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Laura de Godoy Rousseff Prado’, Isabella Carolina Santos Bicalho!, Mauro Vidigal-Lopes?,
Vitor de Godoy Rousseff Prado’, Rodrigo Santiago Gomez'!, Leonardo Cruz de Souza', Antonio Licio Teixeira'

RESUMO

Objetivo: Investigar a frequéncia de ansiedade e depressao e sua
associacao com aspectos clinicos da esclerose lateral amiotréfica.
Meétodos: Estudo transversal e descritivo de uma série consecutiva
de pacientes com esclerose lateral amiotréfica esporadica conforme
os critérios de Awaiji. Os pacientes foram submetidos a avaliagao
clinica e psiquidtrica (sintomas depressivos e ansiosos). Resultados:
Foram incluidos 76 pacientes. A relacdo homem/mulher foi de 1,6:1.
A média de idade de inicio dos sintomas foi de 55 anos (DP+12,1).
Foram capazes de completar a avaliagdo psiquiatrica 66 (86,8%)
pacientes. Ansiedade clinicamente significativa foi encontrada em
23 pacientes (34,8%), enquanto depressao clinicamente significativa
foi encontrada em 24 pacientes (36,4%). Ao comparar os pacientes
com e sem depressdo, houve diferenga significativa apenas na
frequéncia de sintomas de ansiedade (p<0,001). Posteriormente,
foram comparados subgrupos de pacientes categorizados em relacéo
a presenca ou nao de ansiedade e/ou depressdo, sem diferenca
significativa em relagao a sexo, idade de inicio dos sintomas, forma
inicial, duragao da doenca ou na escala funcional. Foi encontrada
correlacéo positiva entre os sintomas de ansiedade e depressao
(p<0,001). Conclusao: Sintomas de ansiedade e depressdo séao
frequentes em pacientes com esclerose lateral amiotréfica e estiveram
altamente correlacionados. Ansiedade e depressdo nao foram
associadas com duragao da doenga, forma inicial, sexo, idade de inicio
dos sintomas e pontuagéo na escala funcional.

Descritores: Esclerose amiotrodfica lateral/diagndstico; Depressao;
Ansiedade

ABSTRACT

Objective: To investigate the frequency of anxiety and depression
and their association with clinical features of amyotrophic lateral
sclerosis. Methods: This is a cross-sectional and descriptive study
including a consecutive series of patients with sporadic amyotrophic
lateral sclerosis according to Awaiji's criteria. Patients underwent
clinical and psychiatric assessment (anxiety and depression symptoms).
Results: We included 76 patients. The men/women ratio was 1.6:1.
Participants’ mean age at disease onset was 55 years (SD+12.1).
Sixty-six patients (86.8%) were able to complete psychiatric evaluation.
Clinically significant anxiety was found in 23 patients (34.8%)
while clinically significant depression was found in 24 patients
(36.4%). When we compared patients with and without depression
a significant difference was seen only in the frequency of anxiety
symptoms (p<0.001). We did further analysis comparing subgroups
of patients classified according to the presence or not of anxiety
and or depression, without any significant difference regarding sex,
age at onset, initial form, disease duration or functional measures. A
positive correlation between anxiety and depressive symptoms was
found (p<0.001). Conclusion: Anxiety and depressive symptoms
were highly correlated and frequent in patients with amyotrophic
lateral sclerosis. In addition, anxiety and depression were not
associated with disease duration and presentation, sex, age at
onset, and functional score.

Keywords: Amyotrophic lateral sclerosis/diagnosis; Depression;
Anxiety
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INTRODUGAO
A esclerose lateral amiotréfica (ELA) € caracterizada
por degeneracdo neurdnio motor, que leva a paralisia
muscular progressiva e a disfuncao funcional, com mé-
dia de sobrevida de 3 a 5 anos.’ Sintomas ndo motores
podem estar presentes, incluindo depressao e ansieda-
de.» A prevaléncia de depressao e ansiedade ¢ alta-
mente varidvel entre os estudos e pode ser observada
em até 44 e 30% dos pacientes, respectivamente.® Ha
evidéncia indicando que a disfuncao funcional e a de-
pressao estao ligadas, e que a depressao reduz a quali-
dade de vida dos pacientes com ELA.® Porém, alguns
estudos falharam para confirmar a associacdo entre a
gravidade de sintomas de ansiedade e depressao, € a
disfun¢ao funcional em ELA.¢

Este estudo investigou as caracteristicas clinicas e
sintomas de ansiedade/depressdo em pacientes brasi-
leiros com ELA. A hip6tese de nosso estudo foi que a
presenca de ansiedade e depressao estaria relacionada
a disfuncao funcional.

OBJETIVO

Investigar a frequéncia de ansiedade e depressao e sua
associacdo com aspectos clinicos da esclerose lateral
amiotrofica.

METODOS

Trata-se de estudo transversal de série consecutiva de pa-
cientes diagnosticados com ELA esporadica provavel ou
definitiva de acordo com critérios de Awaji®® conduzida
de maio de 2013 a novembro de 2015. Todos os pa-
cientes assinaram Termo de Consentimento.

O protocolo incluiu questdes padronizadas em re-
lacdo as caracteristicas clinicas da ELA, a Escala
Hospitalar de Ansiedade e Depressio (EHAD)"® ¢ a
ALS Functional Rating Scale Revised (ALSFRS-R).®)
Um escore total para depressao acima de 8 € indicativo
de depressao clinicamente significativa (depressao pro-
vavel); o mesmo critério foi aplicado para ansiedade.®

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa com seres humanos em ambos os hospi-
tais, Universidade Federal de Minas Gerais, CAAE:
19599813.0.0000.5149 e Fundacao Hospitalar do Estado
de Minas Gerais, protocolo 002B/2014.

Andlise estatistica

Realizou-se teste ndo paramétrico (Mann-Whitney, x* e
Spearman) utilizando o Statistical Package for the Social
Science (SPSS), versao 22.0. Valores de p<0,05 foram
considerados estaticamente significativos.
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RESULTADOS

Foram selecionados 76 pacientes para o estudo. Os
parametros clinicos estdo descritos na tabela 1. Da
amostra, 47 pacientes (61,8%) eram homens (relacido
homem/mulher: 1,6:1). Considerando a apresentagao
inicial, 78% dos casos eram da forma espinhal e 22%
da forma bulbar.

Tabela 1. Andlise descritiva dos pardmetros clinicos de pacientes com esclerose
lateral amiotrofica

ELA esporadica (n=76) :\I’:I);d;; Mediana Minimo Maximo
|dade no inicio dos sintomas, anos 55,0(12,1) 55 26 82
|dade na avaliacdo, anos 58,3(11,6) 58 32 83
Duragéo da doenga até a avaliagdo, anos  3,32(2,8) 2 0 14

ELA: esclerose lateral amiotrdfica; DP: desvio padrao.

Sessenta e seis pacientes (86,8%) completaram o
EHAD (Tabela 2). Os outros ndao completaram a es-
cala devido a recusa (n=4) ou a incapacidade grave
(n=6). Ansiedade provavel foi confirmada em 23 pa-
cientes (34,8%); provavel depressdo foi observada em
24 pacientes (36,4%). Dos 66 pacientes, 65% eram ho-
mens, 50 (76%) tinham apresentacao inicial espinhal e
16 (24%) apresentacao inicial bulbar. Quinze pacientes
(23%) apresentaram ansiedade e depressao, 9 (14%)
apenas depressao, 8 (12%) apenas ansiedade, enquanto
34 (51%) pacientes nao apresentaram sintomas signi-
ficativos. Trinta pacientes utilizavam antidepressivos
para tratar depressao, dor, insOnia e/ou salivacao exces-
siva. De 24 pacientes com depressdo, 11 (45,8%) deles
utilizavam doses efetivas de antidepressivos.

Quando compararam-se os subgrupos de pacientes
de acordo com a presenga ou nao de provavel depressao,
houve diferenca significativa em relacdo ao escore na
EHAD para ansiedade (Tabela 3). Nao houve diferenga
significativa em relacao a sexo e forma inicial.

Realizaram-se outras analises comparando os sub-
grupos de pacientes categorizados de acordo com a pre-
senga ou nao de ansiedade e ou depressao, e nao houve
diferenca significativa em relacao a escore na escala
funcional, sexo, idade no inicio do episddio, duracio da
doenca e forma inicial.

Tabela 2. Andlise descritiva dos parametros clinicos de pacientes com esclerose
lateral amiotréfica que completaram a Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressao

ELA esporadica (n=66) Média (DP+) Mediana Minimo Maximo

|dade no inicio dos sintomas, anos 54,3 (12,1) 55 26 82
|dade na avaliago, anos 57,6 (11,5) 575 32 83
Escore da ALSFRS-R 269(10,1) 27 0 46
Escore da EHAD - ansiedade 72(44) 6 0 17
Escore da EHAD - depressao 6,7 (4,5) 7 0 18

ELA: esclerose lateral amiotrofica; DP: desvio padrdo; ALSFRS-R: ALS Functional Rating Scale Revised; EHAD: escala
hospitalar de ansiedade e depressao.
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Tabela 3. Andlise comparativa de subgrupos de pacientes, de acordo com
presenca ou auséncia de sintomas depressivos significativos (Escala Hospitalar de
Ansiedade e Depressao =9)

Depressao

Sim Nao
— — Valor de p
n  Meédia(vy n Meédia (v)
Anos de estudo 24 64(319 42 7,3(0-20) 0,66
Idade noinicio da doenca, anos 24 58,1(41-76) 42 52,1(26-82) 0,06
Ansiedade 24 108(417) 42 52(0-15) 0,00*
Escore da ALSFRS-R 24 258(0-46) 42 27,6(4-46) 0,44
Duragéo da doenca, anos 24 30(011) 42 34(0-14) 0,60
*p<0,05.

n: nlimeros de pacientes; v: variacao; ALSFRS-R: ALS Functional Rating Scale Revised.

Nao houve correlacao entre os escores EHAD para
ansiedade ou depressao e escores funcionais. Uma corre-
lagao positiva entre sintomas de ansiedade e depressao
foi observada (r=0,67; p<0,001).

DISCUSSAO

Até onde se tem conhecimento, este € o primeiro estu-
do que avaliou os sintomas psiquidtricos em pacientes
com ELA na América do Sul. A frequéncia da depres-
sao (zero a 44%) e ansiedade (zero a 30%) na ELA va-
ria significativamente ao longo dos estudos.** Nossos
resultados (cerca de 35%) estao de acordo com os
dados da literatura.

A avaliagao dos sintomas psiquidtricos na ELA pode
ser limitada por diversos fatores, incluindo ferramentas
de avaliagao'” e gravidade da doenca,®!) em parte ex-
plicando a discrepancia entre os estudos. Além disso,
o uso de antidepressivos, que é frequente na ELA por
razoes diferentes,>*!? pode influenciar na frequéncia e/ou
gravidade de sintomas depressivos ou de ansiedade.

Vale ressaltar que, apesar do uso de antidepressi-
vos, 0s sintomas psiquiatricos sdo proeminentes, indi-
cando a persisténcia dos sintomas mesmo com trata-
mento.?*2 Ainda h4 necessidade de definir se estes
pacientes respondem diferentemente a antidepressi-
vos e que fatores estao associados as respostas clinicas.

Contrario a nossa hipdtese, nao encontramos asso-
ciacao significativa entre os sintomas de ansiedade/de-
pressao e disfun¢ao funcional. A auséncia da associagao
entre depressao e duragao da doenca e escore funcional
na ELA foi relatada em estudos,*> porém alguns auto-
res encontraram esta associagao.® Questoes metodo-
l6gicas, incluindo diferencas em critério de selecao de
pacientes e na escolha de escalas funcionais e psiquid-
tricas podem contar para estes achados distintos. Acha-
dos controversos na literatura dificultam a conclusao
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precisa sobre o assunto. A realizacio de outros estudos
podem esclarecer tais dados.

Baseado na auséncia da diferencga significativa nas
caracteristicas clinicas entre os subgrupos € possivel que
estes sintomas psiquidtricos possam ser atribuidos a ou-
tros motivos nao relacionados a deficiéncia motora e
funcional. Além disso, ainda ha necessidade de esclare-
cer a razao de os sintomas de depressao e ansiedade es-
tarem altamente correlacionados na ELA. As limitacoes
do estudo incluem tamanho da amostra, viés do uso de
antidepressivos e limitagcoes intrinsecas a EHAD.

CONCLUSAO

A frequéncia da ansiedade e depressao na esclerose la-
teral amiotrofica foi elevada e ndo esteve associada com
duracdo da doenca, sexo, forma de apresentacao e esco-
re funcional. Houve alta correlacao entre sintomas de
ansiedade e depressao na esclerose lateral amiotroéfica.
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