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Introducéo

Embora o diagnéstico da esquizofrenia esteja baseado nos
sintomas positivos e negativos, 0s sintomas depressivos sdo
bastante freqlientes e tém grande importancia para os pacien-
tes. As descri¢Bes cléssicas da esquizofrenia de Kraeplin e
Bleuler jaenfatizavam aimportanciados sintomas depressivos
na evolugdo da doenga.! Como 0s sintomas depressivos ndo
tinham utilidade paraaclassificacdo diagndstica, o estudo des-
sesfoi por um longo tempo relegado aum segundo plano. Nas
décadas de 60 e 70, com a disseminac&o de conceitos psicana-
liticos na prética psiquiétrica, houve um interesse pelos sinto-
mas depressivos que ocorrem no periodo que segue aremissao
do episddio psicético agudo. Esses quadros foram denomina-
dos de depressio pds-psicotica e eram considerados um sinal
de bom prognéstico, bem como uma fase favorével parao tra-
balho psicoterapéutico.? O quadro de depressao pos-psicoética
tornou-se bastante conhecido eteve grandeinfluéncianasclas-
sificagBes diagndsticas vigentes.

Com aintrodugdo dos instrumentos padronizados na psiqui-
atria, foram encontradas taxas expressivas de depressdo em
todas as fases da esquizofrenia. Com isso, modificaram-se al-
guns conceitos associados ao quadro de depressdo pés-
psicética, como a nogdo de que 0s sintomas depressivos sao
um fendmeno restrito ao periodo pds-psicotico, associado a
bom prognastico.

Sintomasdepr essivosno cur so da esquizofrenia

Andlisesfatoriais conduzidas em grandes amostras tém con-
siderado a depressdo uma das dimensdes da esquizofrenia, ao
lado dos sintomas positivos e negativos.® Os sintomas depres-
sivos ocorrem em todas as fases da doenga, especialmente no
periodo prodrémico, 60%*, e durante o episodio psicético, 75%.5
Elestendem adiminuir deintensidade com o abrandamento dos
sintomas positivos, sendo notados no periodo pés-psicotico —
2% a 15 %.5¢ Os sintomas depressivos também ocorrem em
pacientes estaveis, e astaxas de ocorrénciasdo bem superiores
as da populagdo normal.” A freqiiéncia de episodios depressi-
VOSs em pacientes esquizofrénicos estavels € bastante ata, va-
riando entre 16,5% em estudostransversais* e 65% em estudos
de seguimento de 3 anos.8 (Figura)

Depressdo eprognéstico
Estudos longitudinais tém considerado a depressdo como
um indicador de progndstico desfavoravel, associando-a a

pior resposta a medicacGes e ao pior desempenho social,®
maiores taxas de recaida e hospitalizagdes mais longas.2 A
depressao tem sido associada a uma pior qualidade de vida,*°
prejuizo de fungdes cognitivas™ e suicidio. Aproximadamen-
te 10% dos pacientes com esquizofrenia cometem suicidio, e
em mais de 60% desses pacientes o suicidio estd associado a
sintomas depressivos.*?

Quadrosdepr essivosha esquizofrenia

Para se fazer diagnostico de depressdo em pacientes com
esquizofrenia é necessario estar atento einvestigar ativamente
0 humor do paciente. Os sintomas depressivos podem ser facil-
mente confundidos com sintomas negativos ou sintomas
extrapiramidaisinduzidos pel os antipsicéticos. Naesquizofre-
nia, os sintomas depressivos de maior especificidade e, portan-
to, demaior utilidade para o diagndstico clinico sdo os seguin-
tes: humor deprimido, desesperanca, autodepreciacdo, idéias
de referéncia de culpa, culpa patol égica, depressdo matutina,
despertar precoce e suicidio.® Sintomas como perdade interes-
se e de prazer, abulia, dificuldade para concentragéo e altera-
¢0es do apetite tém pouca utilidade para a avaliagdo do humor
em pacientes com esquizofrenia. Para pesquisa, sugere-se o
uso de escal as especificas como a Escala Calgary de depressao
paraesquizofrenia, traduzida e validada parauso no Brasil .1

Didaticamente, pode-se dividir os quadros depressivos entre
agueles que ocorrem durante o episddio psicotico e aqueles do
periodo de estabilidade (Tabela). A depressdo intrinseca ao
episodio psicético agudo ocorre em aproximadamente 67% dos
pacientes, e tende aregredir juntamente com os sintomas psi-
cOticos positivos.® Em contrapartida, adisforiaagudaéum qua
dro episadico que ocorre no periodo de estabilidade e se carac-
teriza por sintomas depressivos e de ansiedade bastante inten-
sos. Freglientemente estd associada a um fator desencadeante,
como mudanga de ambiente, conflitosfamiliaresetc. O quadro
geramente cede em trés semanas, mas pode evoluir para um
episodio psicotico agudo ou para um episddio depressivo pro-
priamentedito.

O episddio depressivo da esquizofrenia assemelha-se aum
episddio depressivo dos pacientes com transtorno afetivo,
com a peculiaridade de que os pacientes tém um quadro
psicotico de fundo. O diagndstico deve se basear na intensi-
dade e durag&o (mais de duas semanas) dos sintomas especi-
ficos de depressdo em esqui zofrenia, além do impacto ocasio-
nado na vida dos pacientes. O quadro é chamado de depres-
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Fase de Remiss&o
(sintomas psicéticos residuais)

Fase Aguda
(sintomas psicoticos agudizados)}

Depresséo Agitada
(sintomas de ansiedade)

Depresséo Leve / Moderada
(meses ou anos)

[
Desmoralizagéo Crénica Acatisia Disforia Aguda

Manejo do Fator Estressante
Aumento do Antipsicético/
Benzodiazepinicos/

Tratamento Psicosocial/
Antipsicético Atipico

Redug#o do Antipsicéticol
Benzodiazepinicos/
Anticolinérgicos/
Antipsicdtico Atipico

Depresso com Lentificagéo
(apatia)

Episédio Psicsico Agudo

| |

Acinesia

Redugdo do Antipsicéti Zo de
Anticolinérgicos/ 20 Antipsicético
Antipsicético Atipico

Episédio Depressivo Antipsicéticos I

[

] Legenda

Resolugdo em 3 semanas Episodio Depressivo

Episodio Psicotico Agudo

Evolucédoe
Sintomas Caracteristicos

| Quadro Depressivo/
Diagnéstico Diferencial

Zo de
20 Antipsicético

| Conduta Terapéutica

Figura - Sintomas depressivos na esquizofrenia

Tabela - Quadros depressivos na esquizofrenia

1. Quadro clinico
A. Depresséo intrinseca ao episédio psicético agudo

B. Sintomas depressivos sem sintomas psicéticos agudos
Disforia aguda
Episédio depressivo da esquizofrenia
Desmoralizagéo cronica

2. Diagnéstico diferencial
A. Sintomas depressivos secundarios a fatores organicos
- Efeitos colaterais de antipsicéticos (ex: acatisia e acinesia)
- Transtornos relacionados a substancias
- Outras causas organicas de depressao

B. Outros sintomas da esquizofrenia
- Sintomas negativos (ex: retraimento social, distanciamento
afetivo, apatia e anedonia)
- Sintomas inespecificos (ex: falta de asseio pessoal, insonia,
inapeténcia e lentificacdo motora)

C. Sintomas depressivos em outros diagndsticos
- Transtorno esquizoafetivo
- Outros transtornos psicoticos (ex: transtorno delirante)

sd0 pos-psicética da esquizofrenia no DSM-IV e depressao
pos-esquizofrénica na ClD-10. Como se pode demonstrar, 0s
episddios depressivos ocorrem tanto na fase pds-psicética
como no periodo de estabilidade, havendo, portanto, um pro-
blema com anomenclaturaatual, que associa adepressdo com
0 periodo pds-psicotico.®

No gquadro de desmoralizag&o cronica os sintomas depres-
sivos s80 mais leves e prolongados, e cursam com bastante
desesperanca e com risco de suicidio importante.® Esses qua-
dros sdo entendidos como uma resposta ao estresse real e
permanente ocasionado pel o quadro psicdético, emborahajaa
suspeita de serem conseqléncias de alteracdes
fisiopatol 6gicas daesquizofrenia.

Diagnésticodiferencial dedepressio em esquizofrenia
Alguns sintomas hegativos, como af astamento social, apatia
eanedonia, fazem interse¢do com sintomas depressivos. O uso

de sintomas especificos de depressdo é a melhor forma de se
evitar essa sobreposi¢ao de sintomas (Tabela).

Sintomasextrapiramidaisinduzidos por anti psicéticos sdo facil-
mente confundidos com sintomas depressivos. A acinesia é o
quadro que mais se assemelhaa depressio e é menos diagnostica
do, poisoss ntomasextrapiramidai smaistipicos, como hipertonia
esiaorréia, ndo estdo presentes.’® Caracteriza-se por anergia, dimi-
nuicdo damimicafacia edainiciativa Siris® recomendaque, antes
de sefazer o diagnéstico de depressio, deve-se redizar um teste
terapéutico, diminuindo o antipsicético ou introduzindo um
anticolinérgico (até 10 mg de biperideno) por 3 semanas. A acatisia
também pode ser facilmente confundidacom adisforiaaguda, de-
vido a sensacdo subjetiva de inquietacdo e agitacdo motora.

Alguns estudos sugerem que os antipsicéticos tipicos po-
dem induzir depressdo em pacientes com esquizofrenia, mas
essa € uma questdo controversa naliteratura.® Recentemente,
pudemos demonstrar que aintensidade do bloqueio dos recep-
tores D, de dopamina, provocado pel os antipsi coticos tipicos,
esta rel acionada com a ocorréncia de sintomas depressivos em
pacientes com esquizofrenia.®

O diagnostico diferencial com transtorno esquizoafetivo deve
sebasear napresencade sintomas afetivos por umaporgéo subs-
tancial da duragdo total da doenca, tanto na fase ativa como na
faseresidual. Os pacientes que em algumas fases de sua patol o-
gia apresentam sintomas depressivos com duragdo limitada de-
vem permanecer com o diagndéstico de esquizofrenia.

Tratamento

Para melhor tratar os pacientes psicoticos com sintomas
depressivos € preciso identificar com precisdo qual otipode
depresséo (Figura). Paratanto, € necessario acompanhamen-
to rigoroso. Como regra geral, pacientes psicoticos devem
ser tratados por equipes multidisciplinares em sintonia com
os familiares. Todas as questdes concernentes a0 manejo
clinico devem ser discutidas entre a equipe multidisciplinar,
0s pacientes e suas familias. De acordo com a gravidade da
situac8o, medidas como intensificacdo dos atendimentos,
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vigilancia constante, controle das medicacfes, internaces
em hospital-dia ou em unidades hospitalares devem ser aven-
tadas, mas elas s6 trardo um real beneficio parao paciente se
forem tomadas em conjunto.

A depressdo intrinseca ao episddio psicético agudo deve
ser tratada damesma formaque o episodio psicotico, ou sgja,
com antipsicéticos. Os sintomas depressivostendem aregredir
com amelhora dos sintomas psicéticos. A associacdo de me-
dicacdo antidepressiva ao antipsicotico ndo melhora a res-
posta terapéutica.'” Caso os sintomas depressivos dificultem
0 manejo do episddio psicotico, sugere-se aintroducdo deum
antipsicotico atipico. Essas medicagdes estdo associadas a
uma menor incidéncia de sintomas depressivos do que o0s
antipsi coticos tipicos, seja pelamenor afinidade pel os recep-
tores D, de dopamina,® seja pela alta afinidade pel os recepto-
res 5HT2, .?* Caso haja um risco importante de suicidio, ain-
ternacdo € umamedidafundamental.

Na suspeita de um quadro disférico, deve-se investigar
um fator estressor desencadeante e tentar maneja-lo da me-
lhor forma possivel. A associacdo de medicacéo
benzodiazepinica pode ser Gtil. Em geral, esses quadros
regridem em 3 semanas. Entretanto, deve-se estar atento a
possivel evolucdo para um episddio psicético ou para um
episodio depressivo da esquizofrenia. Em caso de aumento
dos sintomas positivos, é necessario aumentar-se a medica-
¢ao antipsicoticapara prevenir/tratar arecaida.

Os episodios depressivos da esquizofrenia, incluindo a depres-
s80 pos-psichtica, devem ser tratados com antidepressivos de-
pois de descartada a acinesia. Os poucos ensai os clinicos contro-
lados avadiando essa questéo sugerem que uma parte dos pacien-
tes responde bem a essas medicagBes.” Devem-se utilizar doses
terapéuticas de antidepressivos associadas ao antipsicotico de
manutencdo por pelo menos 6 semanas. O antidepressivo mais
utilizado nosensaios clinicosfoi aimipramina, mas osinibidores

Referéncias

1. Bressan RA, Chaves AC, Shirakawa |, Mari JJ. Validity study of the
Brazilian version of the calgary depression scale for schizophrenia.
Schizophr Res 1998;32: 41-9.

2. McGlashan TH, Carpenter WT. Postpsychotic depression in
schizophrenia. Arch Gen Psychiatry 1976a;33:231-9.

3. White L, Harvey PD, Opler L, Lindenmayer JP, The Panss Study
Group. Empirical assessment of the clinical symptoms in
schizophrenia. Psychopathol 1997;30:263-74.

4. Herz MI, Melville C. Relapse in schizophrenia. Am J Psychiatry
1980;137(7):801-5.

5. Koreen AR, Siris SG, Chakos M. Depression in first-episode
schizophrenia. Am J Psychiatry 1993;150:1643-8.

6. Knights A, Hirsch SR. ‘Revealed’ depression and drug treatment
for schizophrenia. Arch Gen Psychiatry 1981;38:806-11.

7. Zisook S, McAdams LA, Kuck J, Harris MJ, Bailey A, Patterson
TL, et al. Depressive symptoms in schizophrenia Am J Psychiatry
1999;156(11):1736-43.

Depresséo na esquizofrenia
Bressan RA

seletivos da recaptacdo da serotonina podem ser uma boa opco.
E importante estar atento as possivels interagdes medicamento-
sas, em particular & disputa por vias metabdlicas hepéticas, que
podem provocar umaelevagdo dos niveis séricos das medicactes.
Devido adesesperanca, ospaci entescom desmoraizagao croni-
catémum risco desuicidioimportantee, emgera, respondem mal
aterapéuticaantidepressiva. N&o existem ensaios clinicos contro-
lados avaliando essa condi¢do, mas ha indicacdo de que
antipsi coticos atipicos podem ser benéficos.® Esses quadros de-
vem ser abordados por meio de medidas psicossociais, cabendo
a0 psiquiatra estreitar o vinculo com o paciente, procurando au-
mentar asuaauto-estima. O encaminhamento parapsicotergpiaou
terapia ocupacional, em grupo ou individual, ¢ medida de grande
utilidade. Findmente, é preciso trabal har apertinénciadesses paci-
entesnafamiliacom orientac@o eterapiafamiliar, senecessirio.

Conclusdo

Sintomas depressivos séo bastante freqiientes em todas as fa-
ses da esquizofrenia. Est@o associados a varios aspectos negati-
vos do desfecho clinico, incluindo maiores taxa de recaidas, pior
qualidade de vida e suicidio. Para sefazer o diagnostico, deve-se
investigar ativamente os sintomas depressivos que sgjam especi-
ficos de depressio em esguizofrenia. O acompanhamento dos pa-
cientes deve ser rigoroso, envolvendo equipe multidisciplinar e
familiares. A estratégia terapéutica deve se basear no tipo de de-
pressdo apresentada pel o paciente. Estudos recentes sugerem que
0s anti psicti cos atipicos podem ser um bom recurso terapéutico
para pacientes com esquizofrenia que apresentam sintomas de-
pressivos. No entanto, aindando foi comprovadaaeficaciadesses
medicamentos no episddio depressivo da esguizofrenia
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