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Introdução
Indivíduos que foram expostos a eventos traumáticos têm

um risco aumentado de desenvolver transtorno de estresse pós-
traumático (TEPT) (14% a 25% dos casos), depressão maior
(26% dos casos), transtorno do pânico e de ansiedade genera-
lizada e abuso de substâncias.1,2 Eles também podem apresen-
tar sintomas somáticos e doenças físicas, particularmente hi-
pertensão, asma e dor crônica.3,4 Uma vez diagnosticado o TEPT,
há a necessidade de serem examinadas comorbidades, já que ao
menos um transtorno psiquiátrico foi encontrado em aproxima-
damente 80% dos indivíduos com TEPT. Se considerada a pre-

Estudos epidemiológicos indicam, claramente, que o transtorno de estresse pós-traumático (TEPT) está se
tornando um importante problema de saúde em termos globais, ainda que continue sendo pouco diagnosticado
e tratado de forma inapropriada. O TEPT comumente ocorre em comorbidade com outros transtornos psiquiátri-
cos, especialmente com a depressão maior. Entretanto, a relação entre esses transtornos e o tratamento dessa
complexa entidade clínica apenas recentemente passou a receber atenção da literatura especializada. Alguns
autores argumentaram que elas são duas entidades distintas, enquanto outros defenderam a hipótese de que a
alta prevalência dessa comorbidade pode representar um artefato derivado dos critérios diagnósticos atualmente
utilizados. Com relação ao tratamento do TEPT comórbido com depressão maior, os dados disponíveis na
literatura são insuficientes e não apontam para nenhuma abordagem específica, embora alguns ensaios clínicos
pequenos tenham relatado a utilidade da combinação de inibidores seletivos da recaptação da serotonina com
terapia cognitiva.

Transtorno de estresse pós-traumático. Depressão maior. Comorbidade. Tratamento.

Epidemiological studies clearly indicate that posttraumatic stress disorder (PTSD) is becoming a major
health concern worldwide even if still poorly recognized and not well treated. PTSD commonly co-occurs with
other psychiatric disorder, especially with major depression. However, the relationship between these disorders
and the treatment of this complex clinical entity are only now being addressed in the specialized literature.
Some authors argued that they are two distinct entities, whereas others defended the hypothesis that the high
prevalence of this comorbidity may represent an artifact derived from the diagnostic criteria currently used.
Regarding the treatment of PSTD comorbid with major depression, the available data from controlled studies
are insufficient to point out for a specific approach, although some small trials reported the usefulness of
combining selective serotonin reuptake inhibitors and cognitive therapy.

Posttraumatic stress disorder. Major depression. Comorbidity. Treatment.

valência entre os sexos, 59% dos homens e 44% das mulheres
com TEPT apresentam três ou mais transtornos psiquiátricos.1

A prevalência ao longo da vida para transtornos comórbidos
com o TEPT foi de aproximadamente 48% para depressão maior,
22% para distimia, 16% para transtorno de ansiedade generali-
zada, 30% para fobia simples, 28% para fobia social, 73% para
abuso de substâncias e 31% para transtorno de personalidade
anti-social.1,5

A importância da identificação de comorbidades em indivídu-
os com TEPT fica evidente quando suas conseqüências são le-
vadas em consideração. Em relação ao TEPT e à depressão maior,
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sabe-se, por exemplo, que cada um desses transtornos aumenta
de forma independente o risco para comportamento suicida.6,7

Estudos sobre o risco de suicídio em pacientes com diagnóstico
simultâneo de TEPT e de depressão maior sugerem um efeito
sinérgico quanto ao comportamento suicida.5,8-10 Além disso, os
indivíduos com esse tipo de comorbidade são subjetivamente
mais angustiados, sofrem maior incapacitação e apresentam me-
nor remissão dentro dos seis primeiros meses de seguimento
quando comparados aos indivíduos com TEPT puro.11,12

Depressão maior secundária ao TEPT
Estudos avaliando o início dos sintomas do TEPT e da de-

pressão maior após evento traumático demonstram consisten-
temente uma relação entre a ordem cronológica e a causalidade.
A maioria desses trabalhos sugere que a depressão é
freqüentemente secundária ao TEPT. No National Comorbidity
Study,1 78,4% dos indivíduos deprimidos com TEPT comórbida
referiram que o início do transtorno afetivo seguiu-se à instala-
ção do TEPT. Em um estudo com veteranos israelenses, contu-
do, o TEPT e a depressão iniciaram juntos em 65% dos casos, a
depressão precedeu o TEPT em 16% dos casos e o TEPT prece-
deu a depressão em 19% (valores esses que excedem o efeito
esperado de uma simples coincidência).13

Intensidade dos sintomas depressivos no TEPT puro e no TEPT
comórbido com depressão maior

Os sintomas depressivos apresentam maior intensidade nos
indivíduos acometidos por TEPT.14 Veteranos do Vietnã hospi-
talizados por causa do transtorno, por exemplo, apresentaram
maiores escores na Hamilton Depression Rating Scale do que
veteranos admitidos por depressão maior.15

Sobreposição dos sintomas do TEPT e da depressão maior
Há uma grande quantidade de sintomas comuns entre o TEPT

e a depressão maior, o que sugere que os altos índices de
comorbidade podem simplesmente ser um epifenômeno dos
critérios diagnósticos utilizados.16 A questão tem sido
investigada por vários autores ao longo dos últimos anos.
Franklin & Zimmerman,17 por exemplo, sugeriram que uma das
razões para a ocorrência da comorbidade poderia ser a
sobreposição de sintomas (sintomas “contaminados” ou co-
muns) entre os transtornos (como anedonia, problemas de con-
centração e de sono). A hipótese, contudo, não foi sustentada
empiricamente, o que sugere que a comorbidade não é um arte-
fato dos sintomas “contaminados”. Blanchard et al,18 após exa-
minarem 107 vítimas de acidentes automobilísticos, também
concluíram que o TEPT e a depressão maior estariam
correlacionados, mas seriam respostas independentes ao trau-
ma. Os atuais critérios mínimos (cinco sintomas) do DSM-IV,
portanto, seriam suficientes para detectar a comorbidade.

Seqüência temporal do TEPT e da depressão maior
Estudos que examinaram a relação temporal entre o TEPT e

a depressão maior concluíram que a depressão maior pré-exis-
tente aumentaria a suscetibilidade à ocorrência de TEPT após
exposição a evento traumático19-21 e que o TEPT, por sua vez,

aumentaria o risco para o desenvolvimento do primeiro episó-
dio depressivo.1,19 Há também evidências de que a depressão
maior aumentaria o risco para exposição ao evento traumáti-
co. Essas correlações sugerem a possibilidade de uma
vulnerabilidade comum ao TEPT e à depressão maior.19 Uma
explicação alternativa para essa comorbidade pode ser o fato
de que o evento traumático que levaria ao TEPT poderia tam-
bém aumentar o risco para depressão maior.11 Breslau et al22

sustentaram a hipótese de que eventos traumáticos aumenta-
riam o risco para a depressão maior, independentemente do
desenvolvimento do TEPT. Em seu estudo, esses autores re-
lataram que a exposição a trauma foi mais elevada em indiví-
duos com depressão maior prévia quando comparada a indi-
víduos sem depressão. Os indivíduos expostos com história
pregressa de depressão maior apresentaram um maior risco
para desenvolver TEPT do que os não-deprimidos. Indivídu-
os com TEPT que experimentaram um novo evento traumático
durante os cinco anos subseqüentes tiveram, durante esse
período, um aumento do risco para desenvolverem o primeiro
episódio depressivo. Em contraste, pessoas que experimenta-
ram trauma durante o período de cinco anos, mas não desen-
volveram TEPT, tiveram um modesto e não significativo au-
mento do risco para desenvolver o primeiro episódio de de-
pressão maior. Dessa forma, os autores concluíram que a de-
pressão maior pré-existente aumentaria o risco para exposição
a eventos traumáticos e para o desenvolvimento de TEPT em
mais de três vezes.

O risco para depressão maior foi 2,8 vezes mais alto em pes-
soas expostas que desenvolveram TEPT (relativo aos não ex-
postos), mas somente levemente maior e não significativo nos
indivíduos expostos que não desenvolveram TEPT. Esse acha-
do não sustenta a hipótese de que a depressão que resulta de
eventos traumáticos é independente do TEPT. Pode ser um
erro, portanto, compreender o TEPT e a depressão maior em
casos comórbidos como se fossem entidades separadas e dis-
tintas. Essa inferência está de acordo com os fatores de risco
para o TEPT e para a depressão maior, entre eles sexo femini-
no, neuroticismo, história familiar de depressão maior, história
de trauma na infância e transtornos ansiosos e depressivos
pré-existentes.23 A conclusão de Breslau et al22 contrasta com
o modelo defendido por Yehuda et al24 de que a exposição ao
trauma causa TEPT em algumas pessoas e depressão maior
em outras.

Em resumo, parece que TEPT e transtornos depressivos são
estreitamente relacionados, mas a natureza dessa relação é com-
plexa e suas variáveis devem ser examinadas caso a caso.5

Princípios gerais do tratamento farmacológico e psicoterápico
do TEPT comórbido com depressão maior

Apesar da grande prevalência do TEPT e da alta taxa de
comorbidade desse transtorno com a depressão maior, são es-
cassos na literatura ensaios clínicos randomizados (e mesmo
estudos abertos e/ou não controlados) que tenham avaliado
diferentes formas de tratamento dessa complexa entidade clíni-
ca. Por esse motivo, serão utilizados no presente artigo as dire-
trizes gerais de tratamento que foram publicadas em 1999 no
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Journal of Clinical Psychiatry25 e que são o resultado de um
consenso entre especialistas em TEPT. É sabido que os con-
sensos apresentam um nível de evidência científica inferior ao
dos estudos controlados e das metanálises.26 Contudo, atual-
mente, eles são a melhor fonte de informação disponível para o
tratamento do TEPT comórbido com a depressão maior.

O único estudo que abordou diretamente essa questão apre-
sentava várias limitações metodológicas (incluindo o fato de
ser um ensaio aberto, com um pequeno número de pacientes e
com uma avaliação informal dos desfechos).27 Nele, 72 pacien-
tes com TEPT comórbido com depressão maior foram tratados
com antidepressivos por pelo menos seis meses. Entre os paci-
entes que responderam ao tratamento (n=32), 72% haviam rece-
bido medicações que inibem a recaptação da serotonina
(fluoxetina e sertralina). Os 28% restantes haviam utilizado an-
tidepressivos que inibem predominantemente a recaptação da
noradrenalina (nortriptilina e desipramina). Assim, esse estudo
sugeriu a superioridade dos inibidores seletivos da recaptação
da serotonina (ISRS) sobre os antidepressivos tricíclicos no
tratamento dessa comorbidade.

Em termos gerais, os principais objetivos da farmacoterapia
do TEPT são os de reduzir a severidade dos sintomas centrais
da doença e a incapacidade associada, melhorar o funciona-
mento psicossocial e a qualidade vida do indivíduo, assim como
aumentar sua resiliência e habilidade de lidar com o estresse.28

Devido à escassez de informações sobre o assunto, o trata-
mento do TEPT comórbido com a depressão maior segue os
mesmos princípios do tratamento do TEPT puro. A aborda-
gem farmacológica deve começar com um ISRS (Tabela 1),
inicialmente em doses relativamente baixas (particularmente
se o paciente apresenta instabilidade autonômica marcada ou
intolerância aos sintomas somáticos). A dose deve ser
incrementada gradualmente ao longo de um período de 6 a 12
semanas. Caso não haja nenhuma melhora sintomatológica ao
final de 4 a 8 semanas em dose plena, o paciente poderá fazer
uso de uma outra medicação antidepressiva (em geral
nefazodona ou venlafaxina) (Tabela 2). Uma resposta parcial
em 8 a 12 semanas pode sugerir a adição de um segundo
fármaco (como, por exemplo, um anticonvulsivante ou lítio).
Uma vez obtida resposta clínica ou remissão dos sintomas, a
medicação deve ser continuada por um período de manuten-
ção de pelo menos 12 meses.25,29,30

Além do tratamento farmacológico, deve ser instituída uma

abordagem psicoterápica.29,30 Entre as psicoterapias, a terapia
cognitiva parece ser a mais eficaz, ainda que também possam
ser consideradas a psicoeducação, o manejo da ansiedade
(“anxiety management”) e a terapia de exposição (“exposure
therapy”) (ver Foa31 para maiores detalhes sobre as modalida-
des de psicoterapia).25 Sabe-se, contudo, que nem todos os
pacientes terão benefício com a psicoterapia. Em alguns vetera-
nos de guerra, por exemplo, a psicoterapia pode desencadear a
re-experiência do trauma e, por conseguinte, a piora do curso
clínico do TEPT.

De acordo com os princípios da terapia cognitiva, certos pa-
drões disfuncionais de pensamento produzem emoções pato-
lógicas que culminam na manifestação de transtornos psiquiá-
tricos, incluindo o TEPT. Tais padrões de pensamento tipica-
mente levam o indivíduo a sentir-se ansioso, deprimido, irritado
ou envergonhado em situações nas quais tais emoções são
inapropriadas ou indesejadas. As cognições disfuncionais e as
emoções resultantes provocam comportamentos irracionais tais
como a esquiva de situações que não envolvem riscos ou atri-
tos desnecessários com outras pessoas. A terapia cognitiva,
por fim, ensina o paciente a identificar suas cognições disfun-
cionais, a desafiá-las e a substituí-las por crenças funcionais e
realistas.31 Em geral, a psicoterapia cognitiva deve ser realizada
semanalmente, de forma individual e em sessões de cerca de 60
minutos de duração.25

Conclusões e Perspectivas
A comorbidade entre a depressão maior e o transtorno de

estresse pós-traumático é um fenômeno clínico que mereceu,
até agora, pouca atenção da literatura, embora sua prevalência
seja considerável. Assim, muitas questões permanecem em aber-
to: seria essa comorbidade “fato” ou “artefato”, já que muitos
sintomas da síndrome depressiva são comuns ao TEPT? Qual o
significado dessa comorbidade em relação ao prognóstico e à

Classe do Agente Intervalo de Vantagens Desvantagens
 Dose (mg/dia)

Tricíclicos Efetivos no TEPT Efeitos colaterais (anticolinérgicos,
Amitriptilina 50-300 crônico/severo e na cardio-vasculares, sedação, etc.),
Imipramina 50-300 depressão. perigo de overdose, interação

medicamentosa
ISRS Efetivos na depressão e em Efeitos colaterais gastrin-testinais,

Sertralina 50-200 todos os transtornos de sexuais, de ativação, ganho de peso,
Fluoxetina 10-60 ansiedade. sintomas de abstinência.
Paroxetina 10-60
Fluvoxamina 50-300

Outros Sedação, tontura, efeitos adversos
Nefazodona 200-600 Úteis no tratamento dos visuais, ganho de peso, sedação, agita-
Venlafaxina 75-375 sintomas depressivos. ção, convulsão, hipertensão.

Tabela 1 - Antidepressivos Efetivos no Tratamento do TEPT Comórbido com Depressão Maior.25,29

Droga Dose Inicial Intervalo da Dose-Alvo Dose-Alvo Máxima
(mg/dia) Média (mg/dia) (mg/dia)

Sertralina 25-50 50-150 200
Fluoxetina 10-20 20-50 80
Paroxetina 10-20 20-50 50
Fluvoxamina 50 100-250 300
Citalopram 10 20-40 60

Tabela 2 - Inibidores Seletivos da Recaptação de Serotonina (ISRS) Utiliza-
dos no Tratamento do TEPT Comórbido com Depressão Maior.25,29
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resposta a tratamento? O desenvolvimento da comorbidade com
depressão maior estaria na dependência de uma vulnerabilidade
individual para depressão? Seria a intensidade ou a qualidade
dos eventos traumáticos que estaria mais associada com o de-
senvolvimento da comorbidade com depressão maior?

Essas e tantas outras questões ainda não apresentam res-
postas na literatura. O desenvolvimento de projetos longitudi-
nais de pacientes com TEPT associados a desenhos de pesqui-
sa mais rigorosos será fundamental para uma melhor compreen-
são da relação entre depressão maior e TEPT.
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