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Resumo

Introdugdo: Os transtornos de ansiedade estao frequentemente associados a varios quadros clinicos
nao psiquiatricos. Dentre os quadros clinicos associados a ansiedade destaca-se a hipermobilidade
articular (HA). Objetivo: Realizar uma revisao sistematica da associacdo entre os transtornos de
ansiedade e a HA. Método: Foi realizada uma pesquisa nos bancos de dados MEDLINE, PsychINFO,
LILACS e SciELO em busca de artigos publicados até dezembro de 2011. Usamos as palavras-chave
anxiety, joint e hypermobility e os operadores boolianos. A revisao incluiu artigos que descrevem
estudos empiricos sobre a associacdo entre ansiedade e HA. As listas de referéncias dos artigos
selecionados foram sistematicamente pesquisadas a mao em busca de publicacoes relevantes
para a revisdo. Resultados: Dezessete artigos foram incluidos na analise e classificados para
uma melhor extracao dos dados. Encontramos heterogeneidade entre os estudos relacionada a
metodologia utilizada. A maioria dos estudos encontrou associacao entre as caracteristicas de
ansiedade e HA. Transtorno do panico com agorafobia foi o transtorno de ansiedade associado
a HA em varios estudos. A explicacao etiologica da relacdo entre ansiedade e HA permanece
controversa. Conclusdo: Estudos futuros com amostras maiores de individuos da comunidade e
de cenarios clinicos e estudos longitudinais da associacdo entre ansiedade e HA e dos mecanismos
biologicos subjacentes envolvidos nessa associacao sao bem-vindos.
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Introducéao

0 estado emocional de ansiedade é universal e tem uma impor-
tante funcdo adaptativa. Normalmente, esse estado ¢ descrito
como uma combinacao de sintomas somaticos e sinais subjetivos.
Sabe-se que os estados de ansiedade estao presentes em popu-
lagcoes nao clinicas, o que sugere a existéncia de um continuum
entre a populagao geral e a clinica. Amanifestacao clinica geral-
mente consiste de uma ansiedade intensa, nao justificada ou
proporcional a situacoes externas, que impoe restricdes a vida
e angustia subjetiva. Portanto, os casos clinicos apresentam
alteracoes fisicas, autondmicas e psicologicas interligadas.'?

Os transtornos de ansiedade sao frequentemente associa-
dos a varias condicoes nao psiquiatricas.”*> Essa associacao
pode ser o resultado de muitos fatores, incluindo as conse-
quéncias fisioldgicas de doencas subjacentes, uma reacao
psicologica ao fato de estar doente, um efeito secundario do
tratamento ou a sobreposicao de duas manifestacoes adversas
simultaneas - ansiedade e doenca.® Entre os transtornos de
ansiedade, o panico e a ansiedade social sao descritos como
os mais prevalentes. Ambos exigem atencao devido a inter-
feréncia dos sintomas em diferentes areas da vida, tais como
desempenho no trabalho, desempenho académico e realizacao
das tarefas diarias.”® A presenca de comorbidades significati-
vas € outra caracteristica importante desses transtornos.?*?
Além disso, embora os transtornos de ansiedade tenham uma
prevaléncia expressiva, a maioria das pessoas permanece sem
diagnostico ou tratamento apropriado.

Entre as condicdes clinicas associadas a ansiedade, destaca-
se a hipermobilidade articular (HA).'®'"" Essa condicao médica é
geralmente hereditaria, tem um padrao autossémico dominante
e esta presente em aproximadamente 10%-20% da populacao
geral.” Um estudo de gémeos mostrou que a genética € res-
ponsavel por no minimo 70% da variancia do fenotipo, e nao os
fatores ambientais (p. ex., treinamento)."” Ahipermobilidade é
caracterizada por uma amplitude dos movimentos das articula-
¢oes do corpo, aumento da distensibilidade das articulacoes em
movimentos passivos e hipermobilidade em movimento ativo na
auséncia de doenga reumatica sistémica. ' AHA é mais comum
na infancia e tende a diminuir com o envelhecimento. A pre-
valéncia é maior nas mulheres (o que levanta questdes sobre a
ainda mal compreendida influéncia hormonal) e nas populacoes
asiaticas e africanas, com diferencas étnicas sugestivas de
variagdes genéticas.>''> AHA pode estar associada a multiplas
anomalias organicas, tais como o prolapso da valvula mitral
(PVM). Ela se associa também a disfuncoes musculoesquelé-
ticas, possivelmente resultantes da deficiéncia glicoproteica e
de alteracoes genéticas que afetam a formacao de colageno,
o que explicaria a frouxidao tecidual e a vulnerabilidade ao
trauma nesses pacientes.’®'” A dor musculoesquelética é a
principal queixa dos pacientes com HA, pois a flexibilidade das
articulacoes tende a exigir maior esforco muscular.

0 diagnostico de HA é geralmente estabelecido usando-se a
escala de Beighton com pontuacao de nove pontos.' De acordo
com essa escala, os individuos com uma pontuacao > 4 sao con-
siderados portadores de HA.'>?2 A condicao € caracterizada
pelo exame das cinco areas do corpo, e cada area recebe uma
pontuacao de hiperextensao: dedos minimos, polegares, coto-
velos, joelhos e tronco (Tabela 1). Para avaliar a hipermobili-
dade em areas do corpo nao cobertas pela escala de Beighton,
Bulbena et al. introduziram e utilizaram uma metodologia se-
melhante, que aumentou para 10 as areas do corpo avaliadas.?

Além dessa avaliacao clinica, € importante mencionar a existén-
cia de um instrumento de triagem facilmente autoadministrado
para avaliar a hipermobilidade, chamado “questionario de cinco
partes para identificar hipermobilidade”,? e que apresenta alta
correlacao com a escala de Beighton. Esse instrumento também
avalia areas amplas do corpo e considera a historia pregressa
de hipermobilidade.? (Tabela 2).

De fato, o quadro clinico da HA pode variar desde mani-
festacoes simples, que ndo exigem tratamento, até casos
graves nos quais as articulacoes sao mais facilmente desloca-
das ou ha outras condicdes clinicas associadas, configurando
a chamada sindrome de hipermobilidade ou sindrome de
hipermobilidade articular (benigna).?” Contudo, para alguns
autores, o termo “benigna” impediria o reconhecimento da
legitimidade de algumas das queixas do paciente, especialmente
no que diz respeito a angustia, sintomas dolorosos e dificul-
dades no desempenho de atividades diarias.?® Atualmente,
para o diagnostico da sindrome de hipermobilidade articu-
lar (SHA), os critérios de Brighton sdo os mais comumente
usados.?” De acordo com esses critérios, o diagnostico da
sindrome ¢é feito levando-se em consideracao ndo apenas a
pontuacao de Beighton, mas também algumas manifestacoes
clinicas associadas a hipermobilidade (Tabela 3). Os critérios
menores servem para destacar os achados fisicos comuns
da doenca. Os casos de SHA apresentam uma combinacao
de habitus marfanoide, aumento do estiramento da pele e
outras manifestacées, como a subluxacao ou deslocamento
da articulacao, o que predispde a osteoartrite prematura.’®

Tabela 1 Escala de nove pontos de Beighton para hipermobilidade (Beighton')

Capacidade de: Direito Esquerdo
(1) Dorsiflexao passiva do quinto 1 1
metacarpofalangiano > 90°

(2) Opor o polegar ao aspecto volar do antebraco 1 1
ipsilateral

(3) Hiperestender o cotovelo > 10° 1 1

(4) Hiperestender o joelho > 10° 1 1

(5) Colocar as maos espalmadas no chao sem dobrar 1

os joelhos

Total 9

Pontuacao: 1 ponto pode ser atribuido a cada lado para as manobras 1 a 4,
de modo que a pontuagao para hipermobilidade tera um maximo de 9 pontos
se todos forem positivos.

Tabela 2 Questionario de cinco partes para identificar hipermobilidade
(Hakim et al.*")

(1) Vocé consegue (ou ja conseguiu) colocar as palmas das maos no chao
sem dobrar os joelhos?

(2) Vocé consegue (ou ja conseguiu) dobrar o polegar até tocar o seu
antebraco?

(3) Quando crianca, vocé divertia seus amigos contorcendo o seu corpo
em posicoes estranhas ou podia abrir completamente as pernas, como
os bailarinos?

(4) Quando crianca ou adolescente, vocé ja deslocou o ombro ou a rétula
do joelho em mais de uma ocasiao?

(5) Vocé se considera mais flexivel que o normal?

Respostas afirmativas para duas ou mais perguntas sugerem hipermobilidade,
com sensibilidade de 80%-85% e especificidade de 80%-90%.
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Tabela 3 Critérios revisados (Brighton, 1998) para o diagndstico da sindrome de hipermobilidade articular benigna

(SHAB) (Grahame, 2000)

Critérios maiores

(1) Pontuacao de 4/9 ou maior na escala de Beighton (atual ou historicamente)

(2) Artralgia por mais de trés meses em quatro ou mais articulacoes
Critérios menores

(1) Pontuacao na escala de Beighton de 1,2 ou 3/9 (0, 1, 2 ou 3 se tiver mais de 50 anos)

(2) Artralgia em uma a trés articulagoes ou dores nas costas ou espondilose, espondilolise/espondilolistese

(3) Deslocamento em mais de uma articulacao, ou em uma articulagao em mais de uma ocasiao.

(4) Trés ou mais lesdes em tecidos moles (p. ex., epicondilite, tenossinovite, bursite).

(5) Habito marfanoide (alto, esbelto, envergadura do braco:altura > 1,03; segmento superior:seguimento inferior < 0,89, aracnodactilia, palato com arco alto).

(6) Pele estriada, hiperextensibilidade, pele fina ou com cicatrizacao anormal.
(7) Sinais oculares: palpebras caidas ou miopia ou inclinagdo antimongoloide.

(8) Varizes ou hérnias ou prolapso uterino/retal.

A SHAB é diagnosticada na presenca de dois critérios maiores ou um critério maior e dois menores, ou na presenca de quatro critérios menores. Dois
critérios menores serao suficientes quando houver um parente de primeiro grau inequivocamente afetado. Exclui-se o diagnostico de SHAB na presenca
das sindromes de Marfan ou de Ehlers-Danlos (diferente do tipo hipermobilidade SED, anteriormente chamada SED lll), conforme definido pelos critérios de
Ghent (1996)" e Villefranche (1998),'* respectivamente. Os critérios maiores e menores 1 e 2 sao mutuamente exclusivos.

A associacao de hipermobilidade articular e ansiedade
foi descrita em 1988' em um estudo de caso-controle de
uma amostra de pacientes reumaticos ambulatoriais com
HA. Os pacientes com articulacdao hipermovel mostraram
alta prevaléncia de transtornos de ansiedade (~70%), em
comparacao com 22% dos controles reumaticos, sendo
os transtornos de panico/agorafobia e fobia simples os
mais significativamente associados.' Um segundo estudo
de uma amostra de pacientes psiquiatricos ambulatoriais
com transtorno de panico/agorafobia mostrou que HA es-
tava presente em cerca de 70% deles em comparacao a 10%
dos pacientes com outros transtornos psiquiatricos ou 12% dos
pacientes sob cuidados médicos sem distUrbios psiquiatricos.
Os casos com transtornos de panico/agorafobia tiveram
propensao 17 vezes maior a apresentar hipermobilidade.
Posteriormente, esses resultados foram replicados em um
estudo epidemioldgico transversal, desenvolvido em duas
fases, com uma amostra de 1.300 habitantes.'”-*° Observou-se
que os individuos com articulacdo hipermével foram oito
vezes mais propensos a sofrer de transtorno do panico e
fobia social e seis vezes mais propensos a sofrer de agora-
fobia do que os individuos sem hipermobilidade. Nenhum
outro transtorno de ansiedade ou do humor foi encontrado
associado a HA.

Essas duas condicoes (ansiedade e hipermobilidade ar-
ticular) compartilham varios aspectos comuns, como idade
precoce de inicio, diminuicdo da frequéncia com a idade,
alta prevaléncia em mulheres e agregacao familiar. Os dois
transtornos tém fatores genéticos que ainda nao sdao bem
compreendidos. Estudos preliminares sugerem uma mutacao
citogenética no cromossomo 15 em individuos com ambos os
transtornos.?' No entanto, esses resultados iniciais ainda nao
foram replicados.233 Além disso, ambos compartilham uma
alteracao autonémica, com maior sensibilidade a ansiedade,
percepcao anormal da dor e maior sensibilidade somatica que
os controles, similar a fibromialgia, outra condicao com alta
proporcao de HA. Hakim et al.3* propuseram que a interacao
entre os distUrbios psicoldgicos, fisicos e autonémicos estao

ligados de uma forma complexa na SHA, no sentido em que
cada fator pode estimular um outro.

Nos ultimos anos, tem havido um interesse renovado
no estudo dessa associacao tanto do ponto de vista clinico
quanto epidemiolodgico e bioldgico.* O objetivo do presente
estudo foi realizar uma revisao sistematica da associacao
clinica entre os transtornos de ansiedade e HA, discutindo os
aspectos metodolégicos e as principais descobertas.

Método

Uma busca sistematica de artigos foi realizada nos bancos de
dados eletronicos PubMed, LILACS, Psycinfo e SciELO, usando
as palavras-chave “ansiedade”, “articulacao” e “hipermobili-
dade” e os operadores boolianos. Artigos em inglés, espanhol
ou portugués que descrevem estudos empiricos destinados a
investigar a associacao entre HA e ansiedade foram pesquisa-
dos para a revisao. Nao houve limite de tempo estabelecido,
e artigos publicados até dezembro de 2011 foram incluidos.
Os critérios de exclusao foram cartas ao editor, editoriais, ar-
tigos de revisao e artigos sobre a associacao entre HA e outras
condicoes, excetuando a ansiedade. As listas de referéncias
dos artigos selecionados foram sistematicamente pesquisadas a
mao em busca de outras publicacoes relevantes para a revisao.

Os artigos selecionados foram primeiro classificados de
acordo com as caracteristicas da populacdo estudada, desenho
do estudo e avaliacao psicopatologica (transtorno de ansiedade
ou sintomas de ansiedade). Além disso, as caracteristicas
sociodemograficas, critérios diagnosticos para os transtornos
de ansiedade, presenca de entrevista estruturada para o diag-
nostico psiquiatrico, escalas de avaliacao de ansiedade, critérios
de HA e SHA e dados sobre a prevaléncia e resultados dos estudos
sobre a associacao foram coletados para uma revisao adequada.

Resultados

Trinta e quatro referéncias foram encontradas no banco
de dados PubMed. A busca em outros bancos de dados
nao produziu resultados. Onze artigos foram selecionados
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Tabela 4 Caracteristicas dos 17 estudos selecionados para a revisao sistematica (associacao entre hipermobilidade articular e transtornos de ansiedade

ou sintomatologia de ansiedade)

Autor, Ano, Pais Desenho Cenario Amostra N Feminino/Masculino 0% Idade (DP) (faixa)  Diagnosticos DSM Ansiedade/Outras escalas de
avaliacdo
Estudos da associacdo entre ansiedade e hipermobilidade articular em pacientes reumdticos
Bulbena et al.™™ 1993, Caso-Controle ~ Ambulatorio de 114 HA 41 (14) SCID llI-R HAM-A ; IRE; EPQ
Espanha Reumatologia
59 controles (conduigoes 48 (13)
reumatoldgicas)
Lumley et al.*>** Caso-Controle  Clinica de pesquisa sobre 21 SED Ill ou HA 95/5 39 (16-67) SCL-90-R; WHYMPI
1994, EUA SED e HA
20 Controles de outras SED
Gulsun et al.#* 2007, Caso-Controle  Pacientes ambulatoriais 52 deformidades toracicas (21 com HA,  0/100 22 (1) SCID HAM-A
Turquia (clinica geral) 31 sem HA)
40 Controles (saudaveis) 23(3)
Ercolani et al.*** Caso-Controle  Pacientes ambulatoriais 30 HA 90/10 32 (10) (18-53) DSM-IV SCL-90-R ; IBQ; SQ; FSF
2008, Italia (clinica geral)
25 Controles (saudaveis) 34 (9) (19-53)
30 Controles (fibromialgia) 32(9)
Estudos da associacéo entre ansiedade e hipermobilidade articular em pacientes ansiosos
Martin-Santos et al."™ Caso-Controle  Pacientes ambulatoriais 99 TP/A 68/32 38(13) SCID llI-R HAM-A ; IRE; HAM-D; EPQ
1998; psiquiatricos
Bulbena et al.** 1996, 99 Controles (condicdes psiquiatricas) 38 (13)
Espanha
64 Controles (condigoes médicas) 39 (14)
Benjamin et al.** Caso-Controle  Clinicas para transtorno 101 TP/A 65/35 39 (11) SCID NIMH ; PSS ; VAS 100 mm
2001, Israel de ansiedade
39 Controles (estudantes universitarios) 23(3)
Gulpek et al.’™* 2004, Caso-Controle  Pacientes ambulatoriais 42 TP/A + MVP 36/64 349 SCID-IV
Turquia psiquiatricos
35 TP/A - MVP 35 (10)
38 Controles com MVP (sem transtornos 34 (11)
psiquiatricos)
Campayo et al.* 2010, Caso-Controle  Postos de saude 55 TP/A 83/17 41 SPPI PAS; STAI
Espanha*
55 Controles (transtornos psiquiatricos) 39 (1)
55 Controles (fibromialgia) 40 (11)
55 Controles (saudaveis) 38 (10)

Estudos da associagdo entre hipermobilidade articular e ansiedade na populagdo em geral, populagdo ativa, universitdrios e estudantes do ensino médio

Bulbena et al.”™ Transversal Populagéo geral 1.305 54.3/45.7 43 (18) Estagio I: GHQ>6;  FSS
2004b; Katon >4
Bulbena et al.”** Pesquisa em Estagio II: SCID-R
2006, Espanha duas etapas
Bulbena et al.*™** Transversal Departamento médico de 526 38.6/61.4 25(3) STAI
2004a, Espanha empresa
Baeza-Velasco et al.*** Transversal Pesquisa sobre pessoas 158 53/47 25 (8) LSAS
2009, Franca altas na Internet
Baeza-Velasco et al.* Transversal Estudantes universitarios 365 80/20 21(2) 18-30 HADS; SSAS; LSAS
2011, Franca
Pailhez et al.*** 2011, Transversal Estudantes do ensino 150 56/44 16 (1) (15-18) FSS; Avaliagao chocolate
Espanha médio
Baeza-Velasco et al.*** Caso-Controle  Estudantes universitarios 50 Casos HA 61/39 23(3) SCID HADS; LSAS
2010, Chile
50 Controles
Bulbena et al.*** 2011, Estudo de Populagéo geral 137 47/53 32(2) SCID STAI; LSAS; ASI; FSS; GHQ-28

Espanha coorte

* Artigos que avaliaram transtornos de ansiedade e hipermobilidade articular; ** Artigos que
avaliaram a sintomatologia/tragos de ansiedade e hipermobilidade articular. ASI: indice de
sensibilidade a ansiedade; SED: sindrome de Ehlers-Danlos; EPQ: questionario de personalidade
de Eysenck; FSF: funcdo da frequéncia dos sintomas; FSS: cronograma de pesquisa do medo -
escala do medo modificada de Wolpe; HA: hipermobilidade articular; TAG: transtorno de ansiedade
generalizada; GHQ: questionario de salide geral: ansiedade hospitalar e escala de depressao;
HAM-A: escala de Hamilton para avaliacao da ansiedade; HAM-D: escala de Hamilton para avaliagéo
da depressao; 1BQ: questionario sobre o comportamento na doenga; HA: hipermobilidade articular;
SHA: sindrome de hipermobilidade articular; LSAS: escala de ansiedade social de Liebowitz;
MINI: entrevista neuropsiquiatrica internacional; MVP: prolapso de valvula mitral; NIMH: escala
de autoavaliagao dos sintomas fisicos e mentais; TOC: transtorno obsessivo-compulsivo; OD: odds
ratio; PAS: escala de panico e agorafobia; TP/A: transtorno do panico com ou sem agorafobia; PSS:
escala dos sintomas de panico - checklist do DSM-IV dos sintomas de ataque de panico; RR: risco relativo;
SPPI: entrevista psiquiatrica polivalente padronizada; SQ: Questionario de Sintomas; SSAS: escala de
amplificacdo somatossensorial; STAI: inventario de ansiedade traco-estado; SCL-90- R: checklist de
sintomas 90-R; VAS: escala analdgica visual de ansiedade; WHYMPI: inventario multidimensional
da dor de West Haven-Yale.

apos a aplicacao dos critérios de inclusao e excluséao e
outros seis artigos da pesquisa feita a mao foram inclui-
dos.'7:36-3 Portanto, um total de 17 artigos foi incluido
na revisao.

Caracteristicas dos artigos selecionados e
extracdo de dados

A Tabela 4 apresenta as principais caracteristicas dos 17 ar-
tigos que descrevem os estudos empiricos sobre a associacao
entre HA e ansiedade.
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Critérios HA & pontuacao Prevaléncia de transtorno de
de corte/ECHO ansiedade/HA (%)

Escalas de avaliacao Média(DP)

Principais resultados

Beighton > 5 ; ECHO Qualquer disturbio de ansiedade: HAM-A: 16,2 (8,2)
69,3; TP/A: 34,2; Fobia simples:
30; TAG: 10,5

Algum tipo: 22,0 ; TP/A: 6,8;

Fobia simples: 8,5; TAG: 5,1

HAM-A: 13,8 (8,1)

- Qualquer disturbio de ansiedade: OR (95%IC): 10,7 (4,8-23,8); - TP/AOR: 7 (2,3-20,1); - Fobia
simples OR: 5,8 (2,0-16,2); - TAG OR: 2,5 (0,6-9,4)

Tipos EDS LII, Ill, IV, VHA --- SCL-90R: 0,84 (0,5)

SCL-90R: 0,4 (0,3)

- SED-III/HA obteve pontuacao > para ansiedade, depressao e sensibilidade interpessoal nas
subescalas SCL-90-R e > sintomatologia e dor

Medidas diametros
toracicos Beighton > 5

Qualquer transtorno de HAM-A: 21,3 (5,8) (HA+); HAM-A: 16,4 (8,6)
ansiedade: 53,8; TP/A: 36,5; (HA-)
Fobia simples: NR; TAG: 3,8

Algum tipo: 22,5; TP/A: 10; HAM-A: 15,6 (9,2)

- Casos HA+ obtiveram pontuacao > que casos HA-. ; - Todos os casos (HA+ e HA-) apresentaram >
transtornos de ansiedade que controles

Fobia simples: NR; TAG: 0

Beighton > 5 SCL-90R (ansiedade): 0,8

SCL-90R (ansiedade): 0,25

- Grupo HA- angustia psicologica significante e aumento da frequéncia/intensidade dos sintomas
somaticos

Beighton > 5; ECHO; HA: 67.7
indice Quetelet

HAM-A: 23,4 8,5); Beighton: 5,4 (2,8)

- HA& TP/A: vs. controles psiquiatricos OR: 18,6 (8,6-40,5); e vs. controles sob cuidados médicos OR:
14,7 (NR); - Tipo somatico asténico & TP/A: OR: 2,23 (NR); - PVM & TP/A ou HA: NS

HA: 10.1 HAM-A: 9,4 (8,8); Beighton: 2,0 (2,1)

HA: 12.5 HAM-A: 2,9 (5,8); Beighton: 2,0 (2,5)
Beighton > 5 HA: 13

HA: 15

-HA & TP/A: NS entre grupos

Beighton > 5 ; ECHO HA: 59.5 Beighton: 4,9 (3)

- SHA & TP/A entre grupos: NS; - Isso sugere que PVM afeta a prevaléncia de HA em pacientes com TP

HA: 42.9 Beighton: 4,1 (2,3)
HA: 52.6 Beighton: 4,1 (2,3)
Beighton > 5 HA: 61.8 - HA& TP/A (OR 95% IC): vs. psiquiatrico : 13,2 (5-47) vs. Fibromialgia: 4,7 (2-10) vs. controles
saudavesis : 20,6 (5-36); - Casos apresentaram > pontuagao na PAS que os controles
HA: 9 PAS: 6,7 (2,3) Beighton: 2,4(2,3)
HA: 25.4 PAS: 7,8 (2,6) Beighton: 2,7 (2,6)
HA: 10.9 PAS: 5.6 (1.7) Beighton: 2.4 (2.3)

Amostra total: AH: 13.9;
TP/A: 2.6
Fobia simples: 4.6 TAG: 4.3

Beighton > 4
mulheres HA+: 110 ; FSS mulheres HA-: 93

FSS homens HA+: 83 ; FSS homens HA-: 66 ; FSS

- HA & transtorno de ansiedade OR (95%Cl): TP/A: 8,19 (3,4-19,7) Agorafobia: 5,89 (3-11,7); Fobia
social: 7,79 (2,4-24,9)

- Sem probabilidade aumentada para fobia simples, TOC, TAG, transtorno disritmico e
depressao maior

Hospital del Mar homens Homens HA: 17.6; Mulheres
11; STAI homens HA: 13; STAI HA: 11

STAI mulheres HA: 17; STAI mulheres sem HA:

-HA pontuagdo > de traco de ansiedade

2/3; mulheres 4/5 HA: 26.6

Beighton > 4 LSAS: 41 (24)

- Pontuagéo elevada de HA e fobia social em pessoas altas.; - Correlagao positive entre as
pontuagdes de HAe LSAS

Beighton > 5; Brighton ~ Homens SHA: 18.9; Feminino

SHA: 44.7

LSAS: homens HA+: 38 (16); mulheres AH+:

39 (20)

40 (23); homens HA-: 29 (17); mulheres HA-:

- Pontuagéo SSAS > HA; - Mulheres com SHA pontuacdes > na subescala de depressao HADS; -
Pontuagdes na LSAS: NS em relacéo a HA. Porém, pontuagées médias/altas para homens na LSAS > HA

Hackim & Grahame 22 HA: 27.3; Meninas: 39.3 ;

Meninos: 12.1

FSS HA: 91,6 (30,2); FSS sem HA: 75,9 (38,1)

- Média (DP) pontuagao FSS > individuos com HA ; - Prevaléncia de consumo de chocolate >
individuos com HA

Beighton = 5 STAI-S: 21; HADS-A: 9 ; LSAS: 26,5

STAI: 13; HADS-A: 6; LSAS: 23

HA uso > de antidepressivos e ansioliticos, historia de ansiedade, sintomas de ansiedade e doencas
“psicossomaticas”.

Beighton = 5; Brighton;
Hospital del Mar

HA: 27; HA+: TP/A: 41; Fobia

2; Fobia simples: 8; TAG: 8 FSS HA+: 86,6 (47,7); FSS HA-: 78,9 (42,8)

STAI HA+: 20,4 (10,7); STAI HA-: 17,5 (11,3);
simples: 28; TAG: 24; HA -: TP/A: LSAS HA+: 31,2 (19,7); LSAS HA-: 22,4 (16,7);

- Pacientes com HA RR: TP/A: 22 (5-109); Fobia social: 6,5 (1,7-24,2); Fobia simples: 3,3 (1,1-9,6);
TAG: 2,9 (0,97-8,6); - Grupo HA pontuacdo > na subescala de disfuncéo social e > uso de
ansioliticos; - Concordancia entre a escala de Beighton e Brighton (Kappa =0,91) e Hospital del
Mar (Kappa = 0,61)

Os artigos selecionados para a revisao eram predomi-
nantemente da Europa, especialmente da Espanha, com um
artigo de Zaragoza® e oito de Barcelona.'®'":17:2441-4 Qs artigos
restantes eram de diferentes partes do mundo, incluindo
uma Unica publicacdo norte-americana,* uma do Chile® e
outras de paises europeus e asiaticos: Italia,* Franca,®+
Turquia,’*® e Israel.*

Os estudos selecionados foram publicados entre 1993 e 2011.
Encontramos 11 estudos de caso-controle, cinco transversais
e um populacional. Todos os artigos selecionados incluiram
um total de 3.205 pacientes e 664 controles. Respeitando as
caracteristicas da amostra, encontramos artigos com foco em

pacientes reumaticos ou sob cuidados médicos (n = 4); em pacien-
tes com transtorno de ansiedade (n = 5) ou na populacao em
geral, incluindo trabalhadores e estudantes do ensino médio e
universitario (n = 8). Em geral, os estudos continham amostras
de ambos os sexos, com idades entre 18 e 65 anos.

Avaliacdo de ansiedade, hipermobilidade e
sindrome de hipermobilidade articular

De acordo com a avaliacao de ansiedade, selecionamos
um grupo de artigos sobre o diagnéstico de transtorno de
ansiedade segundo os critérios do DSM e um segundo grupo
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de artigos sobre os sintomas ou tracos de ansiedade sem um
diagnostico psiquiatrico categorico (Tabela 4). A maioria dos
estudos que avaliaram o transtorno de ansiedade usou uma en-
trevista estruturada para o diagnostico clinico desse transtorno
de acordo com os critérios do DSM (especialmente a SCID) e
escalas heteroadministradas, como a Escala de Ansiedade de
Hamilton (HAM-A). Os estudos que avaliaram apenas os sinto-
mas ou tracos de ansiedade usaram diferentes instrumentos de
auto ou heteroavaliacao para a triagem dos sintomas; dentre
eles Symptom Checklist-90-Revised (SCL-90-R), State-trait
Anxiety Inventory (STAI) e Fear Survey Schedule (FSS).

Trés métodos foram descritos para a avaliacao da hipermobi-
lidade: escala de Beighton, ™ critérios do Hospital del Mar?** e um
questionario autoadministrado sobre hipermobilidade articular.??
A escala de Beighton foi, certamente, a medida mais utilizada.

Embora a hipermobilidade seja frequentemente carac-
terizada por queixas de dor cronica, apenas dois artigos*-#
usaram instrumentos especificos ou indiretos para avaliar
essa variavel, como West Haven-Yale Multidimensional Pain
Inventory (WHYMPI) e Function Symptom Frequency (FSF).

Outro aspecto que merece ser mencionado é o fato de que
a maioria dos artigos (n = 14; 82%) usou a palavra “sindrome”
para se referir ao quadro clinico de HA. No entanto, apenas
dois estudos mais recentes** mencionaram claramente o
uso dos critérios de Brighton para caracterizar os sintomas
musculoesqueléticos que constituem a sindrome. Baeza-
Velasco et al.*” sugerem a terminologia médica para facilitar
o autorrelato dos sintomas. Isso parece estar de acordo com
a proposta de Beighton, em seu artigo seminal sobre HA,™
de usar um questionario de triagem que consiste em quatro
perguntas simples para detectar as queixas de artralgia.

Associacdo entre ansiedade e hipermobilidade

Varios estudos encontraram uma associacao entre os sintomas
ou tracos de ansiedade e a HA.340.4345 Com relacao aos diag-
nosticos de transtornos de ansiedade segundo os critérios do
DSM, varios estudos relataram associacdo entre HA e transtorno
do panico/agorafobia’®'"7:414 e dois estudos ndo encontraram
associacdo.*** O transtorno de ansiedade generalizada nao
foi associado a HA."®"".17.43 Fobia social e fobia simples foram
relacionadas a HA, mas geralmente com uma associacao mais
fraca do que o transtorno do panico'®'”* (Tabela 4).

Discussao

Esta revisao inclui estudos que avaliaram a associacao entre
ansiedade e hipermobilidade. As diferentes metodologias
utilizadas na maioria dos estudos dificultaram a comparacao e
compilacao dos resultados. Quanto ao nosso primeiro resultado,
a relacao entre os sintomas ou tracos de ansiedade e HA, a
maioria dos estudos mostrou correlacao entre a sintomatologia
da ansiedade e a presenca de hipermobilidade articular. Quanto
ao nosso segundo resultado, a associacao entre os transtornos
de ansiedade e a HA, a evidéncia mais forte foi primeiro para o
transtorno do panico/agorafobia e depois para o transtorno de
ansiedade social e fobia simples. Nao encontramos associacao
entre HA e qualquer outro transtorno de ansiedade ou do humor.

Esta revisao sistematica tem varias limitagdes e aspectos
positivos. As amostras clinicas dos estudos de caso-controle
mostraram que os estudos de pacientes com hipermobilidade
foram realizados em cenarios muito diferentes, e trés deles

com uma amostra de tamanho pequeno. Por outro lado, os
estudos de pacientes com ansiedade apresentaram maior
homogeneidade e tamanhos de amostras apropriados para
encontrar associacdo. Todos os estudos usaram os critérios do
DSM e trés de quatro usaram uma entrevista clinica semies-
truturada. Os avaliadores foram treinados e eram cegos para
0 método de avaliacdo da hipermobilidade. No entanto, um
estudo teve como foco o papel do PVM na associacao, o que
limita a interpretacao da associacao. Os estudos transversais
foram realizados em diferentes populacdes, de géneros e
faixas etarias diferentes, o que pode incorrer em viés da pre-
valéncia de hipermobilidade articular. Além disso, alguns deles
utilizaram diferentes pontos de corte da escala de Beighton
ou outras ferramentas para avaliar a HA. Por Gltimo, ha uma
pesquisa inusitada na Internet com base em “pessoas altas”
e presenca de HA e fobia social em uma amostra pequena
para ser representativa. Apenas um estudo populacional foi
encontrado. Interessantemente, embora em uma amostra
pequena, o grupo de hipermobilidade articular foi associado
a um risco maior de desenvolver transtornos de ansiedade.
Poucos estudos usaram os critérios de Brighton para avaliar
a sindrome de hipermobilidade articular em sua totalidade.

Vale notar que varios estudos que avaliaram os sintomas
ou tracos de ansiedade relataram associacao entre ansiedade
e hipermobilidade, sustentando uma possivel associacdo entre
alguma caracteristica especifica da ansiedade e a HA, mesmo
em populacdes nao clinicas. Alguns estudos relataram que os
pacientes com hipermobilidade apresentaram mais indicado-
res de traco de medo,*** o que pode ter implicacoes para os
sintomas de panico e agorafobia e ansiedade social, condicoes
associadas a HA. Fortes indicadores de angustia®* e soma-
tizagcao também foram encontrados, com sintomas emocionais
significantes semelhantes aos de pacientes internados quanto
aos sintomas fisicos e preocupagdes com o corpo.*

A prevaléncia de hipermobilidade em pacientes com an-
siedade varia amplamente de 13%%* a 67,7%."" Essas diferen-
cas entre as taxas de prevaléncia parecem refletir questoes
metodoldgicas. Os resultados dos estudos que investigaram a
prevaléncia de ansiedade entre pessoas com hipermobilidade,
no entanto, foram bastante semelhantes, tanto em relacao as
amostras clinicas quanto em relacao a populacao em geral. Por
exemplo, 69,3% dos pacientes reumaticos com hipermobilidade
apresentavam algum tipo de transtorno de ansiedade,’ o que é
muito proximo dos 62,6% encontrados na populacao em geral."”

Outra observacao relevante é que os varios estudos que
confirmaram a associacao entre ansiedade e hipermobilidade
foram conduzidos na Espanha, enquanto alguns estudos com
resultados divergentes foram realizados em contextos e cul-
turas diferentes, um na Turquia® e um em Israel.3¢ Portanto,
alguns achados diferentes devem ser vistos levando-se em
consideracao as diferencas étnicas e sociais e as variacoes
contextuais na prevaléncia dessas manifestacdes clinicas.
Essas descobertas ressaltam a importancia de estudos
psicométricos com esses instrumentos, incluindo a analise
de curvas ROC e o estabelecimento de melhores pontos de
corte, considerando-se principalmente a idade, o género e
as diferencas étnicas.? Pelo que sabemos, nenhum desses
resultados estdo disponiveis na literatura até o momento. No
entanto, os estudos mais recentes incluiram outras medidas
de hipermobilidade, tais como o questionario autoadminis-
trado* ou a consideracao da sindrome segundo os critérios
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de Brighton,?'** 0 que sugere uma tendéncia de maior aten-
¢ao a complexidade dos critérios usados para identificar a
hipermobilidade.

Como mencionado anteriormente, um artigo avaliou o
efeito do PVM na associacao entre transtorno do panico e HA.¥”
Os autores sugeriram que o PVM afeta a prevaléncia de HAem
pacientes com transtorno do panico. Dois estudos mais seletos
descreveram investigacdes sobre a hipotese de que o PYM esteja
envolvido na associacao entre ansiedade e hipermobilidade.'*"
Do ponto de vista metodologico, devemos mencionar o rigor
cientifico dos diagnosticos psiquiatricos e reumatoldgicos rea-
lizados por investigadores cegos para o método, bem como a
utilizacdo de duas técnicas de diagnéstico (ecocardiografia
bidimensional e modo M), o que aumenta a confiabilidade das
avaliacoes. No entanto, esses artigos nao confirmam a associa-
¢do. Logo, parece haver uma tendéncia para confirmar a ligacao
entre a hipermobilidade e o PVM, embora o PVM nao pareca ter
impacto significativo sobre a associacdo a ansiedade.*-*° Deve-
se notar que os sintomas previamente associados ao PVM sao
atualmente considerados sugestivos de alteracoes autondmicas
em pacientes com hipermobilidade.3*+%

Outros dois artigos investigaram a hipdtese de associacao
entre as caracteristicas somaticas e os transtornos de ansie-
dade. Esses estudos avaliaram os pacientes com deformidades
toracicas* e o tipo somatico asténico.? Bulbena et al.? relata-
ram que um tipo somatico asténico foi associado ao transtorno
de panico. Giilsun et al.“® mostraram que os pacientes com
deformidades toracicas apresentaram mais prevaléncia de
transtornos de ansiedade do que os controles. Os pacientes
que apresentaram tanto deformidade toracica quanto HA tém
pontuagdes mais altas na escala HAD-A do que os casos sem
HA. No entanto, € interessante notar que em seu classico
estudo epidemioldgico de uma populacao africana, Beighton
et al." relataram que a avaliacdo da constituicao fisica de 101
pacientes ndo indicou correlacdo entre HA e tipo somatico.

Outros fatores comumente encontrados na literatura
sobre hipermobilidade ainda tém recebido pouca atencao no
que diz respeito a sua associacao a ansiedade, como a dor
cronica??>?%% e os sintomas nao musculoesqueléticos, como
alteracoes autonomicas?* e propriocepcdo imprecisa.?>

Conclusoes

Em geral, os artigos examinados nesta revisao tendem a
apoiar a associacao entre ansiedade e HA. Pesquisas futuras
devem considerar o estudo de amostras prospectivas maiores
e mais representativas em diferentes contextos; o estudo da
sindrome de hipermobilidade articular; diferentes transtornos
de ansiedade, além do panico e transtornos fobicos (ansiedade
generalizada, transtorno obsessivo compulsivo, transtorno
pos-traumatico); tracos de ansiedade (mais ansiedade ou
medo, maior hipermobilidade); bem como outros transtor-
nos psiquiatricos altamente associados ao panico, como os
transtornos bipolares, esquizofrenia ou a associacao a outras
doencas do tecido conjuntivo. O estudo da associacao é um
tema desafiador para a realizacao de pesquisa experimental da
ligacao entre SHA e disautonomia, percepcao da dor, fatores
genéticos ou neuroimagem de endofendtipos.

Do ponto de vista clinico, parece interessante considerar
a associacao de ansiedade em pacientes reumaticos. A SHA
pode ser um fator de risco de transtornos de ansiedade
futuros e complicagdes médicas cronicas (osteoartrose,

dor, perda de funcionabilidade). Os médicos que trabalham
nessa area concordam com a necessidade de uma abordagem
multidisciplinar para tratamento e prevencao
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