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INTRODUCAO

Apés anos de estudos sobre a genética das
principais sindromes psiquiatricas, sob diversos
enfoques e objetivos, ndo restam ddvidas sobre
a agregacdo familiar dos transtornos mentais,
sobretudo do transtorno obsessivo-compulsivo
(TOC). Os primeiros estudos que enfocaram a
etiologia do TOC, e mesmo aqueles em que as
primeiras descrigfes nosoldgicas foram feitas,
jA descreviam os aspectos de distribuigdo
familiar da doencal. Estudos recentes mais
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criteriosos, em que o0s pesquisadores utilizaram
entrevistas diagnosticas estruturadas de
probandos e controles, confirmaram o
componente familiar do TOC?2.

Estudos de gémeos indicam indices de
concordancia de TOC entre gémeos
monozig6ticos que variam entre 53 e 87%,
enquanto que, entre dizigdticos, eles variam de
22 a 47%3. Os dados obtidos em estudos com
essa metodologia ddo suporte a hipotese de
que a hereditariedade esté vinculada a etiologia
do TOC. Em um estudo com 107 familias de
pacientes com TOC, foi sugerido que o modelo
de transmissao genética compativel seria o
autossdmico dominante, com penetrancia maior
nas mulheres*, apesar de Nicolini et al., em
estudo com 24 familias de pacientes com TOC,
terem concluido ndo ser possivel a exclusdo de
um padréo autossémico recessivo®. Apesar da
hipétese de maior penetrancia genética em
mulheres, o que estudos epidemioldgicos
evidenciam, até o momento, é uma prevaléncia
igual entre os sexos.

Alguns estudos de segregacao, como o de
Alsobrook et al., concluem que, em familias de
pacientes com escores elevados de sintomas
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de simetria e ordenagdo, existe o provavel
envolvimento de um gene de efeito maioré. O
que se especula atualmente é que
polimorfismos genéticos funcionais — como a
disfuncdo de alelos das enzimas catecol-O-
metiltransferase (COMT) e monoaminoxidase-
A (MAO-A), além de alteracdes em genes dos
sistemas serotonérgico e dopaminérgico —
estejam ligados a patogénese da doenca’.

Estudos recentes avaliando a presenga ou
ndo do componente histéria familiar de TOC
vém sendo motivados por peculiaridades
clinicas diversas, como a idade de inicio dos
sintomas, o curso da doenca, além de tipos,
freqUéncia e gravidade de sintomas obsessivos
e compulsivos. Os estudos tentam descrever
subtipos de TOC com seus respectivos fatores
de risco para uma resposta adequada ou néo
aos tratamentos convencionais®.

Apesar da complexidade da genética do
TOC e das duvidas que permanecem sobre seu
padrdo de transmissdo, a constatacdo da
ocorréncia do transtorno em familias nos
permite especular sobre diferencas clinicas
entre individuos com e sem histéria familiar de
TOC e sobre a resposta as terapéuticas
existentes. Com o objetivo de estudar a
associacdo de caracteristicas clinicas a
presenca ou néo de historia familiar de TOC, foi
realizada uma revisédo dos pacientes atendidos
ambulatorialmente no Hospital Materno-Infantil
Presidente Vargas de Porto Alegre (RS).

MATERIAIS E METODOS

Dos 122 pacientes cadastrados, foram
estudados retrospectivamente 111 pacientes do
Ambulatério de Transtornos do Espectro
Obsessivo-Compulsivo do Hospital Materno-
Infantil Presidente Vargas, através de seus
registros no protocolo de primeira consulta e
seguimento ambulatorial, no periodo de julho
de 1994 até julho de 2002. O critério de incluséo
na pesquisa foi o diagnéstico de TOC de acordo
com a Classificacdo Internacional de Doencas
(CID-10). Desta forma, 11 pacientes foram
excluidos do estudo por apresentar outros
diagnésticos (trés apresentavam jogo
patoldgico e oito apresentavam tricotilomania
e/ou auto-escoriacdo da pele sem comorbidade
com TOC). Os calculos estatisticos foram
realizados, para um o=5%, pelo teste de
significAncia do qui-quadrado com fator de
corregdo de Yates para o intervalo de confianga
de 95% e analise de variancia, através do
programa SPSS 10.0.

O instrumento utilizado para a coleta de

informacdes abordava questfes como: data
de nascimento, idade atual do paciente,
género, etnia, idade de inicio dos sintomas,
idade de inicio do tratamento para TOC,
histéria familiar do paciente, lista de sintomas
da Escala de Sintomas Obsessivo-
Compulsivos de Yale-Brown (YBOCS),
escores da YBOCS, lista de psicofarmacos e
dosagens utilizadas, técnicas psicoterapicas
realizadas, necessidade e nUmero de
internacdes hospitalares por causa do TOC e
diagnosticos de eixo IV (fatores de risco
sociais). A histéria familiar foi obtida através
de entrevista semi-estruturada com o paciente
e, quando possivel, com um familiar.

RESULTADOS

Foram obtidas informacg@es de 84 pacientes
guanto a idade de inicio dos sintomas, sendo
que 15 (17,8%) apresentavam histéria familiar
de TOC (HF+) e 69 (82,2%) ndo apresentavam
histéria familiar de TOC (HF-). A média de idade
de inicio dos sintomas no grupo HF+ foi menor,
17,8 anos (DP=8,69), em comparag¢ao ao grupo
HF-, cuja média foi de 20,8 anos (DP=9,65),
diferenca estatisticamente significativa
(p=<0,001). Oitenta e sete pacientes foram
avaliados quanto a idade de inicio do tratamento
do TOC, sendo 15 (17,2%) com histéria familiar
e 72 (82,8%) sem historia familiar de TOC. A
média de idade de inicio do tratamento
encontrada no grupo HF+ foi de 28,6 anos (DP=
12), média estatisticamente menor que a do
grupo HF-, que foi de 30,6 anos (DP=11,6)
(p=0,046). O grupo HF+ demorou, em média,
11,36 anos (DP=11,5) para buscar auxilio
profissional para a doenga, ao passo que 0O
grupo HF- levou, em média, 9,54 anos (DP=11),
com um p=0,067.

Os pacientes em estudo foram avaliados
quanto a frequéncia dos diferentes tipos de
obsessbes do TOC. Os grupos néao
apresentaram diferencas significativas para
nenhum tipo de obsessédo nesta amostra.

Ambos os grupos foram também avaliados
quanto a frequéncia dos diferentes tipos de
compulsées. Foi encontrada uma freqliiéncia
maior de colecionismo no grupo HF+: 4 de 15
pacientes (26,6%) no grupo HF+ e 3 de 69
pacientes (4,3%) no grupo HF-, diferenca
estatisticamente significativa (p=0,029).

Nao houve diferenga relevante na
variedade de farmacos utilizados no tratamento
dos grupos estudados, nem na frequéncia da
aplicacdo da terapia cognitivo-comportamental.

A comparacao da intensidade dos sintomas
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nos dois grupos, avaliada pela escala YBOCS,
estd descrita na Tabela 1.

Os grupos foram avaliados quanto a
necessidade de outros tratamentos além de
psicofarmacoterapia para o manejo e controle
da sintomatologia do TOC. Houve diferenga
significativa entre os grupos, sendo que oito de
15 pacientes (53,3%) com histéria familiar e 13
de 69 pacientes (18,8%) sem historia familiar
necessitaram de terapia complementar a
farmacolégica (terapia cognitivo
comportamental, grupoterapia, outras
psicoterapias, técnicas de relaxamento, etc.)
(p=0,022).

Houve tendéncia de relevancia estatistica
guanto ao numero de pacientes que
necessitaram de internagdo hospitalar no curso
do tratamento. Dez de 17 pacientes (58,8%)
foram internados em algum momento de seu
tratamento no grupo HF+, ao passo que 26 de
75 (34,6%) necessitaram de internacdo no
grupo HF- (p=0,065). Nao houve diferenca
estatistica quanto ao nimero médio de
internacdes entre 0s grupos.

N&o foram encontradas diferencas
relevantes quanto aos diagnosticos de eixo IV
(problemas sociais e fatores de estresse
desencadeantes) entre os grupos em estudo.

Tabela 1 - Comparacdo da intensidade dos sintomas obsessivo-compulsivos entre 0s grupos com e sem

histéria familiar de TOC

Historia familiar positiva

Histdria familiar negativa

YBOCS (n=13) (n=38) F p
média (DP) média (DP)
Subescala de obsessdes 10,46 (3,73) 8,61 (4,89) 5,73 0,023
Subescala de compulsées 11,77 (2,86) 9,24 (5,04) 13,76 <0,001
Escore total* 22,5 (4,16) 17,93 (9,95) 28,21 <0,001

*0 escore total da YBOCS foi encontrado em 14 prontuarios de pacientes com historia familiar positiva de TOC e
em 43 prontuérios de pacientes com histdria familiar negativa de TOC.
YBOCS = Escala de Sintomas Obsessivo-Compulsivos de Yale-Brown; DP = desvio padrdo; n = tamanho amostral.

DISCUSSAO

Sendo um estudo observacional, as
limitacbes da metodologia retrospectiva por
andlise de prontuarios, como o nimero de
perdas para cada variavel e a confiabilidade
das informacdes, por exemplo, além da amostra
ser de pacientes referendados a um servico de
referéncia para TOC, podem ter influenciado
alguns resultados, devendo-se, pois, atentar
para possiveis erros na generalizacdo dos
achados. Contudo, as restricdes metodoldgicas
nao nos impedem de observar interessantes
aspectos concernentes a ocorréncia de histéria
familiar em pacientes com TOC.

Nossa amostra evidenciou 17,8% dos
pacientes com TOC como tendo historia familiar
positiva para o transtorno, 0 que esta
relativamente de acordo com as estimativas da
literatura, como evidenciam os estudos
mencionados a seguir.

No primeiro estudo realizado com familias
de pacientes com TOC na América Latina,
Nicolini et al. investigaram 268 parentes em 1°
grau e 187 parentes em 2° grau de 27

probandos com TOC. Trinta por cento daqueles
pacientes apresentavam histéria familiar
positiva para TOC. Entre os parentes em 1°
grau, a frequiéncia de TOC foi de 4,85%, e entre
os parentes de 2° grau, de 2,13%. Assim como
em nossa amostra, os probandos com histéria
familiar positiva do estudo de Nicolini et al.
também apresentavam idade de inicio dos
sintomas menor do que os probandos sem
histéria familiar de TOCS®.

Pauls et al. estudaram, com entrevistas
psiquiatricas estruturadas, parentes em 1° grau
de 100 probandos com TOC (n=466) e 133
parentes (controles) em 1° grau de 33 individuos
sadios. Observaram 10,9% de TOC e 7,9% de
TOC subclinico nos parentes em 1° grau dos
probandos. Entre os controles, as taxas foram
de 1,9% de TOC e 2,0% de TOC subclinico?.

Com efeito, pacientes com histoéria familiar
de TOC apresentaram, em nosso estudo, o
infcio dos seus sintomas em idade mais remota,
mas levaram em média 2 anos a mais do que 0s
pacientes sem historia familiar para procurar
ajuda médica. Disso pode-se inferir que o grupo
com carga genética positiva apresentaria uma
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predisposicdo maior para desenvolver TOC,
desde que os fatores ambientais ndo consigam
inibir essas manifestagdes.

Além de se manifestarem mais
precocemente nos pacientes com histéria
familiar positiva, os sintomas tendem a ser mais
intensos, como fica evidente em nossa amostra
pelos escores mais altos na escala YBOCS,
pela necessidade de maior variedade de
métodos terapéuticos e pela maior necessidade
de internagdes hospitalares. Essa diferenca
clara entre os grupos estudados pode indicar
que a histéria familiar de TOC é um fator de
risco para maior gravidade ou complexidade
dos casos.

Corroborando esses achados, mais
recentemente, Gonzéales, ao comparar uma
amostra constituida por 173 parentes em 1°
grau de pacientes com diagndstico de TOC,
inclusive de criancas com idade igual ou
superior a 6 anos, com 348 parentes em 1° grau
de 42 pacientes de um servigco ambulatorial de
otorrinolaringologia, concluiu, entre outras
coisas, que: 1) TOC e sintomas obsessivo-
compulsivos séo condi¢des que se agregam em
familias; 2) os transtornos de tique, transtorno
dismérfico corporal e transtorno de compulséo
alimentar periodico sdo mais prevalentes entre
familiares de pacientes com TOC do que entre
controles e parecem fazer parte de um espectro
familial do TOC; 3) parentes de pacientes com
TOC de inicio precoce apresentam maior risco
de desenvolver TOC, sintomas obsessivo-
compulsivos, transtornos de tique e a somatéria
dos transtornos estudados do que os parentes
de pacientes com TOC de inicio tardio?.

Os autores sugerem que 0 maior tempo
para buscar tratamento nas familias com
histéria familiar positiva pode dever-se ao
fendbmeno de acomodacdo familiar, definido
como a participagcdo da familia nos
comportamentos associados aos rituais dos
pacientes e a modificagcdo nas rotinas diarias
da familia. A acomodacéao familiar constitui-se
de aspectos como: participagédo dos familiares
nos sintomas obsessivo-compulsivos;
modificagbes do funcionamento familiar
(habitos, lazer, trabalho, etc.) como
conseqliéncia direta dos sintomas; desgaste
emocional e psiquico que os sintomas do
paciente ocasionam; e conseqiiéncias da néo-
participacao dos familiares nos sintomas*2. Nas
familias com histéria positiva, o aprendizado,
por experiéncia prévia, da acomodacéo familiar
pode fazer com que os familiares tolerem os
sintomas obsessivo-compulsivos. E
interessante ressaltar que, em condicdes

clinicas (hipertenséo arterial sistémica, diabete
melito), a acomodacgdo familiar mais
freqientemente n&o ocorre, fazendo-nos crer
que os transtornos psiquiatricos (dentre eles, o
TOC) estejam mais propensos a este
fenbmeno.

A literatura sugere que o colecionismo pode
indicar um subtipo especifico de TOC, o que
estd em concordancia com os resultados de
nossa amostra'®!*. Moreno et al. relatam, por
exemplo, que o colecionismo é um fator de risco
para mau prognoéstico!s. Na realidade, ha
escassez, na literatura, de estudos com
metodologia e tamanhos amostrais adequados
gue evidenciem a associagdo de colecionismo
e heranca genética do TOC.

CONSIDERAGCOES FINAIS

Em resumo, os pacientes portadores de
TOC com histéria familiar positiva, em nosso
estudo, mostraram idade de inicio dos sintomas
mais precoce, levando mais tempo para buscar
ajuda adequada. Além disso, evidenciaram
maior gravidade dos sintomas medidos pela
YBOCS e maior complexidade terapéutica. Isso,
associado ao fato de ndo ter havido significancia
estatistica na comparag¢do quanto aos fatores
sociais de estresse (eixo V), refor¢ga os achados
da literatura de que o TOC possui constituintes
bioldgicos em sua patogénese, ou que pelo
menos um subtipo de TOC parece possuir uma
influéncia biolégica mais evidente. Ainda que
isso ocorra, a influéncia ambiental ganha forca
na manutencdo dos sintomas, quando o grupo
com histéria familiar positiva leva mais tempo
para procurar tratamento adequado, o que
hipotetiza o papel da acomodacéo familiar como
agravante. Iniciativas como as de associagfes
de familiares e pacientes na instrugcdo e
educagédo sobre o TOC sdo imprescindiveis na
ajuda ao tratamento dos pacientes.

A subtipagem do TOC usando-se varios
contelidos das obsessBes e compuls@es ainda
€ um desafio que promete revelar aspectos
importantes no entendimento da doenga e no
planejamento terapéutico. Uma tentativa nesse
sentido vem sendo realizada pelo grupo da
Universidade de Yale, com colaboragdo da
Universidade de S&ao Paulo, que esta
elaborando uma nova escala YBOCS baseada
nos subgrupos de sintomas encontrados no
trabalho de Leckman et al.®.

Assim € que, ainda que com as limita¢gdes
do estudo (pequeno numero de pacientes,
método retrospectivo com dados de prontuério,
com perdas importantes de informacgdes),
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podemos concluir que a histéria familiar de TOC
em pacientes portadores de TOC pode ser um
fator de risco para maior gravidade e
complexidade dos sintomas. Estudos
prospectivos, com informag8es sobre historia
familiar de TOC e transtornos psiquiatricos
colhidas diretamente com pacientes e
familiares, além da inclusdo de entrevistadores
cegos para a condigéo, poderado evidenciar mais
adequadamente esses resultados.
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RESUMO

Introducgdo: A ocorréncia familiar do transtorno
obsessivo-compulsivo permite-nos especular sobre
diferengas clinicas entre individuos com histéria
familiar de TOC (HF+) e sem histdria familiar de TOC
(HF-). Este estudo investigou a associacdo entre
histéria familiar de TOC e algumas caracteristicas
clinicas. Material e métodos: Foram estudados
retrospectivamente 111 pacientes através de revisdo
de prontudrios de atendimento no Hospital Materno-
Infantil Presidente Vargas de Porto Alegre, no periodo
de julho de 1994 até julho de 2002. Resultados: A
idade média de inicio dos sintomas foi menor no
grupo HF+ (17,8 anos + 8,69 versus 20,8 anos + 9,65;
p=0,000963). A intensidade dos sintomas obsessivo-
compulsivos medidos pela YBOCS foi mais grave no
grupo HF+ (22,5 + 4,16 versus 17,93 + 9,95; p<0,001).
Encontrou-se uma incidéncia maior de colecionismo
no grupo HF+: 4 de 15 pacientes (26,6%) versus 3 de
69 pacientes (4,3%); p=0,029. Ndo houve diferenca
relevante na variedade de farmacos utilizados no
tratamento dos grupos estudados, bem como na
freqléncia da aplicagdo da terapia cognitivo-
comportamental. Oito de 15 pacientes (53,3%) com
histéria familiar e 13 de 69 pacientes (18,8%) sem
histéria familiar necessitaram de terapia
complementar a farmacoldgica (p=0,022). Conclusao:
Em resumo, os pacientes portadores de TOC com
histéria familiar positiva para o mesmo, em nosso
estudo, mostraram inicio dos sintomas mais precoce,
maior gravidade dos sintomas medidos pela YBOCS
e maior complexidade terapéutica, além de presenca
mais freqliente de colecionismo. Estudos
prospectivos, com informagdes colhidas diretamente
dos pacientes e dos familiares, além da inclusdo de
grupos-controle randomizados, poderdo evidenciar
adequadamente esses resultados.

Descritores: Transtorno obsessivo-compulsivo,
historia familiar, colecionismo.

ABSTRACT

Introduction: The occurrence of obsessive-
compulsive disorder (OCD) in families suggests the
existence of clinical differences between patients with
(FH+) and without (FH-) a family history of OCD. This
study aims at assessing the association between
family history of OCD and some clinical features.
Material and methods: 111 patients were
retrospectively studied (review of medical records) at
the outpatient clinic at Hospital Materno-Infantil
Presidente Vargas, in Porto Alegre, Brazil, between
July 1994 and July 2002. Results: Mean age at onset
of symptoms was lower in the FH+ group (17.8 years
+ 8.69 vs. 20.8 years + 9.65; p=0.000963). The
severity of obsessive-compulsive symptoms (YBOCS)
was higher in the FH+ group (22.5 + 4.16 vs. 17.93 +
9.95; p<0.001). Hoarding was also more frequently
found in the FH+ group: 4 of 15 patients (26.6%) vs. 3
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of 69 patients (4.3%);, p=0.029. We found no
significant difference in the variety of drugs used in
the treatment of the two groups, as well as in the
frequency of application of the cognitive-behavioral
therapy. Eight of 15 patients (53.3%) with a family
history and 13 of 69 patients (18.8%) without a family
history of OCD had to complement the
psychopharmacological therapy (p=0.022).
Conclusion: In our study, OCD patients with a positive
family history of the disease showed earlier onset of
symptoms, more severe symptoms according to
YBOCS and the need for a more complex treatment
scheme. Hoarding was also more frequent in this
group. Prospective studies, with information collected
directly from patients and their families, as well as the
inclusion of randomized control groups, are necessary
to further confirm these results.

Keywords: Obsessive-compulsive disorder, family
history, hoarding.

Title: Clinical features and family history in obsessive-
compulsive outpatients

RESUMEN

Introduccion: La ocurrencia familiar del trastorno
obsesivo-compulsivo nos permite conjeturar sobre
diferencias clinicas entre individuos con historia
familiar de TOC (HF+) y sin historia familiar de TOC
(HF-). Este estudio investigé la asociacion entre
historia familiar de TOC y algunas caracteristicas
clinicas. Material y métodos: Se estudié
retrospectivamente a 111 pacientes a través de
revision de prontuarios de atencion en el Hospital
Materno-Infantil Presidente Vargas, de Porto Alegre,
en el periodo de julio de 1994 hasta julio de 2002.
Resultados: La edad media de inicio de los sintomas
fue menor en el grupo HF+ (17,8 afios + 8,69 versus

20,8 afios + 9,65; p=0,000963). La intensidad de los
sintomas obsesivo-compulsivos medidos por Y-BOCS
fue mas grave en el grupo HF+ (22,5 + 4,16 versus
17,93 + 9,95; p<0,001). Hubo una incidencia mayor
de coleccionismo en el grupo HF+: 4 de 15 pacientes
(26.6%) versus 3 de 69 pacientes (4,3%); p=0,029.
No hubo diferencia relevante en la variedad de
farmacos utilizados en el tratamiento de los grupos
estudiados, asi como en la frecuencia de la aplicacion
de la terapia cognitivo-comportamental. Ocho de 15
pacientes (53,3%) con historia familiar y 13 de 69
pacientes (18,8%) sin historia familiar necesitaron de
terapia complementar a la farmacoldgica (p=0,022).
Conclusion: En resumen, los pacientes portadores de
TOC con historia familiar positiva para el mismo, en
nuestro estudio, mostraron inicio mas precoz de los
sintomas, mayor gravedad de los sintomas medidos
por Y-BOCS y mayor complejidad terapéutica,
ademas de la presencia mas frecuente de
coleccionismo. Estudios prospectivos, con
informaciones recogidas directamente de los
pacientes y de los familiares, ademas de la inclusién
de grupos de control randomizados, podran evidenciar
adecuadamente esos resultados.
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