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¢ por si s0 parte de nossa liberacdo e o alicerce de nossa sequranga interior’.
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Resumo

Torresan R. C. Diferencas de género na apresentacdo fenomenoldgica do
transtorno obsessivo-compulsivo [tese]. Botucatu: Faculdade de Medicina,
Universidade Estadual Paulista; 2010. 184p.

Introducéo: Estudos prévios realizados em diferentes paises demonstraram
algumas importantes diferencas na apresentacdo clinica do transtorno
obsessivo-compulsivo (TOC) entre homens e mulheres, incluindo a idade de
inicio dos sintomas obsessivo-compulsivos (SOC), tipos de SOC,
comorbidades, curso e prognéstico. Objetivo: comparar as caracteristicas
fenomenolégicas do TOC em homens e mulheres de uma grande amostra
clinica multicéntrica brasileira, particularmente em relacdo a presenca e
gravidade de diferentes dimensdes de SOC, curso clinico e prevaléncia de
transtornos de eixo | comérbidos. Metodologia: estudo transversal com 901
pacientes portadores de TOC (segundo critérios diagndsticos do DSM-1V) de
oito centros universitarios integrantes do Consorcio Brasileiro de Pesquisa em
Transtornos do Espectro Obsessivo-Compulsivo, utilizando varios instrumentos
de avaliacado, incluindo: Questionario de Historia Natural do TOC, Escala de
Yale-Brown (Y-BOCS), Escala Dimensional de Yale-Brown (DY-BOCS),
Inventarios de Beck para Depressdo (BDI) e Ansiedade (BAIl), Escala de
Avaliacdo Global de Tiques (YGTSS) e Entrevista Clinica Estruturada para
Transtornos do Eixo | do DSM-IV (SCID-l). Resultados: A amostra foi
composta por 516 mulheres (57,3%) e 385 homens (42,7%), com idade média
de 34,4 (12,7) anos. Os homens apresentaram menor média de idade e eram
mais frequentemente solteiros do que as mulheres. Estes, apesar de terem
mais anos de estudo e nivel econdmico mais alto, estavam mais
frequentemente desempregados. A idade média de inicio dos SOC nao diferiu
entre os géneros, mas nos homens a interferéncia destes e a pior fase do
transtorno ocorreram mais precocemente, assim como a busca por tratamento.
Os homens receberam também psicoterapia e neurolépticos com mais
frequéncia do que as mulheres, as quais apresentaram melhor resposta aos
antidepressivos. No entanto, as pacientes tiveram escores medios mais altos
na Y-BOCS e nos inventarios de Beck para depressao e ansiedade, e mais

tentativas de suicidio. Entre os homens, sintomas da dimensdo sexual e
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religiosa foram mais comuns e graves, e houve mais comorbidade com tiques,
fobia social e transtornos por uso de alcool. Ja as mulheres apresentaram
maior frequéncia e gravidade de sintomas das dimensbes de agressao,
contaminacgdo/limpeza e colecionamento, além de mais comorbidade com
fobias especificas, anorexia, bulimia, tricotilomania, skin picking e comprar
“compulsivo”. Apesar de nédo ter havido diferenca nos dois grupos quanto a
ocorréncia de sintomas da dimensao de simetria e ordenagéo, estes foram
mais graves nas mulheres. Na analise multivariada (regressédo logistica) em
relacdo a presenca de cada uma das dimensfes de SOC, género feminino
manteve-se independentemente associado as dimensdes de agressao,
contaminagao/limpeza e colecionamento, mesmo controlando-se para o efeito
de possiveis variaveis confundidoras. Nos modelos separados por género,
obteve-se que: a) o transtorno de estresse poés-traumatico manteve-se
independentemente associado a sintomas da dimensdo de agressao, em
homens e mulheres; b) a dimensdo sexual/religiosa manteve-se associada a
depressao maior nos dois géneros, assim como a transtorno sexual impulsivo-
compulsivo ndo parafilico nos homens e transtorno de tiques nas mulheres; c)
para as mulheres, idade mais alta se manteve negativamente associada a
ocorréncia de sintomas da dimensao de simetria e ordenagao; e d) transtorno
de tigues se manteve negativamente associado a dimensdo de
colecionamento, nos dois géneros. Conclusao: Confirmaram-se algumas
diferencas clinicas entre os géneros descritas na literatura, que podem ter
importantes implicacdes etioldgicas e terapéuticas. Geénero parece ser
relevante na determinacdo da apresentacdo clinica e evolucdo do TOC,
também em pacientes brasileiros. Portanto, deve ser considerado um fator
importante quando da definicdo de subgrupos mais homogéneos deste

complexo transtorno.
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Torresan R. C. Gender differences in the phenomenological presentation of
obsessive-compulsive disorder [thesis]. Botucatu: Faculdade de Medicina,
Universidade Estadual Paulista; 2010. 184p.

Introduction: Previous studies conducted in different countries have shown
some important differences in clinical features of obsessive-compulsive disorder
(OCD) between men and women, including age at onset of obsessive-
compulsive symptoms (OCS), types of OCS, comorbidity, course and
prognosis. Objective: To compare OCD phenomenological characteristics in
male and female patients from a large multicenter clinical sample in Brazil, with
special reference to the occurrence and severity of different symptom
dimensions, clinical course and comorbid axis | disorders. Methods: a cross-
sectional study including 901 OCD patients (DSM-IV diagnostic criteria) from
eight university centers that belong to the Brazilian Research Consortium on
OCD Spectrum Disorders. All patients were evaluated using several structured
instruments, including: the OCD Natural History Questionnaire, the Yale-Brown
Obsessive-Compulsive Scale (Y-BOCS), the Dimensional Yale-Brown
Obsessive-Compulsive Scale (DY-BOCS), the Beck Depression and Anxiety
Inventories, the Yale Global Tics Severity Scale (YGTSS) and the Structured
Clinical Interview for DSM-IV Axis | Disorders (SCID-1). Results: The sample
was composed of 516 women (57.3%) and 385 men (42.7%) with a mean age
of 34.4 (12.7) years old. Men were younger and more frequently single than
women. Although the former presented higher educational and socioeconomic
levels, they were more frequently unemployed. The mean age at symptoms
onset did not differ between genders, but symptom interference and the worst
phase of the disorder occurred earlier among men, as well as help seeking.
Men also received more psychotherapy and antipsychotic medications than
women, which presented a better response to antidepressants. Nevertheless,
female patients presented higher mean scores in the Y-BOCS and in the Beck
depression and anxiety inventories, and more suicide attempts. Among men,
symptoms of the sexual/religious dimension were more common and more
severe, and comorbidity with tics, social phobia and alcohol use disorders were

also more frequent. Conversely, symptoms of the aggressive,
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contamination/cleaning and hoarding dimensions were more frequent and more
severe among women. They were also more likely than men to present
comorbidity with specific phobias, anorexia, bulimia, trichotillomania, skin
picking and “compulsive” buying. Although no difference was found in the
frequency of the symmetry/ordering dimension, it was more severe among
women. In the multivariate analysis (logistic regression) regarding the
occurrence of each symptom dimension, female gender remained
independently associated with the aggressive, contamination/cleaning and
hoarding dimensions, even adjusting for possible confounders. In the logistic
regression separated by gender, the following results were obtained: a) post-
traumatic stress disorder remained independently associated with the
aggressive dimension in men and women; b) the sexual/religious dimension
remained associated with major depression in both genders, as well as the
impulsive-compulsive non-paraphilic sexual disorder for men, and tic disorder
for women; c) only for female patients older age remained negatively associated
with the symmetry/ordering dimension; and d) tic disorder remained negatively
associated with the hoarding dimension in both genders. Conclusion: The
study confirmed some gender-differences in OCD clinical features previously
described in the literature, which may have important etiological and therapeutic
implications. Gender seems to be relevant in the determination of OCD clinical
presentation and course, among Brazilian patients as well. Therefore, it should
be considered an important factor when defining more homogeneous

subgroups of this complex disorder.
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1.1. Aspectos Gerais do Transtorno Obsessivo-Compulsivo

O Transtorno Obsessivo-Compulsivo (TOC) € uma doengca comum e
debilitante, cujos sintomas essenciais se aproximam mais dos comportamentos
humanos normais e de tradicdes culturais do que nos outros transtornos
mentais (HOLLANDER et al., 2007). Experiéncias e sintomas obsessivo-
compulsivos foram descritos em até 90% dos individuos normais,
particularmente durante a infancia, quando estes sintomas parecem compor o
desenvolvimento normal do individuo e facilitaria varios tipos de aprendizagem
(ex.: rituais para dormir) (EVANS et al., 1997; BOYER et al., 2006). O TOC nao
€ um transtorno recente, com numerosos relatos sobre obsessdes e
compulsdes encontrados em farta fonte de dados datados de séculos atras,

literatura esta revisada por Berrios em 1965.

A caracteristica essencial do TOC é a presenca de obsessdes e/ou
compulsdes. Obsessfes sdo pensamentos, impulsos, imagens, sons ou
davidas recorrentes e persistentes, que séo vivenciadas de forma intrusiva e
inapropriada, e que causam ansiedade, desconforto ou sofrimento emocional.
Como os pensamentos persistentes em geral envolvem temas moralmente ou
fisicamente repugnantes, eles podem causar grande vergonha para o individuo
acometido. Isto costuma levar o portador a esconder seus sintomas e 0
sofrimento resultante destes, mesmo reconhecendo tais preocupacdes como
produtos de sua mente, pois ele interpreta-as como uma falha pessoal no

controle desta, retardando a busca por ajuda. Habitualmente, estes individuos

Tese Doutorado Ricardo Cezar Torresan



Introdugdo 27

tentam ignorar, suprimir ou neutralizar as obsessées com comportamentos

compulsivos abertos ou encobertos (rituais mentais).

Assim, compulsdes sdo comportamentos voluntarios que a pessoa
realiza em resposta a uma obsessao ou sentimento desconfortavel, para tentar
prevenir algum acontecimento temido ou diminuir o mal-estar, usualmente de
acordo com regras rigidas. No passado, a gravidade das obsessdes e
compulsbes era avaliada em separado pela maioria dos autores, mas
recentemente certas obsessfes e compulsfes que frequentemente co-ocorrem
passaram a ser estudadas em conjunto, no que se convencionou denominar
abordagem “dimensional” dos sintomas obsessivo-compulsivos (SOC)

(ROSARIO et al., 2006).

Os conteudos dos sintomas obsessivo-compulsivos (SOC) sao
extremamente variados, apresentando-se de forma quase ilimitada de temas.
Esta grande heterogeneidade de manifestacdes clinicas ocorre ja que o0s
sintomas podem ser criados a partir de qualquer substrato que passe na mente
de uma pessoa, como imagens, palavras, sons, cenas, recordacées, medos ou
preocupacdes. No entanto, certos temas parecem se repetir constantemente
em diversas épocas, localidades e culturas, como: obsessfes de contaminacéo
e de agressdo contra si ou contra outras pessoas, duvidas repetidas,
pensamentos sexuais ou religiosos, rituais de checagem, limpeza, repeticao,
contagem, colecionamento, organizacdo e simetria. O paciente pode ainda
adotar diversos comportamentos de evitacdo para nao entrar em contato com
0S objetos ou situacdes temidas. Algumas compulsdes podem passar

despercebidas, como os rituais mentais, que sdo atos ou rituais executados
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internamente, por exemplo, pensar em algo bom para anular um mau
pensamento. Portanto, varios estudos apontam para o fato de que os SOC séao
marcadamente diversos, e sua expressdo clinica pode variar entre 0s
pacientes, e também no mesmo portador ao longo dos anos (MIGUEL et al.,

2005D).

Apenas a presenca de obsessdes e/ou compulsdes néo é suficiente para
se diagnosticar o TOC; além disso, os sintomas devem tomar tempo, causar
sofrimento significativo e interferéncia no funcionamento do individuo. Os SOC
também ndo podem ser mais bem explicados pela presenca de outro
transtorno mental prévio ou coexistente. Os sistemas de classificagcdo mais
empregados em pesquisa e clinica no mundo, a Classificacdo Estatistica
Internacional de Doencas e Problemas Relacionados a Saude - CID-10 (OMS,
1993) e o Manual Diagnostico e Estatistico de Transtornos Mentais - DSM-IV
(APA, 1994) divergem em alguns pontos, compartiihando do mesmo critério
essencial, que é a presenca de obsessdes e/ou compulsdes. Enquanto existe
exigéncia de periodo de tempo minimo na CID (duas semanas consecutivas), 0
DSM nao coloca qualquer pré-requisito de duracdo dos SOC. A questdo da
capacidade critica (insight), apesar de ser formalmente abordada de maneiras
diferentes nos dois sistemas, mantém em ambos a possibilidade de
especificacdo de pacientes que apresentam insight comprometido. Na CID-10
experiéncias agradaveis ndo podem ser obsessdes ou compulsées e o TOC é
classificado separadamente dos transtornos de ansiedade, enquanto no DSM-
IV é colocado neste ultimo grupo. Além disso, o0 DSM-IV permite diagnéstico

dos rituais mentais, enquanto nos critérios da CID-10 ndo ha espaco para

Tese Doutorado Ricardo Cezar Torresan



Introdugdo 29

compulsées ndo manifestas. Por fim, O DSM-IV tem apenas um especificador:
“com insight pobre” enquanto a CID-10 permite classificar o TOC em cinco
subtipos. Os critérios diagnosticos da classificagdo do DSM-IV sdo descritos a

seqguir.

1.2. Critérios diagnoésticos do Transtorno Obsessivo-Compulsivo do
Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, 42 Edigao
(DSM-IV — APA, 1994), que equivalem aos do Texto Revisado (DSM-
IV-TR - APA, 2000).

A) Presenca de obsessdes ou compulsdes:
Obsessdes definidas por 1, 2, 3 e 4.

1) Pensamentos, impulsos ou imagens recorrentes e persistentes
que sdo experimentados em algum momento durante o transtorno como
intrusivos e improprios e que causam acentuada ansiedade ou
sofrimento;

2) Os pensamentos, impulsos ou imagens ndo sao simplesmente
preocupacfes excessivas com problemas de vida reais;
3) A pessoa tenta ignorar ou suprimir tais pensamentos, impulsos ou
imagens, ou neutraliza-los com outros pensamentos ou acoes;
4) A pessoa reconhece, no entanto, que 0s pensamentos, impulsos ou
imagens obsessivos sdo produtos de sua mente (e ndo originados de

fora, como na inser¢cdo de pensamentos).
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Compulsdes definidas por: 1 e 2

1) Comportamentos repetitivos (p.ex. lavar as maos, organizar, verificar)
ou atos mentais (p. ex. rezar, contar, repetir palavras em siléncio)
que a pessoa se sente compelida a executar em resposta a uma
obsessdo ou de acordo com regras que devem ser seguidas

rigidamente;

2) Os comportamentos ou atos mentais visam evitar ou reduzir o
sofrimento, ou prevenir algum evento ou situacdo temidos;
entretanto, ndo possuem uma conexao realistica com o que

pretendem neutralizar ou prevenir, ou sdo claramente excessivos.

B. Em algum momento durante o curso do transtorno a pessoa
reconheceu o carater excessivo ou irracional de suas obsessfes ou
compulsbes (isto nao se aplica a criangas);
C. As obsessbes ou compulsbes causam acentuado sofrimento,
consomem tempo (mais de uma hora por dia), ou interferem
significativamente nas rotinas normais, no funcionamento ocupacional
(ou académico), em atividades sociais ou relacionamentos habituais do
individuo;

D. Se outro transtorno do eixo | estiver presente, o conteudo das
obsessbes ou compulsdes ndo deve ser restrito a ele (p. ex.:
preocupacdo com comida na presenca de Transtornos Alimentares;
arrancar cabelos na Tricotilomania; preocupacdo com a aparéncia no

Transtorno Dismorfico Corporal; com drogas no Transtorno por Uso de
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Substancias, em ter uma doenca grave na Hipocondria; com impulsos ou
fantasias sexuais nas Parafilias, ou ruminacdes de culpa na presenca de

Depresséao Maior;

E. O transtorno ndo pode ser devido ao efeito direto de uma substancia

(p. ex.: droga de abuso, medicacao) ou de uma condicdo médica geral.

Especificar se: Com insight pobre (se, na maior parte do tempo durante
0 episdédio atual o individuo ndo reconhece que as obsessbes ou

compulsdes sdo excessivas ou irracionais).

1.3. Caracteristicas Clinicas do Toc

1.3.1. Caracteristicas gerais e de evolucao

O inicio dos SOC pode ser agudo ou insidioso, ndo havendo um padrao
determinado. O quadro do TOC frequentemente se inicia apenas com uma
obsessédo e/ou compulsdo, havendo posteriormente uma sobreposicdo dos
sintomas (ROSARIO-CAMPOS, 1998). A maioria dos pacientes descreve que
sintomas leves, que nao causam interferéncia ou sofrimento significativos,
antecedem o aparecimento do quadro clinico completo. Muitos adultos
apresentam multiplas obsessdes e compulsdes na maior parte do tempo, com
um medo ou preocupacdo em particular dominando a apresentacao clinica em

determinada época.

O TOC é em geral um transtorno crénico, que evolui alternando periodos

de aumento e diminuicdo da gravidade de seus sintomas (APA, 1994, 2000;
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GOODWIN et al., 1969), sem periodos totalmente assintomaticos na grande
maioria dos pacientes (RASMUSSEN; EISEN, 1989). A questdo do curso
episodico, com remissao completa do TOC, ainda gera discussao na literatura,
devido aos diferentes critérios adotados para definir remissdo parcial e
completa nos diversos estudos, além de diferentes instrumentos de avaliacéo
ou pontos de corte adotados. O padrao episddico com remissao total (e, as
vezes, recorréncia tardia dos sintomas), quando claramente identificado,
parece ocorrer em 10% a 20% dos portadores de TOC, apesar de esta taxa
tender a aumentar a medida que o seguimento dos pacientes se estende por
varios anos (DEMAL et al., 1993; SKOOG; SKOOG, 1999; STEKETEE et al.,
1999). Perugi et al. (1998) relacionaram a evolucao episodica do TOC a co-
ocorréncia de transtornos ciclicos do humor ou a historia familiar de transtornos

de humor, em especial do transtorno bipolar.

Em estudos de seguimento, a taxa de pacientes que apresentaram
remissdo completa dos sintomas constitui invariavelmente a menor parte das
amostras estudadas (EISEN et al., 1995). No estudo de Skoog & Skoog (1999),
que acompanhou 251 pacientes com TOC por mais de 40 anos, a melhora dos
SOC ocorreu em 80% da amostra, porém houve remissao completa em apenas
20%. Os sintomas se alteraram em 58% dos pacientes, demonstrando o
padrdo de modificacdo dos SOC ao longo do tempo. Os autores concluiram
que a maioria dos pacientes apresenta melhora na gravidade dos sintomas ao
longo do tempo, mas muitos continuam a apresenta-los, mesmo que de forma
subclinica (SKOOG; SKOOG, 1999). Numa coorte que avaliou adultos

portadores de TOC por dois anos (Brown Longitudinal Obsessive Compulsive
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Study - BLOCS), um quarto dos pacientes apresentou periodos com sintomas
subclinicos durante o seguimento e a remissdo completa dos sintomas foi rara;
a idade média de inicio foi 18,5 anos, com os homens apresentando idade de
inicio significativamente mais precoce (PINTO et al., 2006). Em outro estudo,
82% dos sujeitos apresentaram idade de inicio dos SOC antes dos 25 anos de
idade (GRANT et al., 2007). A idade de inicio pode ser um fator preditivo de
pior prognostico de evolucdo. A presenca de SOC na infancia aumentou em
seis vezes a chance de desenvolver TOC na idade adulta em uma coorte com
972 sujeitos, acompanhada dos 3 aos 32 anos de idade (FULLANA et al.,

2009).

Como ja ressaltado, a variabilidade na capacidade critica ou insight foi
levada em consideracdo nos sistemas mais modernos de classificacdo, com a
introducédo do subtipo “com insight pobre” no DSM-IV. As pesquisas indicam
variabilidade substancial no julgamento pelos individuos de que suas
obsessbes e compulsdes sdo exageradas ou sem sentido. Okasha et al.
(1994), por exemplo, demonstraram que o insight era afetado levemente em
26,6% dos pacientes, moderadamente em 50%, gravemente em 14,4% e

extremamente em 9%.

Outros transtornos coexistindo com o TOC parecem ser mais a regra do
que a excecao. Diversos estudos, tanto com amostras clinicas quanto de base
populacional, corroboram a alta prevaléncia principalmente de episodios
depressivos e outros transtornos ansiosos comorbidos. No estudo BLOCS,
70% das criancas, 80% dos adolescentes e 91% dos adultos preenchiam

critérios para algum outro transtorno do Eixo | do DSM-IV (PINTO et al., 2006;
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MANCEBO et al., 2009). Torres e colaboradores (2006) encontraram em 62%
dos pacientes um ou mais diagnostico de outra neurose além do TOC, no
British National Psychiatric Morbidity Survey de 2000. Num importante inquérito
americano recente (RUSCIO et al., 2010), as maiores razdes de chance para
comorbidades no TOC foram para transtornos afetivos e de ansiedade, mas
também foram altas para transtornos do controle de impulso e por uso de
substancias. Um estudo nacional recente demonstrou que 92% dos pacientes
com TOC provenientes de servigos especializados apresentavam pelo menos
mais um diagnostico pelo DSM-IV (TORRESAN et al., 2009). A presenca de
comorbidade, em especial a depressédo, se mostrou fortemente relacionada a
busca de servicos, quando comparada com pacientes portadores de TOC

“puro” (TORRES et al., 2006; FULLANA et al., 2009).

1.3.2. Heterogeneidade Clinica do TOC

Como ja destacado, estudos realizados em varios paises indicam que o
TOC é um quadro bastante heterogéneo, com provaveis subtipos que tém
diferentes apresentacdes fenomenoldgicas, cursos evolutivos e respostas ao
tratamento convencional (HOUNIE et al., 2001). A identificacdo de subgrupos
mais homogéneos de pacientes com TOC ou de fenotipos mais precisos e
validos do ponto de vista genético, aumentaria as chances de encontrar genes
especificos de vulnerabilidade e de determinar fatores ambientais de risco e
protecdo que tenham, de fato, papel na etiologia do TOC, permitindo com isso
a utilizacdo de estratégias mais eficazes de tratamento (ROSARIO-CAMPOS et

al., 2004) e mesmo de prevencdo. Na verdade, varios autores propuseram
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dividir o TOC de maneira mais homogénea, através de diferentes critérios, tais
como: clinico evolutivo, psicopatoldgico, genético, de neuroimagem e resposta
terapéutica. Os esforcos em encontrar essas subdivisées do fenétipo do TOC
mais homogéneas resultou em diversos modelos, com resultados relativamente
consistentes nos estudos realizados através de analise fatorial ou de outras
técnicas analiticas, sugerindo a existéncia de alguns subtipos relevantes. Entre
estes, destacam-se 0s subgrupos estabelecidos de acordo com: a idade de
inicio dos SOC; a presenca de determinadas comorbidades; a presenca de
vivéncias subjetivas (“fendmenos sensoriais”) que acompanham ou precedem
os SOC; a presenca de infeccdo estreptocOcica; assim como subgrupos

baseados nas “dimensdes” de SOC.

Apesar de ndo existir consenso na literatura acerca de qual idade
deveria ser considerada como indicativa de “inicio precoce” dos SOC, e da
propria definicdo de idade de inicio (se do surgimento dos primeiros sintomas
ou da interferéncia destes na vida), diversos autores encontraram associacao
de inicio precoce com: sexo masculino, maior nimero de comorbidades, maior
frequencia de tiques e fendbmenos sensoriais, maior gravidade dos sintomas e
mais historia familiar de TOC (GELLER et al., 1996; 1998; ZOHAR et al., 1997;
NESTADT et al., 2000; MIGUEL et al., 2001; ROSARIO-CAMPOS et al., 2001;

TUKEL et al., 2005; DE MATHIS et al., 2009).

Diversos estudos buscaram agrupar portadores de TOC de acordo com
a presenca de outras comorbidades, em especial dos transtornos de tiques.
Estudos familiares, moleculares e com gémeos apontaram para a importancia

dos fatores genéticos na etiologia do TOC e da sindrome de Tourette (ST), um
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transtorno neuropsiquiatrico caracterizado por multiplos tiques motores e vocais
(MERCADANTE et al.,, 2004). As caracteristicas fenotipicas que melhor
diferenciaram os pacientes com TOC e ST, em relacdo aqueles sem tal
comorbidade foram: maior frequencia de fendmenos sensoriais; mais
obsessfes com temas sexuais e de agressao, assim como rituais de contagem,
simetria e colecionamento; inicio precoce do TOC; predominio do sexo
masculino e maior carga genética, indicada por altos indices de TOC e SOC
em familiares de pacientes com tiques e também frequéncias maiores de ST e
tigues em familiares de primeiro grau de pacientes com TOC (PAULS et al.,
1986; 1995; LECKMAN et al., 1994; 1995; ZOHAR et al., 1997; MIGUEL et al.,
1997; 2003; DINIZ et al., 2004; 2006; ROSARIO-CAMPOS et al., 2005; DE
MATHIS et al., 2009). A sobreposicdo entre TOC de inicio precoce e TOC
comoérbido com transtornos de tiques sugere que ambos possam ser subtipos

com uma etiologia comum.

A partir de achados como os de Okasha et al. (1994), em que 31% dos
pacientes relatavam apenas compulsfes, surgiu o interesse de investigar, se
nao sdo obsessdes, o que levaria um individuo a executar comportamentos
repetitivos e estereotipados de forma ritualizada. Os “fendmenos sensoriais”,
definidos como sensacdes, sentimentos ou percepcfes desconfortaveis,
também poderiam impelir um individuo a realizar suas compulsdes, da mesma
forma como ocorre nos transtornos de tiques. Exemplos seriam algumas
sensacoOes fisicas desconfortaveis na pele ou musculos, percepcdes “not just
right” em geral associadas a estimulos visuais, auditivos ou tateis (ex.: sentir-se

mal até que algo seja percebido sensorialmente do “jeito certo”), sensacoes de
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incompletude e de “energia” ou tensdo, sé aliviadas pelos comportamentos
repetitivos (PRADO et al., 2008; ROSARIO et al., 2009). Investigando sua
presenca em pacientes com TOC, constatou-se que ndo sao raros, podendo
ocorrer em 2/3 dos casos e que se associam a inicio precoce, maior gravidade
de sintomas de simetria, ordenacédo e contagem, e histéria de tiques (PRADO
et al.,, 2008), além de pior resposta em curto prazo a clomipramina. Isto
tornaria os fendbmenos sensoriais variaveis fenotipicas potencialmente validas
para se subagrupar pacientes com TOC (MIGUEL et al., 1997; 2001), ja tendo
sido desenvolvido um instrumento estruturado para sua avaliacdo mais

sistematica (ROSARIO et al., 2009).

A descoberta de altos indices de TOC em pacientes com Coréia de
Sydenham (CS) sugere que um processo imune anormal em pacientes
recuperando-se de infeccdo estreptocécica causada por estreptococos beta-
hemoliticos do grupo A (GABHS) pode atuar na etiologia do TOC. Para alguns
autores, os SOC originados ou exacerbados durante sua ocorréncia podem
representar um subgrupo distinto, associado também ao inicio precoce

(SWEDO et al., 1997; MIGUEL et al., 2005a).

As abordagens dimensionais também tém sido utilizadas para
caracterizar com mais precisdo as diferencas clinicas encontradas entre os
pacientes (ROSARIO-CAMPOS et al., 2006). Além do TOC, outros transtornos
também tém se beneficiado com esta abordagem, como, por exemplo,
transtornos de humor (CASSIDY et al.,, 1998), transtornos alimentares
(WILLIAMSON et al., 2002), ST (ALSOBROOK et al., 2002) e esquizofrenia

(ANDREASEN et al., 1995). Para a abordagem dimensional ser considerada
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valida, é necessario que os fatores mantenham certa estabilidade ao longo do
tempo. De forma interessante, Mataix-Cols et al. (2002) relataram que, apesar
de os SOC variarem ao longo do tempo, esta variacdo ocorria dentro das
mesmas dimensdes de sintomas, e o melhor fator preditivo de o paciente ter
sintomas em uma determinada dimensdo em uma etapa especifica do estudo

era ter apresentado sintomas da mesma dimensao na etapa anterior.

A abordagem dimensional dos SOC foi descrita em mais de 20 estudos
até o momento, incluindo mais de 3.000 pacientes (MATAIX-COLS et al.,
2008). Varias analises fatoriais realizadas até o momento descreveram de trés
a cinco dimensdes de SOC, que chegam a explicar 70% da variancia (MATAIX-
COLS et al., 2005). A consisténcia destas dimensbes é consideravel, mesmo
que os instrumentos utilizados para avaliar os SOC tenham sido diferentes
(MATAIX-COLS et al., 2006). Aléem disso, as dimensdes de fatores encontrados
sdo semelhantes em adultos e criancas de varios paises e culturas. De todos
0s estudos, os fatores ja bem replicados sdo: contaminacdo/lavagem;
ordenacéo/simetria/contagem e colecionamento, além de sexual/religioso e
agressao (estas duas ultimas por vezes em conjunto). No TOC, os estudos
genéticos tém reportado que o uso da abordagem dimensional pode trazer
pistas importantes para detectar os genes de vulnerabilidade que podem
contribuir para a apresentacdo heterogénea do transtorno (MIGUEL et al.,
2005a; HASLER et al., 2007), inclusive em relacdo a género. No estudo de
Hasler et al. (2007), por exemplo, maior transmissao familial foi observada para
os fatores ou dimensdes de colecionamento e agressao/sexo/religido, e

algumas comorbidades se associaram preferencialmente a dimensdes
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especificas (ex. transtornos afetivos com o fator agressao/sexo/religido,
dependéncia de alcool, bulimia e THDA com o fator ordenacao/simetria).
Restringindo-se a amostra para pacientes do sexo feminino, mais do que

dobraram as estimativas de familiaridade para o fator de ordenacéo/simetria.

Uma aplicacdo direta na vida no paciente € que, cada vez mais,
pesquisadores e clinicos estdo desenvolvendo tratamentos especificos para
cada tipo de dimensdo (McKAY et al., 2004). Mataix-Cols e colaboradores
(2004) e Pujol e colaboradores (2004) reportaram correlatos neuronais distintos
em relacdo as diferentes dimensdes do TOC. Assim, as principais dimensdes
de SOC podem ter diferentes correlatos genéticos, neurais e neuropsicologicos
(Fullana et al., 2009). Em recente metanalise sobre o tema (BLOCH et al.,
2008) sugere-se que o DSM-V contenha como especificadores as quatro
dimensdes mais replicadas nos estudos até agora, sendo elas: 1) dimensao de
simetria, que incluiria individuos com obsessfes de simetria e compulsbes de
ordenacéo, repeticdo e contagem; 2) dimensao de pensamentos proibidos, que
incluiria individuos com obsessGes agressivas, sexuais e religiosas; 3)
dimensao de limpeza, que incluiria individuos com obsessbes de contaminacéo
ou sujeira e compulsdes de limpeza; e 4) dimensédo de colecionamento, que

incluiria individuos com obsessdes e compulsdes correlatas.

Tese Doutorado Ricardo Cezar Torresan



Introdugdo 40

1.3.3. Aspectos Transculturais dos Sintomas do TOC

“...apesar de sua diversidade, rituais culturalmente significativos formam-
se, em sua base, a partir de um repertério universal, semelhante ao que forma

0os SOC". (RAPOPORT; FISKE, 1998)

Estudos epidemioldgicos e clinicos sdo fortemente consistentes em
diferentes paises, indicando que o TOC tem uma notavel uniformidade
transcultural. A natureza dos SOC demonstrou um repertorio de temas
semelhantes em que se inserem os SOC, independente da cultura ou regido
geografica estudada (DEL PORTO, 1994). Resultados de 15 amostras clinicas
sugerem que a variacdo cultural tem influéncia minima nas taxas de
prevaléncia ao longo da vida, mas, como esperado, 0s sintomas
frequentemente assumem algumas caracteristicas da cultura em que o
individuo esta inserido. Assim, por exemplo, apesar de seu histérico isolamento
do restante do mundo, que levou a populacéo japonesa a ser uma das maiores
populacdes compostas por uma unica etnia, com cultura bastante distinta dos
paises ocidentais, os SOC entre 0s japoneses se apresentam marcadamente
similares aos encontrados em outras culturas (PALLANTI, 2008). Thomsen
(1995) encontrou apenas poucas diferencas nos SOC de individuos na
Dinamarca e nos EUA. Obsessdes sobre sujeira e contaminacao foram as mais
comumente encontradas em pacientes com TOC nos EUA, india, Inglaterra,
Japao, Dinamarca e Israel, seguidas de obsessfes agressivas e, em terceiro
lugar, as soméaticas (GREENBERG; WTZUM, 1994; OKASHA et al. 1994; FOA;
KOSAK, 1995; SASSON et al.,, 1997). Outros autores tentaram avaliar o

impacto da cultura e da religido sobre o conteudo dos SOC, como em um
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estudo egipcio que relaciona a alta prevaléncia de obsessdes religiosas com a
forte influéncia que a religido desempenha na criacdo e escolarizacdo local
(OKASHA et al., 1994). A cultura parece ser um fator incapaz de interferir na
prevaléncia do TOC, mas que pode influenciar na busca por tratamento, como
sugerido em estudos clinicos de paises mulgumanos, como o Egito, ou
asiaticos, como a india, onde o papel social da mulher é marcadamente
inferiorizado em comparacdo aos homens, principalmente em relagcdo aos
paises ocidentais. Tais estudos clinicos apresentam predominancia de homens
em suas amostras, 0 que pode ser resultado de uma maior facilidade de
acesso aos servicos de saude para eles (OKASHA et al., 1994; JAISOORYA et
al., 2009). Portanto, embora a expressado de sintomas especificos possa ser
moldada pela influéncia da cultura, estudos transculturais sugerem a existéncia
de agrupamentos de sintomas nucleares relativamente independentes de
diferencas geograficas, culturais e sociodemograficas (DEL PORTO, 1994).
Ressalta-se ainda a notavel consisténcia nas taxas de prevaléncia, idade
média de inicio e padrdo de comorbidade entre os estudos, o que da suporte a
validade e a universalidade do quadro clinico do TOC (DEL PORTO, 2001).
Tais achados parecem sugerir um maior impacto de fatores neurobiolégicos do
que de aspectos culturais para o aparecimento, curso e fenomenologia do
TOC. Em editorial sobre este tema, Pallanti (2008) conclui que o TOC parece
de fato estar mais profundamente imerso em aspectos neurobiolégicos comuns

do que em diferencas culturais.

Tese Doutorado Ricardo Cezar Torresan



Introdugdo 42

1.3.4. Impacto do TOC na qualidade de vida

O conceito de qualidade de vida (QV) em relacdo a saude envolve um
construto multidimensional, que reflete o bem-estar fisico e psiquico subjetivo
dos sujeitos em diferentes dominios da vida. Tal campo de interesse envolve
aspectos como bem-estar psicoldgico, satisfacdo com a vida, funcionamento
social e desempenho, condicbes de vida e apoio social, mas ndo tem uma
definicdo totalmente clara ou universalmente aceita, nem ha um instrumento
considerado padréo-ouro para sua avaliacdo. Apesar disso, desde a década de
90 houve grande incremento nas pesquisas neste campo na area da saude,
pela necessidade de se aplicar o modelo biopsicossocial das doencas na
pratica clinica (KATSCHNIG, 2006). O TOC foi apontado pela Organizacao
Mundial da Saude (OMS), no estudo de Sobrecarga Global das Doencas de
1999, como a décima causa de anos vividos com incapacidade em todo mundo
(responsavel por 2,2% da incapacitacdo por doencas em geral), ocupando a
quinta posicéo entre mulheres de 15 a 44 anos, tanto em paises desenvolvidos

como naqueles em desenvolvimento (MURRAY; LOPEZ, 1996).

Assim, o TOC se mostra tdo ou mais incapacitante que muitas doencas
graves, fisicas ou mentais. No entanto, além de pouco estudado
(MENDLOWICZ; STEIN, 2000; HANSON, 2002; QUILTY et al.,, 2003), o
impacto negativo na QV do portador de TOC vem sendo subestimado, talvez
por este geralmente ndo ser considerado um transtorno mental “grave”, como
0S transtornos esquizofrénicos, bipolares ou demenciais, mas sim um
transtorno “neurotico”, cujas manifestacdes representam um continuum com a

normalidade. Apesar do numero relativamente pequeno de estudos, realizados
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utilizando diversos instrumentos de avaliacdo, estes indicam que o impacto do
TOC na QV pode ser devastador, afetando negativamente varios dominios da
vida do portador (ex.. académico, ocupacional, social, familiar e afetivo), e
repercutindo também nos familiares e amigos (TORRESAN et al.,, 2008). O
custo social também pode ser alto, em funcédo do desemprego, da dependéncia
financeira da familia, do pagamento de auxilios-doenca e do uso de servi¢os de
saude, em geral por adultos jovens, que se encontram em uma das fases
potencialmente mais produtivas de suas vidas (STEIN et al., 2000). Dois
estudos avaliaram, de forma metodoldgica distinta, a relacdo dos tipos ou
dimensdes de sintomas com QV e encontraram um pior desempenho no
componente de saude fisica da Medical Outcomes Study 36-Item Short-Form
Health Survey (SF-36) para a dimensdo contaminacdo/limpeza e para

“lavadores” puros (MORITZ et al., 2005; ALBERT et al., 2010).

Alguns autores investigaram a possibilidade de comportamentos
suicidas ocorrerem em portadores de TOC independentemente da presenca de
condicbes comorbidas sabidamente associadas ao maior risco de suicidio,
como, por exemplo, a depressao e os transtornos por uso de substancias.
(TORRES et al., 2006). O risco de suicidio provavelmente vem sendo
subestimado nesses pacientes, merecendo mais atencdo por parte de
profissionais de saude mental e gestores de saude (HOLLANDER et al., 1997;
STEIN et al., 2000; TORRES et al., 2006; TORRES et al., 2010). Em um estudo
multicéntrico brasileiro com 582 portadores de TOC provenientes de centros
especializados, 57% dos individuos relatavam ja terem pensado que nao valia

a pena viver, 43% ja haviam desejado estar mortos, 36% ja tinham
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apresentado ideacdo suicida, 20% chegaram a planejar suicidio, e 11% ja

haviam tentado suicidio (TORRES et al., 2010).

Além de taxas relativamente altas de ideacdo e tentativas de suicidio
(TORRES et al., 2006), alguns estudos populacionais também apresentam
indicadores que podem ser utilizados como parametros indiretos de
comprometimento na QV em pessoas com TOC, como mais desemprego,
menor renda, maior uso de auxilios-doenca, menor indice de unido conjugal
estavel, além de maior uso de servicos de saude (KARNO et al., 1988; LEON
et al.,, 1995). No levantamento Britanico de morbidade psiquiatrica de 2000,
individuos com TOC comparados a pessoas com outros transtornos
“neurdticos” (ansiedade generalizada, depresséo, panico, fobias e transtorno
misto depressivo-ansioso), apesar de apresentarem nivel semelhante de
escolaridade, estavam mais frequentemente desempregados ou inativos,
tinham menor nivel socioecondmico, menor taxa de casamento e viviam mais
sozinhos (TORRES et al., 2006). Eles ainda referiam mais interferéncia dos
sintomas emocionais nas suas atividades diarias e sociais, pior pontuacao no
componente de saude mental do SF-12 (instrumento utilizado para avaliar QV),
além de apresentarem taxas significativamente mais altas de ideacao (63% vs.

38%) e tentativas de suicidio (26% vs. 14%) ao longo da vida.

O impacto negativo do TOC nos familiares €, sem duvida, muito mais do
que econdmico, envolvendo acomodacgao aos rituais e as solicitacdes bizarras
do paciente, mudancas de rotina, e até impossibilidade de receber visitas ou ter
atividades de lazer. Em casos mais graves, € comum o paciente ficar

incapacitado até para realizar as atividades mais simples do dia-a-dia, como
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tarefas domeésticas ou de higiene pessoal, tornando-se muito dependentes de
seus cuidadores. Compaixdo, vergonha, raiva e ambivaléncia sdo sentimentos
comuns entre os familiares, cuja sobrecarga emocional pode ter efeitos
deletérios na sua propria saude mental, sugerindo a necessidade de apoio e
orientacdo para minimizar tal impacto emocional (STENGLER-WENZKE et al.,
2004; RAMOS-CERQUEIRA et al., 2008; ALBERT et al.,, 2010). Em estudo
nacional com 50 cuidadores de portadores de TOC, 42% deles apresentavam
Transtorno Mental Comum e a acomodacao familiar era grave ou muito grave
em 24% da amostra (RAMOS-CERQUEIRA et al., 2008). Matsunaga et al.
(2000) relataram que mulheres com TOC envolviam mais frequentemente o0s
familiares em seus rituais. Em estudo italiano recente, observou-se maior
acomodacdo familiar em caso de sintomas mais graves da dimensdo de

contaminacéao e limpeza (ALBERT et al., 2010).

1.4. Epidemiologia do TOC

O TOC tem uma prevaléncia que € o dobro da de outros transtornos
mentais como esquizofrenia e transtorno bipolar, sendo estimada em 2,0 a
2,5% ao longo da vida. Apesar de ser equivalente nos dois sexos na idade
adulta em populacdes clinicas, € levemente predominante no sexo feminino na
maior parte das amostras comunitarias (KARNO et al., 1988; WEISSMAN et al.,
1994; JENKINS et al., 2003; TORRES et al., 2006; MOHAMMADI et al., 2007).

Tal achado indica um possivel padréo diferenciado de procura por tratamento

Tese Doutorado Ricardo Cezar Torresan



Introdugdo 46

entre os géneros, com homens tendendo a procurar mais ajuda do que as
mulheres. Apesar de descricbes sobre SOC serem encontradas na literatura ha
varios seculos, o TOC foi subestimado na literatura médica até o inicio dos
anos 1980. A percepcao de que o TOC seria uma condicao rara fortaleceu-se
com estudos como o de Ridin (1953), conduzido na Alemanha, e por outros
trabalhos que se seguiram (POLLITT, 1957; INGRAM, 1961; KRINGLIN, 1965),
com uma prevaléncia na vida para a populacdo geral estimada a época, de
cinco individuos acometidos para cada 10.000 habitantes. Por décadas o TOC
permaneceu relegado a segundo plano, com pouca valorizacdo na literatura,
provavelmente também pela crenca de ser um transtorno pouco responsivo a
tratamento. Este panorama, porém, passou a se modificar a partir da década
de 80 do século passado (FONTENELLE et al., 2006). Encorajada pelo
desenvolvimento de critérios diagndsticos mais confiaveis e de instrumentos de
deteccdo mais precisos, pelas evidéncias clinicas do importante impacto
resultante do TOC e pela promissora resposta ao tratamento com clomipramina
e terapia comportamental, a comunidade cientifica retomou o interesse pelo
TOC e um grande numero de pesquisas sobre o transtorno surgiu nas décadas
seguintes, colaborando para uma melhor compreensdo das suas

caracteristicas clinicas e do seu tratamento.

A prevaléncia no més anterior variou entre 0,3 a 3,1% em amostras
populacionais, nos estudos que empregaram o Composite International
Diagnostic Instrument (CIDI). Em sete estudos epidemiologicos internacionais,
que utilizaram a Diagnostic Inteview Schedule (DIS) como instrumento

diagnéstico, a prevaléncia no ano anterior variou entre 1,1 a 1,8% (WEISSMAN
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et al., 1994). Entre os grandes estudos populacionais, 0 americano
Epidemiological Catchment Area (ECA) encontrou uma prevaléncia de 2,5% ao
longo da vida e 1,6% nos seis meses anteriores, em cinco centros urbanos
(MYERS et al., 1984; ROBINS et al., 1984; KARNO et al., 1988), sendo o TOC
0 quarto transtorno mental mais prevalente nesta amostra. Mais recentemente,
o National Comorbidity Survey Replication (NCS-R), também realizado nos
EUA, mas agora com uma amostra representativa de toda a populacdo do pais,
encontrou dados semelhantes aos do ECA, com a prevaléncia na vida de 2,3%
e, nos 12 meses anteriores, de 1,2% (KESSLER et al., 2005a; KESSLER et al.,

2005D).

Outro estudo que reavaliou uma subamostra do NCS-R, com 2.073
entrevistados através do modulo de TOC da SCID, demonstrou grande
consisténcia com o instrumento CIDI, aplicado no NCS-R por entrevistadores
leigos. Isto é importante, pois ja houve muita critica a estes grandes estudos
populacionais, pela hipétese de que a utilizacdo de entrevistadores leigos
superestimaria a presenca de obsessdes e compulsées (RUSCIO et al., 2010).
As mesmas taxas de prevaléncia do estudo de Kessler foram encontradas em
sua replicacdo com a SCID, reforcando a capacidade da CIDI de identificar os
portadores de TOC em amostras populacionais (RUSCIO et al.,, 2010). O
British National Psychiatric Morbidity Survey de 2000 encontrou uma
prevaléncia no més de 1,1% (0,9% em homens e 1,3% entre mulheres)

(TORRES et al., 2006).

A prevaléncia do TOC ao longo da vida varia de acordo com o pais, mas

demonstra marcante consisténcia de seus resultados para a maioria dos paises
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investigados. O estudo Cross National Collaborative Group, realizado em
quatro continentes, utilizou 0 mesmo instrumento empregado no levantamento
ECA. Prevaléncia na vida em torno de 2% foi encontrada nos EUA, Canada,
América Latina e Porto Rico, com taxas semelhantes na Nova Zelandia e
Europa, enquanto na Asia a Coréia apresentou prevaléncia de 1,9% e Taiwan,
de 0,7% (WEISSMAN et al., 1994). Levantamento iraniano (MOHAMMADI et
al., 2007) obteve prevaléncia de 1,8%, sendo 0,7% nos homens e 2,8% nas

mulheres da populacao geral.

Interessantemente, levantamentos recentes (FULLANA et al, 2009;
RUSCIO et al., 2010) confirmam que SOC sdo comuns na populacdo geral e
podem causar interferéncia, mesmo quando subclinicos. Assim, SOC
ocorreram em 13 a 17% das pessoas que nao preencheram critérios para
nenhum transtorno mental e em 31-49% dos individuos com outros transtornos
mentais além do TOC no estudo de Fullana e colaboradores (2009), reforcando
gue os SOC nédo se atém as fronteiras do TOC. Da mesma forma, no NCS-R
(RUSCIO et al.,, 2010), 28% dos individuos entrevistados referiram ja ter
apresentado obsessbes e/ou compulsbes, enquanto apenas 2,3%

preencheram critérios para TOC na vida, e 1,2% no ultimo ano.

Uma série de estudos, em diversos paises, avaliou a presenca de TOC
em amostras de criancas e adolescentes. Pelo menos 16 deles encontraram
taxas variando de 0 a 4% na infancia, mas criticos argumentam que alguns
desses estudos, muitos utilizando o DIS, trabalharam com amostras
extremamente jovens, 0 que reduziria 0 poder em identificar o TOC. Destaca-

se entre eles uma coorte que seguiu 930 individuos e, na avaliacdo aos 18
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anos de idade, encontrou uma prevaléncia nos ultimos 12 meses de 4%

(DOUGLASS, 1995).

Um levantamento populacional canadense recente (GRENIER et al.,
2009) avaliou a prevaléncia de TOC em pessoas maiores de 65 anos, obtendo
uma estimativa de 1,5% no ano anterior. Diferentemente da maior parte dos
estudos epidemiolégicos com adultos em geral, os homens apresentaram
maiores chances do que as mulheres de apresentarem o problema. O estudo
indicou ainda importante comprometimento funcional nos portadores dessa
faixa etaria, particularmente nos relacionamentos pessoais, porém baixa

procura por tratamento (apenas 10% dos casos).

Estudos brasileiros de prevaléncia do TOC em amostras comunitarias
ainda sao escassos. Almeida Filho et al. (1992) encontraram taxas de
prevaléncia de 0,7% em Brasilia e 2,1% em Porto Alegre num estudo
multicéntrico de morbidade psiquiatrica, enquanto uma década depois Andrade
et al. (2002), utilizando a CIDI, encontraram uma prevaléncia ao longo da vida
de 0,3% (0,4% em homens e 0,1% em mulheres) numa amostra populacional
da cidade de Séo Paulo. Esta variacdo entre as estimativas de prevaléncia nos
diversos estudos talvez em parte reflta diferencas metodologicas e
inconsisténcias entre critérios diagnosticos. Assim, além das diferencas
intrinsecas das populacbes em estudo, diferentes contextos da avaliacdo
(entrevista pessoal ou por telefone) e uso crescente de tecnologia também
parecem contribuir para as discrepantes taxas encontradas nos inquéritos de

base populacional em relacdo ao TOC (FONTENELLE et al., 2006).
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A partir destes estudos mais recentes foi possivel demonstrar que o
TOC € um quadro relativamente comum na populacdo geral, inclusive em
criancas. Estima-se que cerca de 50% dos adultos portadores de TOC tiveram
o inicio dos sintomas na infancia (KESSLER et al., 2005). O carater secreto da
doenca, devido a critica que a maioria dos pacientes tem sobre seus sintomas,
contribui para o reconhecimento pouco frequente do TOC, além da falta de
treinamento dos profissionais de saude em geral para sua identificacdo. Isto
acarreta uma consideravel demora entre o inicio dos sintomas e a busca de
tratamento. Em estudos brasileiros, o tempo médio entre inicio dos SOC e a
procura por tratamento varia entre 10,6 anos (ROSARIO-CAMPOS et al., 2001)

e 18,1 anos (MIGUEL et al., 2003).

Diversos fatores podem influenciar a busca (ou néo) por tratamento no
TOC. A comorbidade com outros transtornos mentais, por exemplo, pode
favorecer a procura. Num estudo epidemioldgico (TORRES et al., 2006;
TORRES et al., 2007a), referiram estar em tratamento 56% dos pacientes com
comorbidades e apenas 14% dos casos de TOC “puro”. E provavel, portanto,
que muitos portadores de TOC procurem tratamento por outros sintomas
ansiosos ou depressivos (FULLANA ET al., 2009) e podem estar ocultando ou
omitindo seus SOC dos profissionais de saude, prejudicando o bom andamento
do tratamento (TORRES et al., 2007a). Em outro inquérito (FULLANA et al.,
2009), 67% dos participantes que procuraram ajuda profissional apresentavam
depressdo maior comorbida. Além disso, sintomas agressivos, como 0 medo
de ferir pessoas queridas, e pensamentos “vergonhosos” ou proibidos de cunho

sexual ou religiosos) aumentaram as chances de busca por tratamento.
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1.5. Tratamento do TOC

O tratamento preconizado atualmente como de primeira linha para o
tratamento do TOC inclui abordagens psicoterapicas e medicamentosas, além
da chamada “psicoeducacao” dos pacientes e de seus familiares. Em relacdo a
psicoterapia, a modalidade consistentemente avaliada como eficaz é a
cognitivo-comportamental, que inclui modificacdo de crencas disfuncionais e
técnicas de exposicdo com prevencao de respostas. A exposicdo aos estimulos
temidos deve ser repetida e sistematica, com prevencdo das respostas de
esquiva passiva e ativa (rituais), para propiciar a gradativa reducdo dos
sintomas ansiosos, por habituacdo, assim como a desconfirmacao das crencas
irrealisticas. Acredita-se que em casos leves e moderados, assim como em
criancas, deva-se preferencialmente tentar a psicoterapia como abordagem
exclusiva. O Pediatric OCD Treatment Study, primeiro ensaio clinico
randomizado a comparar técnicas psicoterapicas com uso de medicacao para o
tratamento de criancas portadoras de TOC, mostrou que a terapia cognitiva
comportamental (TCC) foi superior ao uso de sertralina em monoterapia, um
inibidor seletivo de recaptacdo da serotonina (ISRS), e o melhor tratamento foi
a associacdo das duas abordagens (PEDIATRIC OCD TREATMENT STUDY
[POTS] TEAM, 2004). As técnicas cognitivo-comportamentais podem ser

oferecidas tanto em formato individual quanto grupal (KORAN et al., 2007).

Os medicamentos mais indicados para o tratamento do TOC sao os
antidepressivos serotoninérgicos, que incluem o triciclico Clomipramina e os

ISRS, tais como Fluoxetina, Fluvoxamina, Paroxetina, Sertralina, Citalopram e
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Escitalopram (KORAN et al., 2007). Alguns estudos mais recentes apontam
também a Venlafaxina (inibidor serotoninérgico e noradrenérgico) como uma
opcao também eficaz (FONTENELLE et al., 2007). Em casos refratarios ou de
comorbidade com transtornos de tiques, sugere-se a associacdo dos ISRS com
neurolépticos tipicos (ex. Haloperidol) ou atipicos (ex. Risperidona, Olanzapina)
(McDOUGLE, 1997; SKAPINAKIS et al., 2007). A associacao de Clomipramina
a um ISRS é outra possivel abordagem de casos ndo responsivos aos

tratamentos convencionais (KORAN et al., 2007).

1.6. Sexo e Género

O termo “sexo” faz referéncia as caracteristicas biologicamente
determinadas, genéticas e anatomo-fisioldgicas, dos seres humanos, enquanto
o termo “género” expressa todo um sistema de relacdes que inclui sexo, mas
que transcende a diferenca biologica. Assim, o conceito de género, surgido das
ciéncias sociais nos anos 70, abrange os atributos sociais do sexo, que
constituem a definicdo de masculino e feminino nas diversas culturas. Género,
portanto, significa a distincdo entre atributos culturais alocados a cada um dos
sexos e a dimenséao biologica dos seres. Tal conceito pode ser definido como o
conjunto de responsabilidades, atitudes, sentimentos, valores, condutas e
atividades que, através de um processo de construcdo social, diferencia
homens e mulheres (OLINTO, 1998; DIAS, 2003). Dependendo do modelo de

analise estatistica adotado em estudos epidemioldgicos, como em modelos

Tese Doutorado Ricardo Cezar Torresan



Introdugdo 53

hierarquizados que busquem as relacfes de causalidade dos processos de
adoecimento, as variaveis sexo e género podem representar objetos diferentes
e deveriam receber tratamentos distintos (OLINTO, 1998). No entanto, muitas
vezes é dificil se estabelecer o peso relativo ao fator biolégico e/ou ao fator
social no que se refere as questdes de masculinidade e feminilidade. Em
diferentes campos do conhecimento, muito tem se discutido sobre a
conceituacdo e a origem da diferenca sexual — ponto-chave para a

compreensao da construcéo das especificidades do género.

Diversos fatores biologicos, psicolégicos e de diferencas de papéis
sociais e modos de enfrentamento dos acontecimentos vitais poderiam explicar
as peculiaridades encontradas em cada um dos géneros, nos diversos
transtornos mentais. Alguns estudos sugerem que as mulheres sdo mais
sensiveis a conflitos nas relacbes sociofamiliares do que os homens e, em
adolescentes, também ha indicios de que o sexo feminino € mais suscetivel a
eventos estressantes oriundos do meio ambiente do que o sexo masculino,
estando esta suscetibilidade associada a maior ocorréncia de sintomas
depressivos (JUSTO et al., 2006). Entre as teorias biolégicas, propde-se que
um dano durante o estagio fetal geralmente € mais global do que um dano que
ocorra ap0s o nascimento, sendo os 6rgdos de rapido crescimento 0s mais
vulneraveis. Além disso, 0os meninos seriam mais vulneraveis do que as
meninas aos danos do desenvolvimento, pois tanto em humanos quanto em
outros animais, as fémeas mostram maior vigor biolégico do que os machos
(KAPLAN et al, 1997; LOCHNER; STEIN, 2001). Varios estudos

demonstraram mais retardo mental e maior risco de mortalidade neonatal
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precoce entre 0s meninos, como no estudo brasileiro em que as criancas do
sexo masculino apresentaram risco quase duas vezes maior para mortalidade
neonatal precoce e 1,5 para mortalidade perinatal, em relacdo as do sexo

feminino (MENEZES et al., 1998; LLERENA JR et al., 2000).

O cérebro tem uma tendéncia biologica natural para o desenvolvimento
na direcdo do feminino. Porém, durante o desenvolvimento do cérebro humano
existem trés fases de secrecdo de testosterona, com um pico durante a
gestacao (entre 12 e 20 semanas), que esta relacionado a masculinizacdo do
trato reprodutivo e possivelmente também do hipotalamo. Um segundo periodo
de secrecéo ocorre no primeiro ano de vida, que parece estar relacionado ao
desenvolvimento dos hemisférios cerebrais e, finalmente, um terceiro pico é
observado na puberdade. Estas mudancas parecem estar relacionadas as
diferencas intersexuais observadas durante o desenvolvimento (LATRONICO,
2005). Foi observado que o crescimento mais acelerado no cortex pré-frontal
(CPF) ocorre entre oito e 14 anos de idade (KANEMURA et al., 2003), quando
comeca a maior parte dos casos de TOC de inicio na infancia. Portanto,
anormalidades do crescimento dessas estruturas poderiam estar relacionadas
ao TOC de inicio precoce (MAIA et al., 2008). Como o CPF (incluindo o cortex
orbito-frontal - COF) continua a amadurecer ao longo da vida adulta (GOGTAY
et al.,, 2004), anormalidades da maturacdo posteriores poderiam estar
relacionadas ao TOC de inicio tardio (MAIA et al., 2008). Em relacdo as
diferencas de género, o desenvolvimento do nucleo caudado e do COF, dois
componentes centrais da alca COF/CAC (cortex anterior do cingulo), se da de

modo diferente para meninos e meninas, o que poderia explicar a maior
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prevaléncia do TOC de inicio precoce entre os meninos (MAIA et al., 2008). Da
mesma forma, a testosterona e o seu metabolito estradiol atuam sobre o
desenvolvimento neuronal ligado a receptores estrogénicos e androgénicos.
Estrogeno e progesterona poderiam afetar o humor e o comportamento através
de sua acdo sobre os mecanismos de sintese, liberacao, recaptura e inativacéo
enzimatica de diversos neurotransmissores (RUPPERECHT, 1997).
Aparentemente, o estrogénio favorece tanto a neurotransmissao serotonérgica
quanto a noradrenérgica (PARKER; BROTCHIE, 2004). Dunn e Steiner (2000)
propuseram uma hipdétese de susceptibilidade bioldgica para explicar a
diferenca nas prevaléncias de transtornos de humor entre os géneros. Segundo
esses autores, haveria, na mulher, um desbalanco na interacdo entre o eixo
hipotalamico-gonadal e outros neuromoduladores. O ritmo neuroenddcrino
relacionado a reproducéo na mulher seria vulneravel a mudanca, e altamente
afetado por fatores psicossociais, ambientais e fisiologicos. O estrogeno tem
sido descrito como capaz de modular as concentracdes de monoaminaoxidase
(MAO), e a progesterona, por sua vez, aumentaria as concentracfes desta
enzima, também identificada em estudos genéticos com portadores de TOC
(LOCHNER et al., 2004). Em um estudo com 220 sujeitos, com foco em genes
especificos relacionados ao TOC, encontrou-se variancia de baixa atividade do
gene | da catecol-O-metiltransferase (COMT) (I) em homens e variancia de alta
atividade do gene da monoamino-oxidase (MAO-A) em mulheres (LOCHNER
et al., 2004). Recente metandlise reforca o importante papel desempenhado

pela COMT-I na etiologia do TOC em homens (POLLEY et al., 2007).
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Varios outros estudos identificaram o periodo pos-parto como de maior
vulnerabilidade para o aparecimento ou a acentuacdo do TOC, com uma série
de relatos de mulheres que experimentaram uma alteracdo significativa da
gravidade dos SOC durante a fase pré-menstrual, de gestacdo e puerpério
(ABRAMOWITZ et al., 2003; BRANDES et al., 2004; LABAD et al., 2005;
VASCONCELOS et al.,, 2007). Isto se daria em funcdo de diversos fatores
bioldgicos associados as alteracdes bruscas de balanco entre estrogénio e
progesterona nessas condicdes, além de outras alteracfes fisicas e de fatores
psicossociais. A importancia destes ultimos € reforcada por relatos da literatura
que descrevem impacto nos SOC também em homens, logo apos o

nascimento de filhos (ABRAMOWITZ et al., 2003).

As estimativas de prevaléncia de sintomas pré-menstruais chegam a
75% das mulheres entre a menarca e a menopausa, e as de transtorno de
disforia pré-menstrual (TDPM) oscilam entre 3% e 8%, sendo que ambas as
condicOes sdo caracterizadas por francas alteracdes do humor, com gravidade
acentuada no TDPM (STEINER et al., 2003). A tristeza pos-parto (“blues”)
atinge entre 26% e 85% das parturientes, dependendo dos critérios
diagnésticos, e a depressdo maior pos-parto chega a 15% delas (STEINER et

al., 2003).

Tese Doutorado Ricardo Cezar Torresan



Introdugdo 57

1.7. Estudos de sexo e género em outros transtornos mentais

Diversas pesquisas ja foram desenvolvidas para elucidar esta importante
questdo das diferencas e similaridades entre os sexos (ou géneros) na
apresentacao clinica, evolucdo e resposta ao tratamento de diversos outros
transtornos mentais. Mesmo nos transtornos cuja prevaléncia é semelhante em
homens e mulheres, sdo observadas diferencas na idade de inicio, perfil
sintomatologico e resposta ao tratamento. Tém sido identificados, ainda,
diferentes padrdes de comorbidade psiquiatrica e fisica em mulheres e homens

(ANDRADE et al., 2006).

Assim, ha na literatura, por exemplo, estudos nesta area sobre autismo
(HOLTMANN et al.,, 2007), transtornos ansiosos em geral (BEKKER; van
MENS-VERHULST, 2007), transtorno do estresse pos-traumatico (LILLY et al.,
2009), transtorno dismorfico corporal (PHILLIPS et al., 2006; TAQUI et al.,
2008), transtornos alimentares (GADALLA, 2008), cleptomania (GRANT E
POTENZA, 2008), transtornos por uso de alcool e drogas (HUSELID et al.,
1992; CLARK et al.,, 1997; WILSNACK et al.,, 2000; NOLEN-HOEKSEMA,
2004), transtornos depressivos (KORNSTEIN et al., 2000), e transtornos
afetivos em geral, esquizoafetivos e esquizofrénicos (McGLASHAN;
BARDENSTEIN, 1990). Mulheres apresentam maiores taxas de prevaléncia de
transtornos de ansiedade e do humor do que homens, enquanto estes
apresentam maior prevaléncia de transtornos associados ao uso de
substancias psicoativas, incluindo alcool, transtornos de personalidade anti-

social e esquizotipica, transtornos do controle de impulsos e de déficit de
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atencao e hiperatividade (ANDRADE et al., 2006). Em um estudo que avaliou
comorbidades psiquiatricas em pacientes portadores de transtorno de panico
com agorafobia, encontrou-se mais histéria de transtorno por uso de alcool e
hipocondria entre os homens, enquanto fobia simples foi mais comum nas
mulheres (STARCEVIC et al., 2008). De modo geral, a esquizofrenia em
homens inicia-se mais cedo do que em mulheres, associa-se a maior
comprometimento cognitivo e tem pior evolucdo, além de pior resposta aos

neurolépticos (TENGAN; MAIA, 2004).

1.8. Estudos de sexo e género no TOC

1.8.1. Estudos epidemioldgicos

Em um estudo de base populacional comunitaria realizado na Gra-
Bretanha em 2000 (TORRES et al., 2006), mulheres e homens com TOC nao
diferiram significativamente quanto ao tipo de sintomatologia (s6 obsessoes, so
compulsées ou ambas), numero ou tipo de transtornos neuroticos comorbidos.
No entanto, os homens apresentaram significativamente mais dependéncia de
alcool (33,3%) e de drogas (20,3%) do que as mulheres (11,7% e 9,2%,
respectivamente), além de serem mais frequentemente solteiros e morarem

sozinhos ou com os pais.

No estudo NCS-R (RUSCIO et al., 2010), as curvas de idade de inicio
diferiram significativamente em homens e mulheres, em concordancia com

resultados de estudos clinicos. Enquanto aqueles constituem a maior parte dos
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casos de inicio muito precoce (um quarto deles com inicio do quadro antes dos
10 anos de idade), as mulheres apresentaram um acumulo muito mais rapido

de novos casos apos essa idade, principalmente na adolescéncia.

Outros estudos de base populacional ndo encontraram ou nao
estudaram diferencas de género em relacdo a comorbidades psiquiatricas com
o TOC, mas demonstraram discreta predominéncia de sujeitos do sexo
feminino em suas amostras (MOHAMMADI et al., 2004, 2007; YOLDASCAN et
al., 2009). Em revisao realizada por Fontenelle e Hasler (2008), 22 dos 27
estudos que relataram dados de género encontraram predominéancia de
mulheres em amostras epidemiologicas de adultos portadores de TOC. Ja em
amostras mais jovens, incluindo criancas e adolescentes, o TOC em geral

predomina entre meninos (FONTENELLE; HASLER, 2008).

1.8.2. Estudos clinicos

Vérios trabalhos vém apontando inicio mais precoce do quadro no sexo
masculino, se comparado ao feminino (RASMUSSEN; TSUANG, 1986;
MINICHIELLO et al.,, 1990; NOSHIRVANI et al.,, 1991; NEZIROGLU et al.,
1994; CASTLE et al., 1995, BOGETTO et al., 1999; FONTENELLE et al., 2003;
LOCHNER et al., 2004; TUKEL et al., 2004; KARADAG et al, 2006;
JAYSOORIA et al., 2009; TORRESAN et al., 2009). Aproximadamente 1/3 dos
pacientes adultos apresenta o inicio dos sintomas na infancia (ROSARIO-
CAMPOS, 2001), porém entre as criancas, 2/3 dos casos seriam de meninos

(RAPOPORT et al.,, 1981; SWEDO et al., 1989; FLAMENT et al., 1990;
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BELLODI et al., 1992). Em um estudo brasileiro com 330 portadores de TOC,
houve predominio de homens no grupo de inicio precoce, ou seja, antes dos
onze anos de idade (DE MATHIS et al., 2009). Contrariamente ao esperado,
um estudo com 42 pacientes (ROSARIO-CAMPOS et al., 2001) ndo encontrou
diferencas de género ao comparar casos com inicio precoce (antes dos 10
anos de idade) e tardio (apés 17 anos de idade), talvez pelo nuamero

relativamente pequeno de casos avaliados.

SOBIN et al. (1999), apesar de também nado terem encontrado inicio
mais precoce entre os homens, encontraram indicadores de maior impacto
negativo do TOC no sexo masculino. Assim, 2/3 permaneciam solteiros, contra
com apenas 1/3 das mulheres, e quase metade continuava morando com sua
familia de origem ou em local assistido, contra apenas 20% das mulheres. De
forma semelhante, Torresan et al. (2009) encontraram idade de interferéncia
pelos SOC mais precoce em homens, além de estes serem mais
frequentemente solteiros do que as mulheres, em um estudo nacional com 330
pacientes de servicos especializados. Neziroglu et al. (1994) também
encontraram mais solteiros entre os homens do que entre as mulheres com
TOC. Da mesma forma, na amostra estudada por Castle et al. (1995), de 219
pacientes, as mulheres eram mais frequentemente casadas e com filhos. Em
outro estudo (TUKEL et al., 2004), as mulheres, apesar de mais comumente
casadas, tinham nivel universitario com menor frequéncia do que os homens.
Numa amostra de 141 pacientes turcos (KARADAG et al., 2006), os homens

também eram mais frequentemente solteiros.
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Em outro estudo, feito na Italia (LENSI et al., 1996), foram avaliados 263
pacientes e, além de se confirmar a tendéncia de inicio mais precoce do TOC
em homens, observaram-se nestes significativamente mais antecedentes
pessoais de trauma perinatal, obsessdes de conteldo sexual, de exatiddo e
simetria, e rituais bizarros. Entre as mulheres foi maior a porcentagem de
casadas, a ocorréncia de obsessdes de cunho agressivo e a associagcdo com
ataques de panico. Para esses autores, tais achados sugerem diferentes
fisiopatologias nos dois sexos, havendo possivelmente um maior componente
genético ou de “organicidade” nos homens, com tendéncia a pior resposta ao
tratamento farmacol6gico e, consequentemente, pior prognéstico. Segundo
Noshirvani et al. (1991), em geral os quadros de inicio mais precoce, como
ocorre na esquizofrenia, seriam mais graves, refletindo a influéncia de leses
cerebrais ou de aspectos constitucionais, para as quais 0s homens seriam mais
vulneraveis do que as mulheres. Ja o inicio tardio, mais frequente no sexo
feminino, poderia ocorrer em funcdo da reconhecida associag¢ao entre sintomas
OC e depressivos, uma vez que estes Ultimos sédo duas vezes mais comuns em

mulheres.

Para Minichiello et al. (1990) e Noshirvani et al. (1991), as compulsdes
de limpeza, seriam mais frequentes em mulheres, e tenderiam a ter inicio mais
tardio em relacdo aos rituais de verificacdo. Curiosamente, no estudo de
Bogetto et al. (1999) as mulheres tiveram mais comumente inicio agudo do
transtorno, associado a algum acontecimento estressante no ano anterior a
instalacdo do quadro, além de curso episodico. Para esses autores (BOGETTO
et al., 1999), o inicio mais precoce, associado a um menor impacto de eventos
vitais estressantes, poderia de fato refletir a influéncia de lesdes bioldgicas as

quais os homens seriam mais vulneraveis. Assim, diferentes fatores de
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predisposicdo  estariam  subjacentes as diferentes  apresentacdes

fenomenoldgicas do transtorno.

Diferencas de conteudo da sintomatologia clinica entre os géneros vém
sendo descritas ha varios anos na literatura. Assim, as mulheres teriam mais
obsessbes de contaminacéo, rituais de limpeza e comportamentos de esquiva,
enquanto obsessfes sexuais seriam mais comuns entre 0S homens
(DOWSON, 1977; ROY, 1979; RATNASURIYA et al., 1991; TUKEL et al.,
2004). Minichiello et al. (1990) encontraram entre os homens mais obsessodes
puras (sem rituais) e mais rituais de verificacdo. Em um estudo que utilizou a
abordagem dimensional dos SOC, Labad et al. (2008) encontraram mais
sintomas da dimenséo sexual/religiosa entre os homens, enquanto as mulheres

apresentaram mais sintomas da dimensao de contaminacéo e limpeza.

No estudo de Tukel et al. (2004), as mulheres apresentaram mais
frequentemente obsessdes de contaminacdo, enquanto os homens relataram
mais obsessdes sexuais e de contetudo agressivo. Os rituais de limpeza foram
0S mais comuns entre as mulheres (72,9%), enquanto os de verificacdo
predominaram entre os homens (76,7%). A pontuacdo média no subitem de
compulsbes da Y-BOCS (GOODMAN et al.,, 1989a,b) foi maior entre as
mulheres, e o nivel de insight melhor entre os homens. Na amostra estudada
por Castle et al. (1995), com 219 pacientes, as mulheres tinham mais rituais de
lavagem do que os homens, apesar de esta diferenca néo ter atingido
significancia estatistica. Obsessfes de contaminacdo e rituais de lavagem
também foram mais comuns entre as mulheres estudadas por Bogetto et al.
(1999) na Itélia, enquanto obsessfes sexuais e rituais de repeticdo ocorreram
mais entre os homens. No estudo de Leckman et al. (1997), com 292 pacientes

americanos, sintomas de ordenacéo e simetria foram mais comuns em homens
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do que em mulheres. Karadag et al. (2006) demonstraram, de forma
semelhante, que os homens na Turquia apresentavam mais obsessdes sexuais
e de simetria, assim como compulsfes de verificacdo, enquanto as mulheres
apresentavam mais obsessdes de contaminacao e limpeza. Hantouche et al.
(1996), estudando 646 pacientes franceses, também encontraram mais
obsessbes de ordem e simetria, assim como obsessfes sexuais, religiosas e
agressivas entre os homens. Um estudo chinés que utilizou a DY-BOCS
(ROSARIO-CAMPOS et al.,, 2006), com 139 pacientes, encontrou mais
sintomas de simetria/ordenacdo entre os homens e mais preocupacfes com
contaminacdo/limpeza entre as mulheres (LI et al., 2009). Ja um estudo
japonés com 94 portadores de TOC provenientes de clinicas especializadas,
ndo encontrou diferengas na sintomatologia de homens e mulheres, mas eles
apresentaram maior impacto negativo pelos sintomas (MATSUNAGA et al.,
2000). No estudo de JAISOORYA et al. (2009) com 231 pacientes indianos, 0s
homens também apresentaram significativamente mais sintomas religiosos e
de simetria em relacdo as mulheres, enquanto nelas predominaram as

compulsdes de limpeza.

Em um estudo que avaliou possiveis diferencas entre 126 portadores de
TOC com e sem sintomas de colecionamento, os homens foram duas vezes
mais frequentes no primeiro grupo (SAMUELS et al., 2002). Este dado
corrobora o achado de Fischer et al. (1996/1997), que encontraram predominio
de obsessbes de colecionamento em meninos e homens, no estudo que
avaliou aspectos ligados a género entre dois grupos, de jovens e adultos
portadores de TOC. Outros autores também demonstraram uma associacao de
sintomas de colecionamento, avaliados pela abordagem dimensional, e sujeitos

do sexo masculino (STEIN et al., 2007). No estudo de Wheaton et al. (2008),
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no entanto, ndo houve diferenca significativa em relagdo a prevaléncia de
sintomas de colecionamento entre os géneros, com 22,1% das mulheres e

27,7% dos homens apresentando sintomas desta dimensao.

Nado sdo muito numerosos o0s estudos brasileiros a respeito da
fenomenologia do TOC. Em 1993 foi feita uma avaliagdo das caracteristicas
clinicas de 45 pacientes obsessivo-compulsivos do ambulatério de Psiquiatria
da FMB-UNESP (TORRES; SMAIRA, 1993), mas sem avaliar especificamente
possiveis diferencas de género. Del Porto, em 1994, fez um estudo com 105
pacientes, obtendo resultados de modo geral concordantes com estudos
clinicos feitos em outros paises, o que indica que, apesar da heterogeneidade
do transtorno, este tem um nucleo de apresentacdo fenotipica bastante
uniforme em diferentes culturas. Em concordancia com a literatura, este autor
encontrou idade média de inicio mais precoce entre os homens de sua amostra
(16,2 anos, contra 21,5 anos nas mulheres). Curiosamente, obsessfes de
arranjo e simetria foram mais frequentes entre as mulheres, ndo tendo havido
diferencas estatisticamente significativas entre os dois sexos em relacdo aos
demais sintomas. Fontenelle et al. (2003), estudaram possiveis diferencas
entre pacientes com inicio precoce e tardio, confirmando a predominancia de
homens no primeiro grupo, que de modo geral apresentava indicadores de
maior gravidade do quadro, comparado ao grupo de inicio mais tardio (apos 17
anos de idade). Torresan et al. (2009), analisando dados de uma amostra 330
portadores de TOC provenientes de trés centros universitarios e clinicas
privadas, encontraram entre os homens mais obsessfes sexuais, religiosas e

de simetria, além de mais rituais mentais (encobertos).

Quanto a comorbidade, alguns achados sdo mais consistentes entre 0s

diversos estudos, conduzidos em diferentes paises. De fato, muitas
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comorbidades no TOC parecem ser especificas para cada um dos géneros
(WHEATON et al, 2008). Assim, transtornos alimentares, depresséo e “comprar
compulsivo” seriam mais comuns em mulheres (NOSHIRVANI et al., 1991;
HANTOUCHE et al.,, 1996; LOCHNER et al.,, 2004), enquanto fobia social,
hipocondria e parafilias ocorreriam mais nos pacientes do sexo masculino
(HANTOUCHE et al., 1996). Sobin et al. (1999) encontraram significativamente
mais mulheres com transtorno depressivo maior associado, enquanto 0s
homens apresentaram mais transtornos por uso de substéancias. Karadag et al.
(2006) e Labad et al. (2008) encontraram, de forma semelhante, mais mulheres
com depressdo em comparacao aos homens. Outro estudo (CASTLE et al.,
1995) encontrou apenas uma tendéncia de as mulheres apresentarem mais
depressdo e transtornos alimentares comoérbidos. Em contrapartida, varios
outros estudos ndo encontraram diferencas entre os géneros em relacao a
comorbidade do TOC com os transtornos depressivos, semelhanca esta
justificada pela grande frequéncia com que os dois quadros co-ocorrem em
ambos os sexos (LENSI et al., 1996; TUKEL et al., 2004; LOCHNER et al.,

2004; GENTIL et al., 2009; TORRESAN et al., 2009; JAISOORYA et al., 2009).

Pacientes que apresentam tiques crénicos ou sindrome de Tourette (ST)
associados ao TOC tenderiam a ter idade de inicio mais precoce dos SOC e
seriam predominantemente do sexo masculino. Além disso, teriam também
mais comorbidade com transtorno de déficit de atencdo com hiperatividade,
tricotilomania, fobia social, transtorno dismorfico corporal, transtornos de humor
e de ansiedade em geral, e abuso de substancias, indicando maior gravidade
global do quadro (HOUNIE et al., 2001; JAISOORYA et al., 2009; TORRESAN
et al., 2009). No estudo de Tukel et al. (2004), ndo houve diferencas entre os

géneros quanto ao numero de transtornos comoérbidos de eixo |, mas fobia
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social e esquizofrenia foram significativamente mais comuns entre os homens.
Num estudo italiano com 160 pacientes ambulatoriais (BOGETTO et al., 1999),
em comparacdo com as mulheres, os homens apresentaram com mais
frequéncia, além de inicio mais precoce e insidioso do quadro, curso cronico e
histéria de transtornos ansiosos (ex. fobia social) e tiques precedendo o TOC,
assim como episédios hipomaniacos posteriores ao TOC. Despersonalizacao e
transtornos por uso de substancias associados foram também mais comuns no
sexo masculino. Ja as mulheres apresentaram com mais frequéncia

comorbidade com transtornos alimentares e de controle de impulsos.

Em um estudo nacional que comparou 630 pacientes com e sem
transtornos por uso de substancias, provenientes de uma amostra multicéntrica
de portadores de TOC, parte de um banco de dados inicial do Consorcio
Brasileiro de Pesquisa sobre Transtornos do Espectro Obsessivo-Compulsivo
(C-TOC), os homens apresentaram mais frequentemente do que as mulheres
esta comorbidade (GENTIL et al., 2009). TORRESAN et al. (2009) encontraram
em amostra clinica brasileira de 330 portadores de TOC mais transtornos de
tigues e de estresse pds-traumatico entre os homens, o que poderia refletir o
fato de homens, principalmente provenientes de grandes centros urbanos,
estarem mais expostos a situacbes de risco e traumas. As mulheres neste
estudo (TORRESAN et al.,, 2009) apresentaram significativamente mais
comorbidade com fobia simples, transtornos alimentares em geral e anorexia
nervosa em particular, aléem de mais transtornos do controle de impulsos em
geral, skin picking e “comprar compulsivo”. Os principais resultados dos
estudos clinicos sobre TOC e género da literatura estdo sintetizados no Quadro

1, abaixo.
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Quadro 1 - Sintese dos principais estudos clinicos sobre TOC e género
publicados na literatura.

Autor e N tqtal (n o Principais achados Principais Principais
35 9) Critérios ; 5o
ano . ) . P sociodemograficos achados de achados de
. [idade: diagndsticos L . . ;
(Pais) L e clinicos sintomatologia comorbidades
variacao]

Minichiello 138 (67; obsessdes sem

etal., 1990 71) [6—678] Sem inicio mais precoce  rituais (homens)

(Estados informacéao TOC (homens) limpeza

Unidos) (mulheres)

dependéncia
Noshirvani L . verificac@o de alcool
307 (137; inicio mais precoce

etal, 1991 120116 DSM-II TOC, mais solteiros ~ (1OMeNS) (homens)

(Reino 67] (homens) limpeza depresséo e

Unido) (mulheres) anorexia

(mulheres)

Castle et Inicio mais precoce

al., 1995 219 (93; DSM-III-R TOC (homens), limpeza

(Reino 126) mais casadas e com (mulheres)*

Unido) filhos (mulheres)

. . hipocondria e
ordem/simetria e -
o parafilias
sexual/ religiosa/

Hantouche 646 (261 Mai idad : (homens)

et al., 1996 (261; DSM-III-R alor gravidade agressiva tr. alimentares

’ 385) SOC/TOC (homens) (homens) '

(Franca) - e comprar
lavagem/verificag I
~ . compulsivo
8o (mulheres)

(mulheres)
sexual, Hipomania e
simetria/exatidao P .

. - . e rituais bizarros abuso de alcool
Lensietal, 263 (112; Inicio mais precoce (homens)*#/+++ (homens);
1996 151) [11- DSM-III-R TOC (homens) L w ataques de

e agressiva** e ~ .

(Italia) 71] . rx panico pés
limpeza***(mulhe ToC
res) (mulheres)

Fobia social,
Inici . sexual e hipomania,
niclo mais precoce repeticao despersonaliza

Bogetoet 16076,  DsM-v,y-  SOCTOC, maiory- 5 one) ¢do e TUS

al., 1999 _ BOCS obsesséao N -

- 84)[> 18] BOCS >=16 contaminagéo e (homens);

(Italia) (homens) X .
limpeza TCI e anorexia
(mulheres) (mulheres)

. Menos casados e
§|Obig§; 100 (44, morando mais com TUS (homens);
(E”stados 56) DSM-IV familia de origem ou  sexual (homens)  depresséo
! [adultos] em ambiente (mulheres)
Unidos) s
assistido (homens)
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Continuacdo Quadro 1- Sintese dos principais estudos clinicos sobre TOC e

género publicados na literatura.

Inicio mais precoce
TOC e maior
gravidade global no

Fontenelle 69 (32; inicio
et al.,.2002 37) [18- CID-10 TOC**(homens);
(Brasil 65] maior BDI inicial
(mulheres)*
TUS
Lochner et Inicio mais precoce (homens)*;
a[., 2004 220 (107, TOC e mais agressio anorexia,
(Africa do 113) [18- DSM-IV desemprego (homens) bulimia, fobia
Sul) 75] simples*,
(homens) 5%
depressédo
(mulheres)
Inicio mais precoce
TOC e maior nivel sexual, agresséo
) educacional e verificagéo : .
Tukel etal.,, 169 (73; DSM-III-R ou (homens): (homens). esq_wzofr_enla e
2004 96) [16- ; N fobia social
(Turquia) 60] DSM-IV mais casadas e qontammagao e (homens)
maior Y-BOCS limpeza
compulsao (mulheres)
(mulheres)
Sexual, simetria
. inicio mais precoce e verificacdo Tigue e bipolar
;arggg% et igé)([d'llé_ TO_C (homens); (homen.s); (homens);
(T.l,Jrquia) 73] mais casadas contaminacéo e depressédo
(mulheres) limpeza (mulheres)
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Pretendemos com este projeto investigar aspectos ainda controversos
ou nao avaliados sistematicamente na literatura em relacdo a género no TOC,
como a ocorréncia e gravidade das diferentes dimensfes de SOC e alguns
aspectos de tratamento. O estudo € o segundo a fazer avaliacdo dimensional
da sintomatologia através de instrumento especialmente elaborado para este
fim (DY-BOCS), diferente da grande maioria dos estudos anteriores em que as
dimensdes séo construidas posteriormente, por analise fatorial dos resultados
de um instrumento padrdo (Y-BOCS). Além disso, este sera o maior estudo
internacional sobre o tema, envolvendo uma grande amostra clinica de
pacientes de oito centros de pesquisa, avaliados de modo abrangente e
padronizado por profissionais de saude mental treinados, utilizando-se diversos

instrumentos estruturados.
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O presente estudo objetivou comparar homens e mulheres portadores
de TOC em relacdo a caracteristicas sociodemograficas e, principalmente,
caracteristicas fenomenolégicas do transtorno, avaliando uma amostra clinica
de pacientes de diferentes centros especializados de assisténcia e pesquisa do

Brasil.

Objetivos especificos: avaliar comparativamente os géneros masculino e
feminino em relacdo a presenca e a gravidade de diferentes dimensdes de
sintomas obsessivo-compulsivos, curso clinico do transtorno e alguns aspectos
de resposta ao tratamento, assim como a prevaléncia de transtornos de eixo |

comorbidos.
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Espera-se encontrar, em comparacdo com as mulheres, mais homens
solteiros, com idade meédia de inicio dos sintomas mais precoce, mais
obsessbes sexuais/religiosas, obsessbes agressivas e obsessdes e
compulsbes de simetria/ordenacéo/contagem, e mais co-morbidade com fobia
social, hipocondria, tiques crénicos ou sindrome de Tourette, e transtornos por
uso de substancias. Por outro lado, entre as mulheres espera-se encontrar
maior proporcdo de casadas e com filhos, idade média de inicio do quadro
mais tardia, mais sintomas da dimensdo de contaminacédo e limpeza, assim
como maior co-morbidade com transtornos depressivos, transtorno de panico,

transtornos alimentares, “comprar compulsivo” e tricotilomania.
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5.1. Desenho do estudo

Trata-se de um estudo observacional, analitico, de corte transversal,

com amostra multicéntrica de conveniéncia.

5.2. Sujeitos

A amostra do estudo foi composta por 901 pacientes ambulatoriais com
o diagnéstico de TOC segundo os critéerios do DSM-IV (APA, 1994). Os
pacientes foram recrutados nos oito centros participantes do Consércio
Brasileiro de Pesquisa em Transtornos do Espectro Obsessivo-Compulsivo (C-
TOC) localizados em seis diferentes cidades brasileiras, e entrevistados entre

2003 e 2009.

5.2.1. Organizagéao e Estruturado C-TOC

O lancamento do C-TOC ocorreu em reunido durante o XXl Congresso
Brasileiro de Psiquiatria, Goiania, no ano de 2003. Tem como objetivo principal
desenvolver projetos de pesquisa na area dos transtornos do espectro
obsessivo-compulsivo, de maneira colaborativa, entre centros universitarios de
diferentes Estados do Brasil. Para tanto, busca coletar, de forma sistematizada

e abrangente, dados clinicos de um grande namero de pacientes. S8o seus
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objetivos também: incentivar o desenvolvimento de grupos de pesquisa de
exceléncia no pais, através de um intercambio continuo entre os centros;
melhorar a capacitacao técnica dos profissionais de saude mental e promover o
treinamento em pesquisa de graduandos e pés-graduandos desses centros e
difundir novos conhecimentos que possam permitir o alivio mais rapido do

sofrimento dos pacientes e de seus familiares.

O Brasil € um pais com populacdo estimada em 189 milhdes de
habitantes, em 2008, com dimensdes continentais e de grande variabilidade
étnica e diversidade cultural (IBGE, 2009). Seu territério € dividido em 26
estados de cinco grandes regides, com diferentes caracteristicas
socioeconOmicas, distribuicdo étnica e culturas proprias. Com intuito de
contemplar ao menos em parte esta grande diversidade, o C-TOC é composto
de oito centros em cinco diferentes estados de trés regifes: sul, sudeste e
nordeste. Em 2008, o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE)
estimou a populacao total dos estados em que o C-TOC esta presente em
torno de 90 milhdes de habitantes, o que corresponderia a 47,7% da populacéo
de todo territorio nacional. Cada centro contribuiu com recrutamento e
avaliacao de parte da amostra e desenvolve projetos de pesquisa proprios com
a aprovacdo de um comité central composto pelos lideres de cada centro.
Informacdes detalhadas sobre a organizacao e funcionamento do C-TOC foram
relatadas no artigo de Miguel e colaboradores (MIGUEL et al., 2008), assim
como dados descritivos dos primeiros 630 pacientes avaliados. A seguir, seréo

descritos os centros participantes do Consorcio, a forma de treinamento dos
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avaliadores, critérios de inclusdo e exclusdo dos participantes, aspectos éticos,

instrumentos de avaliacéo e analise dos dados.

5.2.2. Descricao dos Centros Participantes

O C-TOC tem como sede e centro coordenador o PROTOC (Projeto de
Transtornos do Espectro Obsessivo-Compulsivo) do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo (FMUSP, liderado por
Euripedes C. Miguel Filho) e os seguintes centros colaboradores: Universidade
Estadual Paulista (UNESP, liderado por Albina R. Torres), Universidade
Federal do Estado de S&o Paulo (UNIFESP, liderado por Maria Concei¢cao do
Rosario e Christina H. Gonzalez), Universidade Federal da Bahia (UFBA,
liderado por Maria Conceicdo do Rosario), Universidade Federal de
Pernambuco (UFPE, liderado por Katia Petribd), Universidade Federal do Rio
de Janeiro (UFRJ, liderado por Leonardo F. Fontenelle), Universidade Federal
do Rio do Grande do Sul (UFRGS, liderado por Aristides V. Cordioli) e
Fundacao Faculdade Federal de Ciéncias Médicas de Porto Alegre (FFFCMPA,

liderado por Ygor A. Ferrao).

5.2.3. Treinamento dos entrevistadores

A fim de garantir a maior padronizacdo possivel na coleta dos dados,
psicologos e psiquiatras foram treinados na aplicacdo dos instrumentos de
avaliacdo. Todos o0s entrevistadores (psicologos ou psiquiatras) que fizeram

parte da coleta de dados sdo membros do C-TOC. Uma psicéloga do PROTOC
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(Maria Alice de Mathis) visitou os diversos centros e realizou treinamento na
aplicacao dos principais instrumentos. Além disso, desde a criagcdo do C-TOC
tem havido dois encontros anuais de dois dias com todos os pesquisadores
envolvidos, em que o0s entrevistadores assistem videos de entrevistas
realizadas ou observam a aplicacdo das entrevistas em pacientes ao vivo,
pontuando os instrumentos. A seguir, sdo discutidas eventuais duvidas e
divergéncias na avaliacdo dos casos. Videos de entrevistas de pacientes ficam
também disponiveis no site do C-TOC (http://www.protoc.com.br), para

treinamento de novos entrevistadores.

5.2.4. Critérios de inclusao

Foram incluidos pacientes avaliados nos oito centros, com diagnostico
de TOC de acordo com os critérios do DSM-IV (APA, 1994) e capacidade
cognitiva que permitisse a compreensao dos objetivos do projeto de pesquisa e
as perguntas dos instrumentos de avaliacdo. Os sujeitos sdo provenientes de
servicos ambulatoriais, publicos e privados (150 sujeitos de Sao Paulo e 20 do
Rio Grande do Sul), além de pacientes de servicos de atencédo basica e de
meédia complexidade convocados através de web sites, avisos publicados na
midia, grupos de ajuda a portadores e da Associacdo Brasileira de Sindrome
de Tourette, Tiques e Transtorno Obsessivo-Compulsivo (ASTOC -

WWW.astoc.org.br).
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5.2.5. Critérios de excluséo

Foram considerados como critérios de exclusdo: ndo concordar em
participar do estudo, ser incapaz de compreender os questionarios do protocolo
de pesquisa, ter diagnoéstico atual (na época da entrevista) de esquizofrenia ou
quadro maniaco, ou ainda retardo mental moderado ou grave. Foram excluidos
46 pacientes do estudo, sete por preencherem os critérios para o diagnostico
de esquizofrenia do DSM-IV (APA, 2000), um individuo por néo ser capaz de
compreender e preencher o consentimento livre e esclarecido e 38 sujeitos se
recusaram a participar. Destes 32 se recusaram pelo grande tempo despendido
para responder todo protocolo de investigacdo e seis ndo concordaram em
preencher o consentimento esclarecido (dois por medo de serem identificados

e guatro por se recusarem a fornecer sangue para os estudos genéticos).

5.3. Instrumentos de Avaliacdo

Utilizou-se parte do protocolo padrao de avaliagdo clinica do C-TOC
“Apostila de Primeiro Atendimento”, idealizado inicialmente pelo grupo de
pesquisadores do Projeto de Transtornos do Espectro Obsessivo-Compulsivo
(PROTOC - IPQ/FMUSP), coordenado pelo Prof. titular Euripedes Constantino
Miguel Filho, em sua versao final em portugués, modificada pelos demais
pesquisadores dos oito centros universitarios envolvidos (MIGUEL et al.,

2007)(anexo em midia eletrbnica).
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Tal protocolo aborda aspectos sociodemogréaficos e clinicos, incluindo
dados de identificacéo pessoal, histérico escolar e profissional, histéria médica
geral, fatores epigenéticos, tratamento psiquiatrico, histéria familiar e
heredograma. O nivel socioecondmico foi definido com base nos critérios
desenvolvido pela Associacédo Brasileira do Instituto de Pesquisa de Mercado
(ABIPEME). O conceito basico desta classificacdo € discriminar as pessoas
socioeconomicamente, mediante informacdes sobre sua escolaridade e a
posse de determinados “itens de conforto”, tais como televisor, geladeira, radio,

automovel e empregados domeésticos (ALMEIDA; WICKERHAUSER, 1991).

O protocolo tem como objetivo avaliar minuciosamente o paciente
portador de TOC, através de diversos instrumentos descritos a seguir, com
tempo meédio de aplicacdo variando entre trés e oito horas. Todos o0s
instrumentos foram aplicados por entrevistadores treinados, nenhum deles
tendo sido auto-aplicado. Os dados referentes ao histérico de tratamento
psicofarmacologico na vida foram avaliados de acordo com critérios da escala
de Impressédo Clinica Global — ICG (GUY, 1976). A escala ICG é um
instrumento amplamente utilizado na literatura internacional, que avalia a
gravidade de um transtorno, a evolucéo clinica e a resposta terapéutica. A
presenca de eventos graves ou traumaticos durante a vida foi avaliado através
do Questionario de Historia de Trauma (Trauma History Questionnaire - THQ)
(GREEN et al., 1996), que € dividido em perguntas que abordam experiéncias
relacionadas a crime, perguntas sobre desastre em geral e trauma e perguntas
sobre experiéncias fisicas e sexuais.Ela lista um série de eventos e verifica

qual aconteceu e, em caso afirmativo, 0 numero de vezes e a idade
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aproximada, do individuo na época. A adaptacao transcultural para o portugués

do instrumento THQ foi desenvolvida e publicada por Fiszman et al. (2005).

Os principais instrumentos estruturados de avaliacdo utilizados sao

descritos mais detalhadamente a seguir:

5.3.1. Entrevista Estruturada para Transtornos Mentais do Eixo | do
DSM-IV, versao clinica (SCID-I/P: Structured Clinical Interview

for DSM-IV Axis | Disorders — Patient Edition) (FIRST et al., 1997)

Entrevista estruturada, de acordo com os critérios do DSM-IV da
American Psychiatric Association (1994), constituida de seis capitulos que
incluem os transtornos de humor (episodios depressivos maiores, episédios
maniacos e hipomaniacos, transtorno distimico), transtornos psicoticos
(esquizofrenia, transtorno esquizofreniforme e esquizoafetivo, transtorno
delirante e psicotico breve), transtornos decorrentes do uso do élcool e outras
substancias, transtornos de ansiedade (transtorno de ansiedade generalizada,
transtorno de panico, agorafobia, fobia social, fobias especificas, transtorno
obsessivo-compulsivo, transtorno de estresse poés-trauméatico), transtornos
somatoformes (de somatizacdo, doloroso, indiferenciado, hipocondriaco e
dismérfico corporal) e transtornos alimentares (anorexia nervosa, bulimia
nervosa, transtorno de compulsao alimentar periddica). Foram utilizados ainda
mddulos adicionais para avaliacdo de transtornos do controle de impulsos (ex.
transtorno explosivo intermitente, cleptomania, piromania, jogo patolégico,

tricotilomania, “skin picking”, automutilagdo, comprar “compulsivo”, transtorno
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de comportamento sexual impulsivo-compulsivo ndo parafilico e transtorno
impulsivo-compulsivo do uso da internet e video game) (FIRST et al., 2004).
Cada capitulo possui perguntas especificas sobre os sintomas de cada
transtorno, avaliados no presente e no passado, a serem feitas para 0s
pacientes a partir de 16 anos de idade, com as respostas transcritas para um
caderno de resposta individual. As respostas dadas pelos pacientes séo
“sim”’ou “ndo”, na sua maioria, bem como o numero e data dos episodios e
transtornos no passado, sendo possivel ainda avaliar a presenca de sintomas
subclinicos. O diagnostico de TOC também foi confirmado em todos os
pacientes através desta entrevista estruturada. A SCID-I foi construida para
aplicacado por avaliadores treinados e nao leigos, pois exige algum nivel de
julgamento clinico. O transtorno de déficit de atencéo e hiperatividade (TDAH)
e o transtorno de ansiedade de separacao foram investigados com o médulo da
“Kiddie Schedule for Affective Disorders and Schizophrenia” (K-SADS)
(KAUFMAN et al.,, 1997). A validacdo e traducdo para o portugués deste

instrumento adaptado para adultos foi realizado por Mattos et al. (2006).

A SCID-I foi traduzida e adaptada para o portugués por Del Ben e

colaboradores, que publicaram um estudo de confiabilidade desta em 2001.
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5.3.2. Escala Yale-Brown de Sintomas Obsessivo-Compulsivos — Y-
BOCS (Yale-Brown Obsessive-Compulsive Scale) (GOODMAN et

al., 1989a, b)

Avalia a gravidade dos sintomas obsessivo—compulsivos (SOC),
independente do conteido dos mesmos e conta também com uma checklist de
SOC, que néo foi utilizada no protocolo do C-TOC. Possui cinco questdes que
dizem respeito a obsessOes e cinco sobre compulsdes, avaliando o tempo
gasto com os sintomas, interferéncia nas atividades de vida diaria, angustia,
resisténcia e controle, onde cada uma € avaliada de “0” (sem sintomas) a
“4”(gravidade extrema dos SOC), com escore maximo de 40 na soma dos dois
subitens, de obsessdo e compulsédo . Foi traduzida para o portugués por
pesquisadores do PRODOC/EPM/UFSP e pelo ambulatério de Ansiedade do

IPQ/FMUSP (ASBHAR et al., 2002).

5.3.3. Escala Dimensional para Avaliacdo da Presenca e Gravidade
de Sintomas Obsessivo-Compulsivos - DY-BOCS (Dimensional
Yale-Brown  Obsessive-Compulsive Scale - DY-BOCS)

(ROSARIO-CAMPOS et al., 2006).

Instrumento desenvolvido para avaliar a presenca e a gravidade de
determinados tipos de sintomas obsessivo-compulsivos (SOC) que, de acordo
com andlises fatoriais de estudos anteriores, foram agrupados em seis
dimensdes com os seguintes conteudos: agressividade, violéncia e desastres;

sexual e religioso; simetria, ordenac¢do, arranjo e contagem; contaminacdo e
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limpeza; colecionamento; e sintomas diversos. A escala contém 88 tipos de
sintomas, especificados nas determinadas dimensdes e pontuados em sua
gravidade de acordo com o tempo despendido, o desconforto e a interferéncia
provocados pelos mesmos. Em cada uma das dimensdes a pontuacao varia de
“0"a “b” para cada um dos trés fatores acima descritos, além de permitir
classificar os sintomas como relacionados a mais que uma dimensao (sintomas
hibridos). Os sintomas na DY-BOCS podem ser marcados como presentes,
ausentes ou passados. No escore total avalia-se o prejuizo causado pelo TOC
com pontuacao de “0” a “15” e, somado a isso, o total dos trés subitens que
avaliam o tempo despendido com os SOC, a angustia e a interferéncia
causadas por eles; cada uma pontuando de “0"a “5” e compondo um total
global de “0"a “30” no presente (semana anterior) e no passado. Pontuacéo
mais alta indica maior gravidade dos SOC. Foi traduzida e revisada pela equipe

do PROTOC/IPg/FMUSP/USP.

5.3.4. Inventario de Beck para Depresséo (Beck Depression Inventory

- BDI) (BECK et al., 1961)

Desenvolvido por Aaron Beck e colaboradores em 1961, consiste em 21
itens, incluindo sintomas e atitudes, cuja intensidade varia de “0” a “3” em
escalas categoéricas. O tempo de referéncia da avaliacdo é a “Ultima semana”.
Ndo é uma escala de diagnostico e foi elaborada para complementar a
avaliacdo dos sintomas e quadros depressivos, categorizando-os segundo sua
intensidade. O BDI foi traduzido para a lingua portuguesa e validado para o uso

em nosso meio (GORENSTEIN; ANDRADE, 1996). E uma escala autoaplicavel
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e existem varias propostas de pontos de corte para distinguir os niveis de
depressao, sendo que o Center of Cognitive Therapy (BECK et al., 1988)
recomenda que escores <10 classifiguem como sem depressao ou depressao
leve; 10 a 18 depressao leve a moderada; 19 a 29 depressdo moderada a

grave; e 30 a 63 depresséao grave.

5.3.5. Inventario de Beck para Ansiedade (Beck Anxiety Inventory —

BAI) (BECK et al., 1988)

Desenvolvido por Aaron Beck e colaboradores em 1988, apresenta 21
itens relacionados a sintomas ansiosos, cada um composto de quatro
afirmacdes que variam entre graus de intensidade de “0” a “3”, sendo sempre
computado o escore de maior intensidade. A soma dos escores obtidos em
cada item resulta em um escore total, que varia de “0” a “63”, maiores escores

indicando maior gravidade.

5.3.6. Questionario sobre histéria natural de TOC (LECKMAN et al.,

2002)

Instrumento de avaliacdo desenvolvido nos EUA e nao publicado, que foi
traduzido para o portugués por Rosario et al., em 2002. Busca detalhar o inicio
dos SOC e seu curso, incluindo diversos fatores, como eventos de vida e
situacdes que possam ter contribuido para o aparecimento dos sintomas, assim
como para as fases de piora ou melhora no curso do TOC. E dividido em trés

partes, e a primeira investiga separadamente o inicio das compulsfes e das
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obsessfes, com perguntas especificas sobre a vida do individuo na época em
que os sintomas comecaram. A segunda parte se refere ao curso dos
sintomas, com uma lista de eventos e situacbes que podem melhorar, agravar
ou nao modificar os SOC. A terceira parte investiga a pior fase dos sintomas e
faz perguntas especificas a respeito desta época. O questionario consta de

perguntas abertas e fechadas.

5.3.7 Escala de Avaliacdo Global de Tiques (Yale Global Tic Severity

Scale - YGTSS) (LECKMAN et al., 1989)

Escala desenvolvida pelo Yale Child Study Center e amplamente
utilizada para avaliar os tipos de tiqgues e sua gravidade. Possui uma lista de
exemplos de tiques motores e vocais e quantifica a gravidade de “0” a “100”,
através de varias questdes que avaliam numero, frequéncia, intensidade,
complexidade e interferéncia dos tiques, além de uma questdo sobre
comprometimento geral. Foi traduzida para o portugués por Miguel e

colaboradores em 2000.

5.4. Consideracdes Eticas

Foram incluidos na pesquisa apenas 0s pacientes que voluntariamente
concordaram em participar, respondendo aos instrumentos de avaliacdo acima
descritos, apds devidamente esclarecidos sobre os objetivos e métodos do

estudo. Todos assinaram um termo escrito de consentimento de participacao.
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Quando o patrticipante era menor de 18 anos de idade, o consentimento livre e
esclarecido foi assinado por um dos pais ou responsavel legal. O projeto foi
aprovado pelos Comités de Etica em Pesquisa de todos os centros envolvidos
(Processos: USP-968/05; IPA-6600023; UFRGS-06/171; UNIFESP-302/2006,
UFRJ-0024.0.249.000-06; UNESP 1802-2005: 0f.98/2005-CEP; 0f.338/2006-
CEP). Os oficios de aprovacio do Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da

FMB-UNESP estdo em anexo.

5.5. Andlise estatistica dos dados

A andlise estatistica foi realizada utilizando-se o programa STATA 10.0.
(STATACORP., 2007). Inicialmente foi feita analise descritiva das variaveis,
com checagem de consisténcia dos dados e correcdes, quando necessarias.
Foram feitas, a seguir, estimativas de frequéncia (numeros absolutos e
porcentagens) das variaveis categoriais e estimativas de médias e de desvios-
padrdo ou mediana e valores minimos e maximos (variacdo ou “range”) para
variaveis continuas com ou sem distribuicdo normal, respectivamente. Analises
univariadas de associacdo de diferentes variaveis categoriais com sexo
masculino ou feminino foram feitas através do teste de qui-quadrado ou teste
de Fisher, quando indicados. Foram calculadas também as razdes de chances
(Odds ratios — OR) e intervalos de confianca (IC) para as frequéncias das
diferentes dimensdes de sintomas em homens e mulheres. Todas as variaveis

continuas foram testadas quanto a sua homogeneidade de variancias e,

Tese Doutorado Ricardo Cezar Torresan



Método 89

quando tinham distribuicdo normal, utilizou-se o teste paramétrico t de Student
(bicaudal). Para variaveis continuas sem distribuicdo normal, o teste nao

paramétrico de Mann-Whitney foi utilizado.

Andlises multivariadas foram realizadas através de regressao logistica,
utilizando-se o método “stepwise forward”, considerando-se como variaveis
dependentes a presenca de cada uma das dimensdes de SOC (de acordo com
a DY-BOCS) e a variavel explanatoria de interesse o género dos pacientes.
Foram utilizadas duas abordagens para o calculo das razdes de chances (odds
ratios - OR) ajustadas para possiveis variaveis de confusdo. Inicialmente, a
partir das razbes de chance (OR) brutas de ocorréncia de cada uma das
dimensdes de SOC nas mulheres (tomando-se os homens como grupo de
referéncia), foram construidos cinco diferentes modelos, um para cada
dimensao sintomatoldgica. As dimensdes de sintomas incluidas como variaveis
dependentes foram: agresséo, sexual/religiosa, simetria/ordenacéo/contagem,
contaminacgao/limpeza e colecionamento, excluindo-se apenas a dimenséo
“diversa”, por ser muito inespecifica. As variaveis selecionadas para inclusédo
em cada modelo deveriam ter sentido clinico de associacdo com género e com
as respectivas dimensfes estudadas, além de apresentarem valores de p
<0,25 na analise univariada. A idade no momento da avaliacédo foi a segunda
variavel incluida em todos os cinco modelos, uma vez que a idade de inicio dos
SOC nao apresentou diferenca significativa entre os géneros na analise
univariada. Os escores medios na nas escalas de Y-BOCS, BDI e BAI ndo

foram incluidos na andlise multivariada por serem medidas de gravidade no
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momento da avaliacdo, enquanto a ocorréncia de cada uma das dimensdes foi

avaliada na vida, o que dificultaria a interpretacao dos resultados.

No modelo da dimensé&o de agressao foram introduzidos como possiveis
confundidores, além de idade: comorbidade com transtorno de estresse pos-
traumatico (TEPT), episddio depressivo maior, qualquer transtorno do controle
de impulsos e transtorno de tiques (histéria de trauma n&o foi incluida por
apresentar, aléem de p> 0,25, colinearidade com TEPT). Para a dimenséo
sexual e religiosa foram incluidos: pratica religiosa e comorbidade com episodio
depressivo maior, transtorno impulsivo-compulsivo sexual nédo parafilico e
transtorno de tiques. Para a dimensdo de simetria, ordenacdo e contagem,
além de idade, foi também incluida no modelo a comorbidade com tiques,
enquanto a dimensdo de contaminacdo e limpeza foi ajustada para a
comorbidade com episédio depressivo maior. A dimensao de colecionamento

incluiu ajuste para nivel socioecondmico e comorbidade com tiques.

Por fim, outra abordagem de regresséo logistica foi realizada, incluindo-
se as mesmas dimensfes de sintomas como variaveis dependentes e as
mesmas variaveis explanatérias em cada modelo, mas desta vez analisando-se
de forma separada cada um dos géneros. Adotou-se 0 nivel de significancia

estatistico padrao de p < 0,05 para rejeicao da hipétese de nulidade.
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A amostra total foi composta por 901 pacientes com TOC, sendo 385
(42,7%) homens e 516 (57,3%) mulheres, com idade média no momento da

avaliacdo de 34,4 anos (DP 12,7), variando de 9 a 77 anos.

A Tabela 1 descreve as frequéncias nas faixas e categorias das
variaveis sociodemograficas para o total da amostra e em cada um dos grupos,
segundo o género. Diversas caracteristicas sociodemograficas e clinicas
diferiam significativamente entre homens e mulheres. Como se pode observar
na Tabela 2, a idade média destas no momento da entrevista foi mais alta,
enguanto eles mais frequentemente eram solteiros, sem filhos, desempregados
e moravam com suas familias de origem. Por outro lado, o nivel
socioecon6mico dos homens foi mais alto do que o das mulheres, além de
estes terem, em média, mais anos de estudo e maior frequéncia de repeténcia
escolar. Nao se observaram diferencas significativas em relacdo a morar

sozinho (@) ou ter historia familiar de SOC ou ter recebido diagnoéstico de TOC.
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Tabela 1 - Descrigdo das caracteristicas sociodemograficas e de procedéncia
dos participantes do estudo (n=901), gerais e de acordo com o0

género.
Total Homens  Mulheres
n= 901 n =385 n=516
N % (42.70?) (57.3%)
n %) n %

Faixa etaria < 20 anos 89 (9,90 53(13,8) 36 (7,0)
20 - 30 anos 278 (30,8) 130(33,8) 148(28,7)
30 - 40 anos 235 (26,1) 100 (26,0) 135 (26,2)
40 - 50 anos 181 (20,1) 65(16,9) 116 (22,5)
50 - 60 anos 80 (8,9) 26 (6,7) 54 (10,5)
> 60 anos 38 (4,2) 11 (2,9) 27 (5,2)
Estado civil Casado 326 (36,2) 115(29,9) 211 (40,9)
Solteiro 494 (54,8) 246 (63,9) 248 (48,1)
Amasiado 14 (1,5) 8(2,1) 6 (1,2)
Viavo 13 (1,4) 1(0,3) 12 (2,3)
Divorciado 54 (6,0) 15 (3,9) 39 (7,6)
Centro C-TOC USP (SP) 416 (46,2) 204 (53,0) 212 (41,1)
UNIFESP (SP) 53 (5,9) 24 (6,2) 29 (5,6)
UNESP (SP) 51 (5,7) 22 (5,7) 29 (5,6)
UFRJ (RJ) 30 (3,3) 8(2,1) 22 (4,3)
UFBA (BA) 44 (4,9)  22(57) 22 (4,3)
UPE (PE) 122 (13,5) 53(13,8) 69 (13,4)
UFRGS (RS) 168 (18,6) 43 (11,2) 125 (24,2)
IPA (RS) 17 (1,9) 9(2,3) 8 (1,5)
Com quem mora Pais ou um dos pais 401 (45,7) 206 (54,8) 195 (38,9)
Conjuge e/ou filhos 321 (36,6) 114 (30,3) 207 (41,3)
Outros parentes/amigos 91 (14,0) 23 (6,1) 68 (13,6)
Sozinho 64 (7,3) 33(8,8) 31(6,2)
Escolaridade Até 1° grau incompleto 57 (6,3) 18 (4,7) 39 (7,6)
1° grau completo a 2° 155 145y 58 (151) 70 (13,6)

grau incompleto
2° grau completo 262 (29,1) 109 (28,3) 153(29,7)
3° grau incompleto 171 (19,00 79 (20,5) 92(17,9)
3° grau_completo/ pos-  ,g5 39 3y 121 (31,4) 161 (31,3)

graduacéao
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Continuacédo da Tabela 1 - Descricao das caracteristicas sociodemograficas e
de procedéncia dos participantes do estudo (n=901), gerais e de acordo com o

género.

Classe social

(ABIPEME) A 157 (17,4) 91 (23,6) 66 (12,8)
B 340 (37,7) 144 (37,4) 196 (38,0)
C 320 (35,5) 115(29,9) 205 (39,7)
D 63 (7,0) 23 (6,0) 40 (7,7)
E 21 (2,3) 12 (3,1) 9(1,7)

Etnia Branca 749 (83,1) 317 (82,3) 432(83,7)
Negra 35(3,9) 13 (3,4) 22 (4,3)
Amarela 12 (1,3) 4 (1,0) 8 (1,5)
Parda/ mulata 103 (11,4) 50(13,00 53(10,3)
Outros 2(0,2) 1(0,3) 1(0,2)

Religido Catolica 528 (58,6) 226 (58,7) 302 (58,5)
Protestante 24 (2,7) 13 (3,4) 11 (2,1)
Evangélica/ crente 115(12,8) 41 (10,6) 74 (14,3)
Espirita 94 (10,4) 29 (7,5) 65(12,6)
Testemunha de Jeova 18 (2,0) 8 (2,1) 10 (1,9)
Judeu 5 (0,5) 3(0,8) 2(0,4)
Outra 20 (2,2) 11 (2,9) 9(1,7)
Sem religido 97 (10,8) 54 (14,0) 43 (8,3)

Tabela 2 - Distribuicdo dos aspectos sociodemograficos da amostra (n = 901)
de pacientes portadores de TOC, de acordo com 0 género.

Varidveis  continuas e Total Homens Mulheres
cateqoriais n= 901 n =385 n=516 p

g (100,0%) (42.7%) (57.3%)
Idade - anos, média (DP)l 34,4 (12,7) 32,2(12,2) 36,1(12,8) <0,001*
?E')elf)'f‘ de anos de estudos 41,6150 152(52) 14,1 (4,8) <0,001*
Mora com familia de origem 401 (45,7%) 206 (54,8%) 195 (38,9%) < 0,001 **
Situacdo conjugal (solteiro) 494 (54,8%) 246 (63,9%) 248 (48,1%) < 0,001 **
Tem filho(s) 345 (38,3%) 110 (28,6%) 235 (45,5%) < 0,001**
Desempregado 139 (15,4%) 70 (18,2%) 69 (13,4%) 0,048 **
Estrato econdmico mais 0 0 0 o
elevado (A ou B) 497 (55,1%) 235 (61,0%) 262 (50,8%) 0,002
Prética religiosa 493 (61,3%) 196 (59,2%) 297 (62,8%) 0,31**
Esetﬁzg“ algum - ano  de 374 41 906) 182 (47,3%) 189 (36,7%) 0,001**

1- Desvio Padrdo * teste t de Student **teste de qui-quadrado
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Os graficos 1, 2 e 3, abaixo, apresentam, respectivamente, a idade de
inicio e de interferéncia dos sintomas obsessivo-compulsivos (SOC), e a idade

de busca por tratamento, em homens e mulheres.

grafico 1 idade de inicio dos SOC
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grafico 2: idade de interferéncia pelos SOC
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2. em que idade suas obsessdes ou compulsdes comecaram realmente a aborrecé-lo e
Graphs by sexo
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grafico 3 idade de busca por tratamento

masculino feminino
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3. em gue idade vocé procurod tratarmento pela primeira vez para suas ohsessdes e
Fraphs by sexa

Em relacdo a caracteristicas clinicas, descritas a seguir na tabela 3, ndo
houve diferengas quanto a idade média de inicio dos sintomas obsessivo-
compulsivos (SOC) em geral, nem das obsessdes ou compulsdes, avaliadas
separadamente. Por outro lado, a idade média de interferéncia pelos SOC, a
pior fase destes, a busca por tratamento e o recebimento do diagndstico de
TOC ocorreu significativamente mais cedo entre os homens. J4 a gravidade
dos SOC, quando avaliados pela Y-BOCS (escore total e subescores de
obsessdes e compulsdes), assim como a gravidade dos sintomas depressivos
e ansiosos (avaliados pelos inventarios de Beck) foi significativamente maior
nas mulheres. Assim, confirmou-se a hipotese de maior frequéncia de homens
solteiros e mulheres casadas (e com filhos). Ja a idade mais precoce de inicio
dos SOC nos homens néo foi confirmada; no entanto, observou-se que nestes
a interferéncia, a pior fase, a busca de tratamento e o diagndstico de TOC
ocorreram mais precocemente.

Quanto aos dados de comportamentos suicidas ou “suicidalidade” na
vida, foi mais frequente entre as mulheres pensar que nao valia mais a pena
viver e ter tentado suicidio em algum momento na vida, sem diferencas

significativas nos outros parametros.
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Tabela 3 - Distribuicdo de diferentes aspectos clinicos da amostra de pacientes
portadores de TOC (n = 901), de acordo com o género.

Total Homens Mulheres
Variaveis continuas e categoriais n=901 n =385 n=516 p
(100,0%) (42.7%) (57.3%)

Idade de inicio dos sintomas - .
anos, média (DP)" 12,6 (7,9) 12,4 (7,1) 12,7 (7,3) 0,66
Idade de inicio das obsessbes - *
anos, média (DP)! 13,2 (7,9) 12,8 (7,5) 13,5 (8,3) 0,17
Idade de inicio das compulsdes - *
anos, média (DP)" 13,0 (7,6) 12,9 (7,6) 13,0 (7,7) 0,91
Idade de interferéncia pelos N
sintomas, média (DP)" 21,6 (10,5) 19,9 (9,6) 22,9 (10,9) <0,001
Idade da pior fase dos sintomas, .
média (DP)* 28,5(12,4) 26,4(11,9) 30,1(12,5) <0,001
Idade da busca por tratamento, .
média (DP)* 29,0 (12,5) 26,6 (11,9 30,8(12,6) <0,001
Idade do diagnéstico de TOC, .
média (DP)! 30,6 (12,4) 28,1(11,9) 32,4(12,4) <0,001
Y-BOCS - escore total, média (DP)' 25,2 (8,1) 23,8 (8,5) 26,3(7,5) <0,001*
Y-BOCS - escore de obsessoes, N
média (DP)" 12,6 (4,2) 11,9 (4,4) 13,0(3,9) <0,001
Y-BOCS - escore de compulsoes, .
média (DP)! 12,7 (4,4) 11,8 (4,6) 13,3(4,1) <0,001
BDI - escore total, média (DP)* 16,3 (11,7) 14,3(11,00 17,8(11,9 <0,001*
BAI- escore total, média (DP) ! 15,9(11,9) 13,7 (11,3) 17,5(2,0)0 <0,001*
Histéria familiar de SOC 457 (50,8%) 191 (49,7%) 266 (51,5%)  0,59**
?g'é)rla familiar de diagnostico de 96 (22,6%) 41 (23.0%) 55 (22,4%) 0.87%
CompulsGes surgiram apos 89 (9,9%)  23(6,0%) 66 (12,8%)  0,001*
nascimento de alguma crianca
Obsessbes surgiram apos 94 (10,4%) 27 (7,0%) 67 (13,0%)  0,004**
nascimento de alguma crianca
Historia de experiéncia 582 (64,6%) 247 (64,2%) 335 (64,9%)  0,81*
trauméatica

Suicidalidade” (navida) 505 (58,8%) 201 (54,9%) 304 (61,7%) 0,047*
Achou que nao valia a pena viver
Desejou estar morto 389 (45,3%) 161 (44,0%) 228 (46,2%)  0,51**
Pensou em suicidio 323 (37,6%) 137 (37,4%) 186 (37,7%)  0,93**
Planejou suicidio 187 (21,8%) 70 (19,1%) 117 (23,7%)  0,11**
Fez alguma tentativa de suicidio 97 (11,3%) 32 (8,7%) 65 (13,2%)  0,042**

1. Desvio Padrdo * teste t de Student **teste do qui-quadrado ***avaliada pelo Questionario de histéria de trauma

Tese Doutorado

Ricardo Cezar Torresan



Resultados 98

Outros dados em relacdo a variaveis clinicas de tratamento, que podem
ser observados na tabela 4, indicam que o0s homens receberam mais
psicoterapia do que as mulheres, além de mais antipsicoticos atipicos e
antipsicoticos em geral (tipicos e atipicos), que sdo medicamentos empregados
no tratamento dos transtornos de tiques e também para a potencializacdo do
tratamento convencional do TOC com antidepressivos (AD) serotoninérgicos,
em casos refratarios. Houve ainda tendéncia de os homens terem se
submetido a qualquer tratamento psiquiatrico anterior mais frequentemente do
que as mulheres. Estas, por sua vez, apresentaram mais frequentemente
resposta adequada (de acordo com critérios da escala de Impresséao Clinica
Global — ICG) (GUY, 1976) aos AD em geral e aos AD serotoninérgicos (que
incluem os inibidores seletivos de recaptacdo de serotonina — ISRS- e o
triciclico clomipramina). Por outro lado, ndo houve diferenca entre os géneros
em relacdo ao uso na vida de AD em geral, AD serotoninérgicos, ISRS,
benzodiazepinicos, antipsicoticos tipicos, assim como em relagdo a ocorréncia
de qualquer resposta ao tratamento em geral (resposta parcial ou resposta
satisfatoria, de acordo com critérios da ICG), ao uso de AD e agentes
serotoninérgicos. Homens e mulheres também né&o diferiram em relacéo a ter

periodos assintomaticos na vida, ou seja, com auséncia de SOC.
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Tabela 4 — Distribuicdo das variaveis clinicas de tratamento da amostra de
pacientes com TOC (N=901), de acordo com 0 género.
Total Homens Mulheres
Variaveis categoriais n=901 n= 385 n=516 pl
n (%) n (%) n (%)
Recebeu tratamento psicoterapico 575 (63,8) 260 (67,5) 315(61,0) 0,045
gr?tzlrliaoru qualquer tratamento psiquiatrico 681 (75,6) 302 (784) 379 (73.4) 0,084
Uso na vida de ISRS* 593 (65,8) 252 (65,4) 341(66,1) 0,84
Uso na vida de antidepressivos
serotoninérgicos em geral (ISRS* ou 634 (70,4) 276 (71,7) 358(69,4) 0,45
Clomipramina)
Uso na vida de antidepressivos (AD) ** 641 (71,1) 279 (72,5) 362 (70,2) 0,45
Uso na vida de benzodiazepinicos 346 (38,4) 148 (38,4) 198(38,4) 0,98
Resposta adequada a AD 225 (25,0) 82 (21,3) 143 (27,7) 0,028
Qualquer resposta a AD 430 (47,7) 181 (47,00 249 (48,3) 0,71
Resposta adequada a AD 215(23,9)  78(20,3) 137 (26,5) 0,028
serotoninérgicos
Qualquer resposta a AD serotoninérgicos 420 (46,6) 178 (46,2) 242 (46,9) 0,84
Uso atual de AD 452 (50,2) 204 (53,0) 248(48,1) 0,14
Uso na vida de qualquer antipsicotico 183 (20,3) 92 (23,9) 91 (20,3) 0,021
Uso na vida de antipsicéticos tipicos 98 (10,9) 48 (12,5) 50 (9,7) 0,18
Uso na vida de antipsicéticos atipicos 141 (15,6) 73 (19,0) 68 (13,2) 0,018
Teve periodos com auséncia dos SOC 135 (15,0) 65 (16,9) 70 (13,6) 0,17

! teste do qui-quadrado

* Inibidores Seletivos da Recaptagéo de Serotonina

** Antidepressivos triciclicos (clomipramina e imipramina), ISRS, venlafaxina, minalciprano, mirtazapina

A frequéncia dos sintomas por dimensdes na amostra total, ao longo da

vida, foram: agressao (67,4%); sexual e religiosa (55,4%); simetria, ordenagéao,

contagem e arranjo (87,0%); contaminacao e limpeza (73,6%); colecionamento

(51,5%) e diversas (87,0%). A tabela 5, abaixo, que descreve a frequéncia das

diferentes dimensdes em homens e mulheres, mostra que s6 ndo houve

diferenca significativa entre os géneros em relacdo a dimensdo de simetria,

ordenacdo e contagem. Os homens apresentaram mais frequentemente

sintomas da dimensao sexual e religiosa, enquanto as mulheres tiveram com

maior frequéncia sintomas das dimensfes de agressdo, contaminacdo e

limpeza e colecionamento, assim como obsessdes e compulsdes diversas.
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Tabela 5 — Prevaléncia das diferentes dimensdes de sintomas obsessivo-
compulsivos, de acordo com a DY-BOCS, em homens e mulheres

portadores de TOC.

Total Homens Mulheres
Dimensées (n=901) (n=385) (n=516) pt
n (%) n (%) n (%)
Agressao 607 (67,4) 241 (62,6) 366 (70,9) 0,008
Sexual e Religiosa 499 (55,4) 232 (60,3) 267 (51,7) 0,01
Simetria, Ordenacao e Contagem 784 (87,0) 334 (86,7) 450 (87,0) 0,84
Contaminacao e Limpeza 663 (73,6) 264 (68,6) 399 (77,3) 0,003
Colecionamento 464 (51,5) 181 (47,0) 283 (54,8) 0,02
Diversas 784 (87,0) 323 (83,9) 461 (89,3) 0,016

! teste do qui- quadrado

Quanto a gravidade média das diferentes dimensfées de SOC na pior
fase destes, no passado, pode-se observar (Tabela 6) que, exceto a dimenséo
sexual-religiosa, que foi mais grave no sexo masculino, todas as demais,
inclusive a de simetria, ordenacdo e contagem, foram mais graves nas
pacientes do sexo feminino. As mulheres também apresentaram no passado
escores médios totais mais altos, mais tempo gasto com os SOC e maior
incbmodo devido a estes. Por outro lado, os escores médios de prejuizo e

interferéncia pelos SOC néao diferiram significativamente entre os géneros.
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Tabela 6 - Gravidade dos sintomas obsessivo-compulsivos, de acordo com a
pontuagcao na pior fase do passado, pela Escala Dimensional de
sintomas obsessivo-compulsivos (DY-BOCS) em homens e
mulheres com TOC.

Total Homens Mulheres
(n=901) (n=385) (n=516)
DY-BOCS PASSADO Média (DP): Média Média p*
(Pontuacéo) Mediana (DP)! (DP)!
(variacio) Mediana Mediana
¢ (variacdo) (variagéao)
3 6,74 (554) 6,18 (5,67) 7,16 (5,41)
Agresséo 8 (0-15) 6(0-15) 8.5 (0-15) 0,018
- 5,50 (5,65) 6,09 (5,75) 5,07 (5,54)
Sexual e religiosa 4 (0-15) 6 (0-15) 3 (0-15) 0,004
Simetria, ordenacgéo e 8,73 (4,65) 8,23 (4,79) 9,10 (4,69) 0.004
contagem 10 (0-15) 9 (0-15) 11 (0-15) ’
. . 7,68 (5,50) 6,71(5,43) 8,40 (5,44)
Contaminacgéo e limpeza 9 (0-15) 8 (0-15) 10 (0-15) < 0,001
- 3,79 (4,57) 3,33(4,45) 4,14 (4,64)
Colecionamento 9 (0-15) 0 (0-15) 3 (0-15) 0,004
. 8,82 (44,86) 8,08 (5,03) 9,36 (4,66)
Diversas 10 (0-15)  9(0-15)  11(0-15) <0001
22,97 23,95
Total 23345‘;’0(_%’3)2) (5,63) (4,65) 0,46
24 (0-30) 24,5 (8-30)
10,84 11,25
Prejuizo 1153(30(_31’51;3) (3.34) (3,05) 0,12
12 (0-15) 12 (0-15)
Tempo gasto com 4,30 (0,89) 4,20 (1,00) 4,37 (0,80) 003
sintomas 4 (0-5) 4 (0-5) 5 (0-5) ’
IncObmodo devido aos 4,26 (0,84) 4,14 (0,95) 4,34 (0,73) 0.009
sintomas 4 (0-5) 4 (0-5) 4 (0-5) ’
Interferéncia devida aos 3,86 (1,02) 3,80 (1,09) 3,91 (0,96) 028
sintomas 4 (0-5) 4 (0-5) 4 (0-5) '

1. Desvio Padrao

* teste de Mann-Whitney
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Em relacdo a pontuacdo média atual na DY-BOCS (no momento da

entrevista), descrita na Tabela 7, observa-se que todos os parametros

avaliados foram mais graves no sexo feminino, com excecao da dimenséo

sexual-religiosa, novamente mais grave entre os pacientes do sexo masculino.

Tabela 7 - Gravidade dos sintomas obsessivo-compulsivos, de acordo com a
pontuacgéo atual (no momento da entrevista) na Escala Dimensional
de sintomas obsessivo-compulsivos (DY-BOCS) em homens e
mulheres com TOC.

Total Homens Mulheres
DY-BOCS - Pontuacéao (n=901) (n=385) (n=516)
ATUAL Média (DP)* Média (DP)! Média (DP)* p*
Dimensdes Mediana Mediana Mediana
(variacao) (variacao) (variacao)
~ 5,45 (4,96) 4,83 (5,01) 5,91 (4,88)
Agressao 5 (0-15) 4 (0-15) 6(0-15) 2002
Dalin 4,32 (4,88) 4,73 (4,95) 4,03 (4,82)
Sexual-Religiosa 2 (0-15) 3 (0-15) 0 (0-15) 0,02
Simetria, ordenacgéo e 7,38 (4,63) 6,75 (4,70) 7,85 (4,53) <0001
contagem 8 (0-15) 7 (0-15) 9 (0-15) '
. ~ : 6,46 (5,13) 5,45 (4,9) 7,19 (5,17)
Contaminacéo e limpeza 7 (0-15) 5 (0-15) 9 (0-15) < 0,001
. 3,26 (4,12) 2,85 (4,05) 3,56 (4,15)
Colecionamento 0 (0-15) 0 (0-15) 2 (0-15) 0,004
. 7,62 (4,65) 6,86 (4,66) 8,18 (4,57)
Diversas 9(0-15)  7,5(0-15)  9(0-15) ~ <0.001
21,00 (6,50) 19,99 (7,11) 21,76 (5,89)
Total 22 (0-30)  21(0-30)  23(0-30) ~0.001
Prejuizo causado pelos 10,15 (3,61) 9,69 (3,84) 10,49 (3,38) 0.003
sintomas 12 (0-15) 9 (0-15) 12 (0-15) '
Tempo gasto com os 3,84 (1,17) 3,66 (1,23) 3,96 (1,10) <0001
sintomas 4 (0-5) 4 (0-5) 4 (0-5) '
Incbmodo devido aos 3,73 (1,16) 3,52 (1,26) 3,89 (1,06) <0001
sintomas 4 (0-5) 4 (0-5) 4 (0-5) '
Interferéncia devida aos 3,31 (1,24) 3,15 (1,38) 3,43 (1,11) 0.02
sintomas 4 (0-5) 4 (0-5) 4 (0-5) '

1. Desvio Padréao

* teste de Mann-Whitney
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A presenca de comorbidades psiquiatricas foi bastante comum, como o
esperado, com 90,9% da amostra total apresentando outro transtorno de eixo |
comoérbido ao TOC, e sem diferenca significativa entre os grupos (91,7% dos
homens e 89,3% das mulheres). Entre as comorbidades mais frequentemente
associadas ao TOC, na amostra total foi maior a co-ocorréncia com episodio
depressivo maior (67,2%), fobia social (35,4%), transtorno de ansiedade
generalizada (34,7%) e fobia especifica (32,7%) entre os transtornos isolados.
Ja entre os grupos de transtornos obteve-se mais comumente: transtornos de
humor (70,5%), transtornos ansiosos (69,9%) e transtornos de controle dos
impulsos (38,3%). Entre os homens, as comorbidades mais comuns foram:
episodio depressivo maior (66,2%), fobia social (39,5%), transtorno de
ansiedade generalizada (35,8%) e transtornos de tiques (34%), enquanto nas
mulheres as comorbidades mais frequentes foram: episddio depressivo maior
(68%), fobias especificas (39,5%), transtorno de ansiedade generalizada

(33,9%) e fobia social (32,2%).

As comorbidades psiquiatricas, de acordo com a distribuicdo por género,
estdo descritas na Tabela 8, onde se pode observar que os homens
apresentaram mais frequentemente co-ocorréncia de transtornos por uso de
alcool, fobia social, transtorno impulsivo-compulsivo sexual ndo parafilico e de
uso de videogame, e transtorno de tiques. Portanto, confirmaram-se as
hipoteses de maior frequéncia nestes de fobia social e transtornos de tiques em
geral. Por outro lado, ndo se confirmaram as hipéteses de maior frequéncia de
Sindrome de Tourette, hipocondria e transtornos por uso de outras substancias

além do alcool. JA4 os seguintes transtornos foram mais comuns entre as
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mulheres: transtorno de panico e/ou agorafobia, fobia especifica, transtorno de
somatizacao, transtorno doloroso, transtornos alimentares em geral (anorexia e
bulimia nervosa em particular), tricotilomania, skin picking e comprar
“compulsivo”, assim como transtornos do controle de impulsos em geral. N&o
houve diferencas significativas entre os géneros em relacdo a presenca de
transtornos afetivos, incluindo episodio depressivo maior e distimia. Esta Gltima
apresentou apenas tendéncia de maior frequéncia entre as mulheres.
Contrariamente a hipétese inicial, homens e mulheres também néo diferiram
significativamente em relacdo a dependéncia de substancias psicoativas -
exceto alcool e tabaco-, transtorno de panico sem agorafobia e agorafobia sem
panico. Confirmaram-se, porém as hipoteses de mais transtornos alimentares,

comprar “compulsivo” e tricotilomania entre as mulheres com TOC.
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Tabela 8 - Prevaléncia na amostra de transtornos mentais comaorbidos de eixo |
do DSM-IV ao longo da vida (avaliados pela SCID-I), de acordo com

0 género.
Comorbidades Total Homens  Mulheres
Psiquiétricas (n=901) (n= 385 (n=516) P
n (%) n (%) n (%)
Qualquer comorbidade 819 (90,9) 357 (92,7) 462(89,5 0,10
Episddio depressivo maior 606 (67,2) 255 (66,2) 351(68,0) 0,57
Distimia 110 (12,2) 38(9,9) 72 (13,9) 0,06
Tr. Bipolar 1 38 (4,2) 18 (4,7) 20 (3,9) 0,55
Tr. Bipolar 2 42 (4,6) 18 (4,7) 24 (4,6) 0,99
Tr. Bipolar 3 3(0,3) 1 (0,26) 2(0,4) 1,00*
Qualquer Tr. Bipolar 74 (8,2) 32 (8,3) 42 (8,1) 0,93
Qualquer Tr. de Humor 635 (70,5) 269 (69,9) 366 (70,90 0,73
Tr. por Uso de Alcool 72 (8,0) 48 (12,4) 24 (4,6) <0,001
Dependéncia de outras substancias 18 (2,0) 11 (2,8) 7(1,3) 0,11
Tr. de Panico com Agorafobia 81 (9,0) 28 (7,3) 53 (10,3) 0,12
Tr. de Panico sem Agorafobia 51 (5,7) 21 (5,5) 30 (5,8) 0,82
Agorafobia sem Panico 46 (5,1) 15 (3,9) 31 (6,0) 0,15
Qualquer Tr. panico/Agorafobia 177 (19,6) 63(16,3) 114(22,1) 0,03
Fobia Social 319 (35,4) 152(39,5) 167 (32,2) 0,03
Fobia Especifica 295 (32,7) 103 (26,8) 192 (37,2) 0,001
Tr. Estresse P6s Traumatico 170 (18,90 66(17,2) 104 (20,2) 0,25
Tr. Ansiedade Generalizada 313 (34,7) 138(35,8) 175(33,9) 0,55
Tr. Ansioso SOE 11 (1,2) 6 (1,5) 5(1,0) 0,42
Qualquer Tr. Ansioso 630 (69,9) 277 (71,9) 353(68,4) 0,25
Hipocondria 32 (3,5) 13 (3,3) 19 (3,6) 0,81
Tr. Dismorfico Corporal 109 (12,1) 48(12,5) 61(11,8) 0,77
Tr. de Somatizacao 23 (2,5) 4 (1,0) 19 (3,7) 0,02*
Tr. doloroso 28 (3,1) 5(1,3) 23 (4,5) 0,007
Anorexia nervosa 27 (3,0) 4 (1,0) 23 (4,5) 0,003*
Bulimia nervosa 27 (3,0) 4 (1,0) 23 (4,5) 0,003*
Tr. Compulséo Alimentar Periddica 74 (8,2) 30 (7,8) 44 (8,5) 0,69
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Continuagcédo da Tabela 8 - Prevaléncia na amostra de transtornos mentais
comoérbidos de eixo | do DSM-IV ao longo da vida (avaliados pela SCID-I), de

acordo com o género.

Qualquer tr. alimentar
Tr. Explosivo Intermitente
Cleptomania

Piromania

Jogo patolégico
Tricotilomania

Skin Picking

Comprar “compulsivo”

Transtorno Impulsivo-Compulsivo
Sexual Nao-Parafilico

Tr. de Uso Impulsivo-Compulsivo da
Internet

Tr. de Uso Impulsivo- Compulsivo do
Video-Game

Transtorno de Automutilacao
Qualquer tr. do controle impulsos
Tiques

Sd. de Tourette

TDAH

Tr. de Ansiedade de Separacao

109 (12,1)
74 (8,2)
25 (2,8)
4 (0,4)
6 (0,7)
59 (6,5)

160 (17,8)

104 (11,5)
34 (3,8)
28 (3,1)
16 (1,8)

25 (2,8)
345 (38,3)
262 (29,1)

83 (9,2)
61 (11,8)
239 (26,5)

33 (8,6)
33 (8,6)
11 (2,9)
3(0,8)
3(0,8)
17 (4,4)
42 (10,9)

25 (6,5)
25 (6,5)
12 (3,1)
13 (3,4)

7 (1,8)

76 (14,7) 0,005
41(7,9 0,73
14 (2,7) 0,90
1(0,2) 0,32
3 (0,6) 0,70
42 (8,1) 0,025

118 (22,9) <

0,001

74 (15,3) <
0,001

9(1,7) <
0,001

16 (3,1) 0,99
3(0,6) 0,003

18(3,5) 0,13

129 (33,5) 216(41,9) 0,01
131 (34,0) 131(25,4) 0,005

40 (10,4)
56 (14,5)
92 (23,9)

43(8,3) 0,29
17 (13,00 0,223

147 (28,5) 0,12

* teste Exato de Fisher

Foram avaliadas as principais variaveis com destacada relevancia clinica

que também pudessem estar associadas a cada dimensdo de SOC da DY-

BOCS, caracterizando-se como variaveis confundidoras da associacdo de cada

uma delas com género. As razbes de chance brutas e ajustadas para o sexo

feminino em cada uma das cinco dimensdes estudadas estdo demonstradas na

tabela 9. Como se pode observar pelas OR brutas, as mulheres apresentaram

maiores chances do que os homens de ter sintomas das dimensdes de
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agressao (OR 1,46; 1,10-1,93), contaminacéo/ limpeza (OR 1,76; 1,16 — 2,10),
colecionamento (OR 1,37; 1,05 — 1,78) e diversas (OR 1,61; 1,09 — 2,38), e
menor chance de ter sintomas da dimenséo sexual/religiosa (OR 0,70; 0,54 —
0,92). Para dimenséao de simetria, ordenacédo e contagem nao houve diferenca
entre homens e mulheres. Apds 0 ajuste, ser do sexo feminino manteve-se
independentemente associado a ter sintomas nas dimensfes de agressao (OR
=1,49; IC: 1,11 - 2,00; p = 0,007), de contaminacéo e limpeza (OR = 1,62; IC:
1,19 - 2,19; p = 0,002) e colecionamento (OR = 1,37; IC: 1,04 - 1,80; p =
0,024). Aléem de género, comorbidade com TEPT, TCI e tigues mantiveram-se
independentemente associados com a dimensao de agressdo. Apenas género
feminino manteve a associacdo independente com a dimensdo de
contaminacéo e limpeza, enquanto comorbidade com tiques foi outra variavel
que se manteve associada com sintomas de colecionamento. Enquanto a
razdo de chance bruta mostrava um risco significativamente menor de sintomas
da dimenséo sexual e religiosa nas mulheres, ap0s ajustado para possiveis
variaveis de confusdo este resultado perdeu a significancia estatistica (OR =
0,78; IC: 0,58 - 1,06; p = 0,11). Ja as comorbidades depressao, tiques e
transtorno impulsivo-compulsivo sexual ndo parafiico mantiveram-se
associados de modo independente a este tipo de sintoma. A dimenséao de
simetria, que ndo predominava em nenhum dos géneros, manteve este mesmo
resultado apods aplicacdo do modelo de regressdo, enquanto idade e
comorbidade com tiques mantiveram a associacdo significativa independente

com esta dimensao.
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Tabela 9 - Razdes de chance (odds ratios -OR) brutas e ajustadas, assim

como

intervalos de

confianga,

para possiveis

variaveis

confundidoras da ocorréncia de diferentes dimensdes de sintomas
obsessivo-compulsivos em relacdo ao sexo feminino.

Dimensoes OR bruta (IC)* p OR ajustada (IC)* p
Agressao

Sexo feminino 1,46 (1,10 — 1,93) 0,008 1,49 (1,11 - 2,00) 0,007
Idade 1,00 (0,98 — 1,01) 0,62 0,99 (0,98 — 1,00) 0,30
Comorbidade com TEPT 2,52 (1,66 — 3,82) < 0,001 2,25(1,46 - 3,46) <0,001
Comorbidade com EDM 1,49 (1,11 - 2,00) 0,007 1,30 (0,96 — 1,76) 0,09
Comorbidade com TCI 1,64 (1,22 -2,21) 0,001 1,38 (1,02 - 1,88) 0,04
Comorbidade com tiques 0,66 (0,48 — 0,90) 0,01 0,69 (0,49 — 0,96) 0,03
Sexual e religiosa

Sexo feminino 0,70 (0,54 —0,92) 0,01 0,78 (0,58 — 1,06) 0,11
Idade 0,99 (0,98 — 1,00) 0,02 0,99 (0,98 — 1,00) 0,06
Praticareligiosa 1,29 (0,97 — 1,71) 0,08 1,27 (0,94 - 1,71) 0,11
Comorbidade com EDM 1,78 (1,35 - 2,36) < 0,001 192 (,41-2,61) <0,001
Comorbidade com tr.

impulsivo-compulsivo 13,70 (3,26 - 57,54) <0,001 12,08 (2,84-51,46) 0,001
sexual ndo parafilico

Comorbidade com tiques 0,55 (0,41 -0,74) < 0,001 0,61 (0,44 - 0,85) 0,004
Simetria

Sexo feminino 1,04 (0,70 — 1,54) 0,84 1,19 (0,80 — 1,78) 0,39
Idade 0,98 (0,96 — 0,99) 0,002 0,98 (0,96 — 0,99) 0,004
Comorbidade com tiques 0,52 (0,32 -0,85) 0,01 0,55 (0,34 -0,91) 0,02
Contaminacéo e limpeza

Sexo feminino 1,56 (1,16 — 2,10) 0,003 1,59 (1,18 — 2,15) 0,003
Idade 1,00 (0,99 — 1,01) 0,73 0,99 (0,98 — 1,01) 0,37
Comorbidade com EDM 1,23 (0,90 — 1,68) 0,19 1,23 (0,90 — 1,68) 0,19
Colecionamento

Sexo feminino 1,37 (1,05 -1,78) 0,02 1,37 (1,04 — 1,80) 0,02
Idade 1,01 (1,00 - 1,02) 0,07 1,00 (1,00 — 1,02) 0,05
Nivel socioecondmico 1,26 (0,97 — 1,64) 0,08 1,23 (0,94 - 1,61) 0,13
Comorbidade com Tiques 0,56 (0,42 - 0,76) < 0,001 0,52 (0,39-0,70) <0,001

* intervalo de confianca
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A tabela 10, abaixo, apresenta os resultados da regressao logistica com
as mesmas variaveis para cada dimensdo de SOC, porém com analises
separadas para cada um dos géneros. Comorbidade com TEPT foi a Unica
variavel que se manteve independentemente associada a um maior risco de ter
sintomas na dimensdo de agressdo, tanto para os homens como para as
mulheres (OR = 2,84; IC: 1,47 - 5,49; p = 0,002 e OR=1,88; IC: 1,06 - 3,34; p =
0,03, respectivamente). Da mesma forma, a comorbidade com episodio
depressivo maior manteve-se associada independentemente a um maior risco
para ter sintomas da dimenséao sexual e religiosa para homens e mulheres (OR
= 1,87; IC: 1,16 - 3,02; p = 0,001 e OR= 1,96; IC: 1,31 - 2,93; p = 0,001,
respectivamente). Para os homens, a comorbidade com transtorno impulsivo-
compulsivo sexual nao-parafilico aumentou o risco de sintomas desta
dimensdo (OR= 1,87; IC: 1,16-3,02; p=0,001), mas nao foi possivel o calculo
deste risco entre as mulheres, pois todas as nove portadoras dessa
comorbidade apresentam sintomas da dimensdo em questdo. A comorbidade
com transtorno de tiques também se manteve associada a este tipo de
sintoma, porém somente para as mulheres, e negativamente (OR= 0,61; IC:
0,39-0,94); p=0,02). Para as mulheres, ainda, um menor risco de ter sintomas
da dimenséao de simetria se manteve independentemente associado a idade no
momento da avaliacdo (OR= 0,96; IC: 0,94-0,98; p<0,001). Por fim, a
comorbidade com transtornos de tiques se manteve como um fator
independente de protecdo em relacdo a ocorréncia de sintomas da dimensao
de colecionamento, tanto em homens como em mulheres (OR= 0,49; IC: 0,32 -

0,76; p =0,001 e OR =0,54; IC: 0,36 - 0,82; p = 0,004, respectivamente).
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Tabela 10 - RazBes de chance (odds ratios - OR) brutas e ajustadas, assim
como os intervalos de confianca, para possiveis confundidores
das diferentes dimensdes de sintomas, em cada um dos géneros
separadamente.

Homens

Mulheres

Dimensdes

OR bruta (IC)*
p

OR ajustada (IC)*
p

OR bruta (IC)*
p

OR ajustada (IC)*
p

Agresséo

Idade

Comorbidade com TEPT
Comorbidade com EDM
Comorbidade com TCI
Comorbidade com tiques

Sexual e religiosa

Idade

Pratica religiosa
Comorbidade com EDM
Comorbidade com tr.
impulsivo-compulsivo
sexual ndo parafilico

Comorbidade com tiques

Simetria

Idade
Comorbidade com tiques

Contaminacao e limpeza

Idade

Comorbidade com EDM

Colecionamento

0,99 (0,98 - 1,01)
p=0,53
2,84 (1,49 - 5,42)
p = 0,002
1,44 (0,93 - 2,21)
p=0,10
1,69 (1,07 - 2,66)
p = 0,02
0,70 (0,45 - 1,10)
p=0,12

0,99 (0,97 - 1,00)
p=0,16
1,61 (1,03 - 2,52)
p=0,04
1,64 (1,07 - 2,52)
p =0,02

8,31 (1,93 - 35,77)
p = 0,004

0,58 (0,37 - 0,90)
p=0,02

0,99 (0,97 - 1,02)
p=0,68
0,55 (0,28 - 1,10)
p = 0,09

0,99 (0,97 - 1,00)
p=0,14
1,12 (0,71 - 1,76)
p=0,62

0,99 (0,97 - 1,01)
p=0,32
2,84 (1,47 - 5,49)
p= 0,002
1,34 (0,86 - 2,10)
p=0,20
1,53 (0,96 - 2,44)
p=0,08
0,75 (0,47 - 1,19)
p=0.22

0,98 (0,97 - 1,00)
p=0,12
1,43 (0,89 - 2,27)
p=0,13
1,87 (1,16 - 3,02)
p = 0,001

8,45 (1,92 - 37,24)
p = 0,005

0,62 (0,37 - 1,03)
p = 0,06

1,00 (0,97 -1,02)
p=0,84
0,56 (0,28 - 1,12)
p=0,10

0,99 (0,97 - 1,00)
p=0,13
1,16 (0,74 -1,83)
p=0,52

0,99 (0,98 -1,01)
p = 0,50
2,25 (1,30 - 3,90)
p = 0,004
1,53 (1,02 - 2,27)
p=0,04
1,53 (1,03 - 2,27)
p =0,03
0,55 (0,34 - 0,89)
p=0,01

0,99 (0,98 - 1,00)
p=0,18
1,13 (0,78 -1,64)
p=0,51
1,94 (1,33 - 2,82)
p = 0,001

0,55 (0,37 - 0,83)
p = 0,004

0,96 (0,94 -0,98)
p < 0,001
0,48 (0,24 - 0,98)
p = 0,04

1,00 (0,98 - 1,02)
p=0,81
1,32 (0,86 - 2,03)
p=0,21

0,99 (0,98 - 1,01)
p=0,58
1,88 (1,06 - 3,34)
p = 0,03
1,28 (0,85 - 1,94)
p=0,24
1,32 (0,87 - 1,99)
p=0,19
0,62 (0,38 - 1,01)
p=0,05

0,99 (0,98 -1,01)
p=0,32
1,17 (0,79 - 1,72)
p =0,43
1,96 (1,31 -2,93)
p = 0,001

0,61 (0,39 - 0,94)
p =0,02

0,96 (0,94 - 0,98)
p < 0,001
0,54 (0,26 - 1,10)
p = 0,09

1,00 (0,98 -1,02)
p=0,84
1,32 (0,85 - 2,03)
p=0,21

Idade 1,01 (0,99-1,03) 1,02 (1,00-1,03) | 1,00 (0,99-1,02) 1,01 (0,99 - 1,02)
p=0,15 p=0,06 p =044 p =0,30

Nivel socioecondmico 1,22(0,81-1,83) 1,32(0,87-2,01) | 1,23(0,87-1,74) 1,18 (0,83 - 1,68)
p=0,35 p=0,19 p =0,24 p =0,34

Comorbidade com tiques 0,53 (0,35-0,82) 0,49 (0,32 -0,76) | 0,55 (0,36 - 0,83) 0,54 (0,36 - 0,82)
p = 0,004 p = 0,001 p = 0,004 p = 0,004

* intervalo de confianga
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6.1. Resumo dos principais resultados

Os principais resultados da andlise univariada mostraram que, quando

comparados 0s géneros:

1) Os homens apresentaram de forma significativa:

- Aspectos sociodemograficos

e morar com a familia de origem
e ser solteiro
e estar desempregado

e pertencer aos estratos socioeconémicos mais elevados (classes A e

B pela ABIPEME)
e ter uma maior média de anos de estudo

e ter repetido algum ano de estudo

- Aspectos clinicos de evolucdo e de tratamento

e menor idade média de interferéncia pelos SOC, da pior fase dos

SOC, da busca por tratamento e do diagndstico de TOC
e ter recebido mais frequentemente tratamento psicoterapico

e ter feito uso de antipsicoticos tipicos e atipicos
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- Fenomenologia

e ter mais frequentemente sintomas da dimensao sexual e religiosa

e ter maior escore médio pela DY-BOCS na dimenséo sexual e
religiosa na pior fase dos sintomas (passado) e no momento da

entrevista (atual)

e ter mais comorbidade com: transtorno por uso de alcool, fobia social,
transtornos impulsivo-compulsivo sexual ndo-parafilico e por uso de

videogame, e transtorno de tiques.

2) As mulheres apresentaram, de forma significativa:

- Aspectos sociodemograficos

e maior idade média no momento da avaliacédo

e ter filhos

- Aspectos clinicos de evolucdo e de tratamento

e maior escore médio na Y-BOCS (total) e nos subitens de obsessdes

e de compulsdes.
e maior escore médio no BDI e no BAI

e ter o inicio das obsessfes e compulsdes apds nascimento de alguma

crianca
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ja ter achado que ndo valia mais a pena viver e ja ter tentado suicidio

em algum momento da vida

ter tido resposta adequada a antidepressivos em geral e a

antidepressivos serotoninérgicos

- Fenomenologia

ter sintomas das dimensdes de agressdo, contaminacao e limpeza,

colecionamento e “diversas”.

ter maior escore médio pela DY-BOCS na dimenséo agressiva, na

pior fase dos sintomas (passado) e no momento da entrevista (atual)

ter um maior escore médio pela DY-BOCS na dimenséao simetria/
ordem/contagem/ arranjo, na pior fase dos sintomas (passado) e no

momento da entrevista (atual)

ter um maior escore médio pela DY-BOCS na dimenséao
colecionismo, na pior fase dos sintomas (passado) e no momento da

entrevista (atual).

ter um maior escore médio pela DY-BOCS na dimensao diversas, na

pior fase dos sintomas (passado) e no momento da entrevista (atual)

ter maior escore meédio pela DY-BOCS, na dimenséo contaminacgéao e

limpeza, no momento da entrevista (atual)
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e ter um maior escore médio pela DY-BOCS para o tempo gasto com
0s SOC e incébmodo causado pelos SOC, na pior fase dos sintomas

(passado)

e ter maior escore médio total pela DY-BOCS, assim como para
prejuizo causado pelos SOC, tempo gasto, incOmodo e interferéncia

causados pelos SOC no momento da entrevista (atual)

e ter mais comorbidade com: qualquer transtorno de péanico/
agorafobia, fobia especifica, transtornos de somatizacdo e doloroso,
qualquer transtorno alimentar, anorexia e bulimia, tricotilomania, skin
picking, comprar “compulsivo” e qualquer transtorno do controle de

impulsos.

Os principais resultados da analise multivariada (regressdo logistica)

mostraram que, em relacao as diferentes dimensdes de sintomas:

Género feminino manteve-se independentemente associado a
ocorréncia das dimensbes de agressdo, contaminacao/limpeza e
colecionamento, mesmo controlando-se para o efeito de possiveis variaveis de
confusdo para cada uma delas. Por outro lado, perdeu a associacéo
significativa (negativa) com a dimensao sexual/religiosa. A associagcdo com a

dimensao de simetria/ordenacao/contagem manteve-se néao significativa.

Com modelos de regressao logistica separados por género, obteve-se

que:
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- O TEPT foi a du(nica varidvel explanatéria que se manteve
independentemente associada a ocorréncia de sintomas da dimensao de

agresséo, tanto para os homens quanto para as mulheres.

- Sintomas da dimensédo sexual/religiosa mantiveram-se associados a
comorbidade com episodio depressivo maior nos dois géneros, mas também a
comorbidade com transtorno impulsivo-compulsivo sexual nao parafilico nos

homens e com transtorno de tiques nas mulheres.

- ldade maior foi um fator que se manteve negativamente associado a
ocorréncia de sintomas da dimensao de simetria/ordenacdo e contagem, mas

apenas para as mulheres.

- Nenhuma variavel manteve associacdo significativa com sintomas de

contaminacgdao e limpeza tanto em homens quanto em mulheres.

- Apenas o transtorno de tigues se manteve associado significativamente
(de modo negativo) com a ocorréncia de sintomas da dimensdo de

colecionamento, nos dois géneros.
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Este estudo avaliou, de modo abrangente e sistematico, diferencas
fenomenoldgicas de acordo com o0 género na maior amostra clinica de
pacientes portadores de TOC da literatura, até o presente momento. O estudo
€ inovador na comparacdo de homens e mulheres em relagdo ndo apenas a
presenca, mas também a gravidade dos SOC agrupados em diferentes
dimensdes, através de uma escala especialmente construida para este fim
(DY-BOCS). Correlatos de cada dimensado sintomatologica nos dois géneros
foram avaliados, controlando-se para possiveis variaveis de confusdo. Além
disso, a pesquisa incluiu pacientes provenientes de seis diferentes cidades, de
cinco estados e trés regides do Brasil, atendidos em centros de referéncia em
pesquisa e tratamento do TOC. Todos os pacientes foram avaliados de modo
padronizado por profissionais de saude mental treinados, utilizando-se diversos

instrumentos estruturados.

7.1. Caracteristicas Sociodemograficas

As mulheres apresentaram maior idade média no momento da avaliacao
em relacdo aos homens, em concordancia com outros estudos (NOSHIRVANI
et al., 1991; LENSI et al., 1996; TUKEL et al., 2004) e predominaram na
amostra (57,3% dos participantes). Outros grandes estudos clinicos, por
exemplo, também tiveram predominancia de mulheres em suas amostras,
somando 61% e 59% dos pacientes (WHEATON et al, 2008; MATSUNAGA et

al., 2010). Isto sugere que estas procuram mais tratamento do que os homens,
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mas provavelmente demoram mais tempo para fazé-lo. Note-se, também, que
neste estudo foi maior a frequéncia de homens em relacdo as mulheres na

faixa de idade abaixo dos 20 anos (13,8% e 7%, respectivamente).

O fato de os homens pertencerem a estratos socioecondémicos mais
elevados pode ter colaborado para a menor média de idade destes para buscar
tratamento e para receber o diagnostico de TOC. Alguns autores que avaliaram
0 acesso a servicos de saude para portadores de distintos transtornos mentais
destacaram maior nivel socioecondmico e de escolaridade como favorecedores
da procura e do acesso aos servicos de saude mental (LIN et al., 1996).

Pertencer a estratos socioecondémicos mais altos também pode ser um
facilitador do acesso a educacdo, talvez minimizando o impacto negativo do
TOC em relacdo a numero de anos de estudo entre os homens, que
apresentaram média significativamente mais alta do que as mulheres nesta
amostra. Apesar disso, € interessante observar que os homens apresentam
uma maior frequéncia de repeténcia escolar, o0 que poderia ser um reflexo do
impacto do TOC, ja que o prejuizo pela doenga comeca significativamente mais
cedo para eles, que também buscam por tratamento mais precocemente do
que as mulheres. Assim, alguns fatores, como nivel socioeconémico, podem
talvez atenuar o impacto de um transtorno como o TOC em algumas esferas da
vida. Porém, dependendo de sua gravidade e duracdo, este impacto se
revelara de forma direta ou ndo, comprometendo de diversos modos as

atividades e relacionamentos do individuo acometido.

A menor média de idade da interferéncia pelos SOC e da pior fase

destes poderia explicar, pelo menos em parte, o achado de que os homens,
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quando comparados as mulheres com TOC, sdo mais frequentemente
solteiros, desempregados e residentes com a familia de origem, além de
apresentarem mais repeténcia escolar. Outros autores descreveram uma maior
ocorréncia e impacto mais precoce do TOC em meninos, 0 que poderia
acarretar maior prejuizo nos aspectos emocionais e profissionais e, portanto,
ser um indicador indireto de maior gravidade dos SOC em homens jovens
(KALRA; SWEDO, 2009). Estes autores se baseiam em achados como as
mulheres serem mais frequentemente casadas, os homens mais solteiros ou
morarem mais com suas familias de origem ou em residéncias assistidas
(NOSHIRVANI et al.,, 1991; NEZIROGLU et al., 1994; CASTLE et al., 1995;
LENSI et al., 1996; BOGETTO et al., 1999; SOBIN et al., 1999; MATSUNAGA
et al., 2000; KARADAG et al., 2006; TORRES et al., 2006; FONTENELLE et al.,

2008; TORRESAN et al., 2009).

Nos estudos de Sobin et al. (1999) e Torres et al. (2006), os homens
também moravam mais comumente com suas familias de origem, o que pode
ser devido ao inicio mais precoce do transtorno nestes, gerando impacto
negativo também mais precocemente, em fases de vida importantes para o
desenvolvimento de diversas habilidades, o que acarretaria maior grau de
dependéncia econdmica e afetiva, mantendo-os mais proximos e mais

dependentes de seus genitores.

Como no estudo de Castle et al. (1995), as mulheres, no presente
estudo, tém filhos mais frequentemente do que os homens, talvez refletindo o
fato de estarem com mais frequéncia em unides estaveis, além de terem média

de idade mais alta. Porém, € importante ressaltar que, ao invés de ser um fator
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de protecdo para o TOC (assim como para outros transtornos mentais), o
casamento e a maternidade, para as mulheres, podem ser fontes de
estressores ambientais e biologicos (BEBBINGTON, 1998), contribuindo para
uma maior gravidade e duracdo do TOC nestas. Note-se que, neste estudo, as
mulheres apresentaram meédia significativamente maior do que os homens dos
escores da Y-BOCS total e em seus subescores de obsessdo e compulséo,
assim como nas escalas de depressdo e ansiedade de Beck. Bebbington
(1998), em detalhada revisdo de estudos epidemioldgicos, sugere que o
casamento, assim como ter filhos pequenos, pode ter um efeito nocivo para as
mulheres, provavelmente decorrente das demandas colocadas para elas,
resultando em uma limitacdo de papéis sociais. Nesta mesma linha, Nestadt et
al. (1994) encontraram, em uma amostra comunitaria, prevaléncias de SOC
muito superiores entre 0s norte-americanos casados e viuvos. Entretanto, ser
casado, num estudo sobre fatores preditivos de curso do TOC, associou-se a
uma probabilidade duas vezes maior de os pacientes apresentarem remissao
parcial dos sintomas num periodo de cinco anos, quando comparados aos

solteiros (GUEDES, 1997).

O fato de ter filhos também submete as mulheres as grandes oscilagbes
hormonais proprias da gestacéo e do puerpério. O inicio e/ou agravamento de
transtornos mentais e do TOC nestas fases, em especial no periodo puerperal,
ja foram descritos por diversos autores (ABRAMOWITZ et al., 2003; LABAD et
al., 2005; VASCONCELOS et al., 2007). A ocitocina, por exemplo, hormdnio
importante para o aleitamento materno, parece estar envolvida nas vias

fisiopatogénicas relacionadas ao TOC (LECKMAN, 1994; INSEL; YOUNG,
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2001). Assim, o aumento da incidéncia de TOC no puerpério poderia ser em

parte explicado por este mecanismo.

Além dos aspectos biolégicos, mudancas nos papéis familiares e sociais
com a chegada do bebé, cuidados e preocupacdes com a prole e diversos
outros fatores reforcam também a importancia de aspectos psicossociais na
maternidade ou paternidade. E interessante destacar que no presente estudo
7,0% e 6,0% dos homens relataram o0 surgimento das obsessbes e
compulsbes, respectivamente, apos nascimento de alguma crianca, em
concordancia com estudos prévios (ABRAMOWITZ et al. 2003). As mulheres,
no entanto, relataram com frequéncia significativamente mais alta surgimento
de sintomas obsessivo-compulsivos (SOC) apos a maternidade. Na verdade,
h& estudos que sugerem que os SOC podem ter tido um papel importante na
preservacao das espécies, como 0s comportamentos relacionados a higiene,
colecionamento e verificacdo de limites territoriais, entre outros. Assim, alguns
rituais de limpeza e verificacdo do bem estar da prole seriam, até certo ponto,
Uteis e desejaveis, indicando senso de responsabilidade para evitar riscos e
garantir a seguranca das criancas pequenas (LECKMAN, 1994; INSEL;
YOUNG, 2001). Como se pode constatar, aspectos relacionados a sexo e
género sdao complexos e de dificil separacdo, havendo inumeros fatores
biolégicos, psicolégicos, sociais e culturais que podem interagir entre si e

influenciar o surgimento e a evolucéo do TOC.
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7.2. Aspectos clinicos de evolucéo e de tratamento

N&o foram encontradas diferencas significativas entre os grupos para a
idade de inicio dos SOC de forma geral, nem para obsessdes e compulsdes,
quando avaliadas separadamente, como demonstrado anteriormente em varios
estudos (RASMUSSEN; TSUANG, 1986; MINICHIELLO et al., 1990;
NOSHIRVANI et al.,, 1991; NEZIROGLU et al., 1994; CASTLE et al., 1995;
BOGETTO et al.,, 1999; FONTENELLE et al., 2003; LOCHNER et al., 2004,
TUKEL et al.,, 2004; KARADAG et al, 2006; JAYSOORIA et al., 2009;
TORRESAN et al., 2009). Por outro lado, entre os homens foi mais precoce a
interferéncia pelos SOC, ou seja, a instalacado do transtorno propriamente dito,
assim como a pior fase dos sintomas. Assim, inicio do TOC mais precoce nos
homens e mais tardio nas mulheres tem sido relatado por diversos autores
(BELLODI et al., 1992; CASTLE et al., 1995; DE MATHIS et al., 2009; RUSCIO
et al., 2010). Nestas, isto € explicado em parte pela associacdo comum entre
depressdo e TOC, com inicio de SOC durante o curso de episodios
depressivos, mas que perdurariam além da remissédo dos sintomas depressivos
(NOSHIRVANI et al., 1991). Apesar de nao ter havido diferenca significativa na
prevaléncia de episédio depressivo nesta casuistica, observou-se maior
gravidade média dos sintomas depressivos entre as mulheres. Na verdade,
outros autores também encontraram escores medios mais elevados de
sintomas depressivos e ansiosos em pacientes do sexo feminino
(FONTENELLE et al., 2002; LABAD et al.,, 2008; TORRESAN et al., 2009).

Avaliando especificamente diferencas de género em pacientes com sintomas

Tese Doutorado Ricardo Cezar Torresan



Discussao 123

da dimenséo de colecionamento, Wheaton et al. (2008) também encontraram
escores mais elevados no inventario de depressao de Beck entre as mulheres,
sem gue estas, no entanto, apresentassem maiores prevaléncias de depresséo

maior ou distimia do que os homens.

Neste estudo, além da interferéncia e pior fase dos sintomas, foram
encontrados outros indicadores indiretos de impacto negativo mais precoce do
TOC nos pacientes do sexo masculino, como menor idade média de busca por
tratamento e do diagndéstico de TOC. Em nosso meio, Fontenelle et al. (2002),
de forma semelhante, encontraram inicio mais precoce entre os homens, além

de maior gravidade global inicial do TOC em meninos.

Em desacordo com alguns estudos (FISCHER et al.,, 1996/ 1997,
FONTENELLE et al., 2002) e concordante com outros (BOGETTO et al., 1999;
TUKEL et al., 2004; LABAD et al., 2008), foi encontrada diferenca significativa
entre os géneros em relacdo a gravidade dos SOC, medida pela escala Y-
BOCS total e seus subitens de obsessdo e compulsdo. As mulheres
apresentaram escores medios significativamente mais altos neste instrumento,
que, vale ressaltar, avalia a gravidade no momento da entrevista e pode refletir
alguma situacdo mais circunstancial da vida ou do tratamento. No entanto, as
mulheres apresentaram também maiores escores de gravidade na pior fase
dos SOC pela DY-BOCS, instrumento mais detalhado, que considera tanto a
gravidade atual quanto na pior fase dos SOC para cada dimenséo
separadamente. Ressalte-se, porém, que as informacdes retrospectivas, como
a gravidade de sintomas na pior fase do transtorno estdo mais sujeitas a viés

de memodria. Outros autores também verificaram maiores escores médios na Y-
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BOCS e em seus subitens entre as mulheres (TUKEL et al., 2004; LABAD et
al., 2008), apesar do estudo de Bogetto et al. (1999), que encontrou maior
média no subitem de obsessdo da Y-BOCS em homens. Na revisdo de
Fontenelle e Hasler (2008) é descrito que, entre criancas e adolescentes com
TOC de amostras populacionais, as meninas relatam mais SOC, enquanto os
meninos tém maior gravidade e incapacitacdo em funcdo destes, talvez por

isso procurando tratamento mais precocemente.

Na presente amostra, ndo foi mais frequente entre as mulheres a
evolucdo episddica do quadro (com periodos assintomaticos), diferentemente
do que foi relatado no estudo italiano de Bogetto et al. (1999). As pacientes do
sexo feminino apresentaram médias significativamente mais altas nas escalas
BDI e BAI, que avaliam a gravidade atual de sintomas depressivos e ansiosos,
de forma semelhante a dois outros estudos nacionais (FONTENELLE et al.,
2002; TORRESAN et al., 2009). Utilizando-se de outros instrumentos para
avaliar este mesmo tipo de sintomatologia (Escala de Depressao e Ansiedade
de Hamilton), Labad et al. (2008) também obtiveram escores mais altos entre
as mulheres. Tendo em vista que os homens, no presente trabalho, buscaram
tratamento mais cedo e receberam significativamente mais tratamento
psicoterapico do que as mulheres, isto pode ter tido um impacto positivo na
sintomatologia destes, refletido em escores mais baixos no momento da
entrevista. Contrapde-se a isto o achado de que as mulheres apresentaram
maior frequéncia de resposta adequada aos antidepressivos de uma forma
geral e, em especial, aos agentes serotoninérgicos, € mesmo assim

mantiveram maior gravidade meédia dos sintomas depressivos, ansiosos e
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obsessivo-compulsivos. Por outro lado, os homens apresentaram mais uso na
vida de neurolépticos ou antipsicoticos (inclusive de agentes atipicos),
medicacOes estas que sdo utilizadas para a potencializacdo dos esquemas
tradicionais de tratamento em quadros refratarios, assim como no tratamento
dos transtornos de tigues (McDOUGLE, 1997; SKAPINAKIS et al., 2007), que
foram mais frequentes entre os homens nesta amostra. Portanto, a melhor
resposta aos antidepressivos nas pacientes do sexo feminino em conjunto com
0 maior uso de antipsicoticos nos pacientes do sexo masculino podem ser
indicadores indiretos de refratariedade nos udltimos. O fato de as mulheres
terem apresentado mais sintomas da dimensdo de agressividade e tais
sintomas ja terem sido apontados como tendo boa resposta aos ISRS
(LANDEROS-WEISENBERGER et al., 2010; MATSUNAGA et al., 2010) pode
ter também contribuido para este resultado. Porém, somente ensaios clinicos
ou estudos longitudinais de seguimento podem responder melhor tais aspectos
de resposta terapéutica. O fato de os homens terem recebido mais
frequentemente tratamento psicoterapico prévio do que as mulheres pode

também ser um reflexo do maior nivel socioecondmico destes.

De forma similar a outros estudos (CASTLE et al., 1995; HANTOUCHE
et al., 1996; LENSI et al., 1996), o presente trabalho falhou em encontrar
predominio de histéria familiar de SOC e TOC em portadores do sexo
masculino. Diferencas entre 0s sexos na carga genética, com mais TOC e SOC
em familiares de probandos do sexo masculino, tém sido descritas em alguns
estudos (PAULS et al., 1995; GELLER et al., 1998; ROSARIO-CAMPOS et al.,

2005), sugerindo que aspectos genéticos podem ter uma influéncia mais forte
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na manifestacdo do TOC nos homens do que nas mulheres, aspecto também
relacionado com o inicio mais precoce da doenca nestes. Como a obtencao
dos dados sobre antecedentes familiares ndo foi feita através de entrevista
direta, mas por informacao do paciente, isto pode ter contribuido para eventual
subestimacdo dos dados sobre a historia familiar do TOC, que costuma ter

manifestacdes secretas.

O risco de suicidio no TOC foi historicamente subestimado
(HOLLANDER et al., 1997; STEIN et al., 2000; TORRES et al., 2006; TORRES
et al., 2010), com a crenca de que o medo de morrer, conteddo comum entre
os SOC, seria um fator de protecdo para suicidio entre seus portadores. Tal
concepcao perdeu forca a medida que estudos detectaram taxas consideraveis
de fatores de suicidalidade, mesmo apds controle para a presenca de
comorbidades sabidamente associadas a suicidio, como depressdo e
dependéncia de alcool (TORRES et al., 2006). No presente estudo, achar que
nao valeria mais a pena viver e tentativas de suicidio predominaram entre as
mulheres, de forma significativa. O impacto da comorbidade com episodios
depressivos para o risco de suicidio no TOC néo esta totalmente esclarecido e
ha possibilidade de um risco interativo, pela associacdo da gravidade dos
sintomas obsessivo-compulsivos e depressivos (KAMATH et al.,, 2007;
TORRES et al.,, 2007b). Assim, apesar de as prevaléncias de episodio
depressivo maior e de distimia ndo terem diferido significativamente nos dois
grupos, 0s maiores escores nas escalas que avaliam os SOC e sintomas
depressivos entre as mulheres da amostra podem ter colaborado para os

achados de maior suicidalidade entre elas (TORRES et al., 2010). Por outro
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lado, estudos apontam que o sexo feminino € um fator de risco para
parasuicidio de modo geral, que seria duas vezes mais comum em mulheres

do que em homens (TOURNIER et al., 2005).

7.3. Sintomatologia

Poucos estudos nesta area até o momento avaliaram a sintomatologia
do TOC pela abordagem dimensional, especialmente utilizando instrumentos
estruturados para a investigacdo direta da presenca e gravidade de dimensdes
especificas de sintomas. Até aqui, apenas o estudo de Li et al (2009), com 139
pacientes chineses, utilizou a DY-BOCS para investigacdo sintomatoldgica.
Neste, as frequéncias de todas as dimensbes foram inferiores as que
obtivemos, particularmente as de agressao (32%), sexual-religiosa (11%) e
colecionamento (9%). Os autores apontam fatores socioculturais da China,
como a baixa afiliacdo religiosa e o culto a parcimbnia e a economia como

possiveis fatores que justificam tal discrepancia com a literatura.

Os achados de predominio de sintomas da dimensdo sexual/religiosa
entre os homens e de contaminagcao/limpeza entre as mulheres sé&o
consistentes com varios outros estudos ja publicados, de diferentes paises
(MINICHIELO et al., 1990; NOSHIRVANI et al., 1991; RATNASURIYA et al.,
1991; CASTLE et al.,, 1995; HANTOUCHE et al., 1996; LENSI et al., 1996;
BOGETTO et al., 1999; TUKEL et al., 2004; KARADAG et al., 2006; LABAD et

al., 2008; JAISOORYA et al., 2009; LI et al., 2009; TORRESAN et al., 2009).
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Note-se que, na nossa casuistica, ndo apenas a presenca, mas também a
gravidade (passada e atual) dos sintomas de conteudo sexual e/ou religioso foi
mais intensa em pacientes do sexo masculino, enquanto a gravidade atual dos

sintomas de contaminacao/limpeza foi maior em pacientes do sexo feminino.

Em desacordo com alguns estudos (HANTOUCHE et al., 1996;
LOCHNER et al., 2004; TUKEL et al., 2004), as mulheres, e ndo os homens,
apresentaram significativamente mais sintomas da dimenséo de agressao, que
se mantiveram independentemente associados ao género feminino, mesmo
apos ajuste pela regressao logistica. Lensi et al. (1996) verificaram que as
mulheres apresentaram significativamente mais obsessfes agressivas em
relacdo aos homens no inicio do quadro, 0 que ndo se manteve na avaliacao
dos sintomas no momento da entrevista. Estes autores relacionaram o0s
sintomas de agressdo nas mulheres com o medo de perder o controle, aspecto
bastante comum aos sintomas dessa dimenséo, que poderiam se relacionar a
maternidade e ao medo de provocar algum dano aos seus recém-nascidos.
Vérios estudos, porém, analisaram os sintomas de agressividade juntamente
com os de conteudo sexual e religioso (HANTOUCHE et al., 1996; STEIN et al.,
2007) que sao mais associados ao sexo masculino, o que pode ter dificultado a
identificacdo desta associacdo que encontramos, entre obsessdes e/ou
compulsbées de contetudo agressivo e sexo feminino. Comparando portadores
de TOC com e sem obsessdes sexuais, Grant et al. (2006), verificaram que
obsessbes religiosas e agressivas se associaram positivamente de forma
significativa ao grupo com obsessfes sexuais. Na verdade, alguns autores

(PINTO et al., 2007; BLOCK et al., 2008; FULLANA et al., 2009; MATSUNAGA
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et al, 2010) agrupam estes trés conteddos sintomatolégicos (agressivos,
sexuais e religiosos) no que denominam “pensamentos proibidos” ou
“pensamentos - tabu”, que muitas vezes se manifestam como impulsos
egodistonicos (“obsessdes impulsivas”) e sdo em geral avaliados junto com
rituais de verificacdo. Assim, as diferentes maneiras de agrupar os sintomas
nos diversos estudos dificulta a comparacdo dos presentes achados em
relacdo a dimensdo agressiva em especifico, que foi mais comum entre as

mulheres.

E interessante notar que o TEPT manteve-se independentemente
associado a um maior risco para apresentar sintomas da dimensédo de
agressao, tanto em homens quanto em mulheres, possivelmente indicando o
impacto de experiéncias vivenciadas como sendo traumaticas na patoplastia do
transtorno. De forma similar, Fullana et al. (2009), avaliando a associagao de
quatro dimensdes de SOC com comorbidades de eixo |, numa coorte com
individuos provenientes da populacdo geral, encontraram um maior risco de
TEPT ocorrer em portadores de sintomas da dimensdo “pensamentos
proibidos”, que inclui os sintomas de agressao, além de conteddos sexuais e
religiosos. Assim, € interessante notar o provavel efeito de fatores ambientais,
como experiéncias vivenciais estressoras, muitas envolvendo situacbes de

violéncia, neste tipo de manifestacdo sintomatologica do TOC.

Como ja ressaltado, sintomas relacionados a temas religiosos, que
tendem a predominar em homens, sdo muitas vezes avaliados em conjunto
com sintomas de temas sexuais na literatura (HANTOUCHE et al., 1996;

LABAD et al.,, 2008). Varios autores, porém, avaliando os sintomas desta
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dimensdo em separado, demonstraram predominio entre 0os homens para
obsessbes sexuais (RATNASURYA et al., 1991; LENSI et al., 1996; BOGETTO
et al., 1999; SOBIN ET AL., 1999; TUKEL et al., 2004; KARADAG et al., 2006;
TORRESAN et al., 2009) e para obsessdes de conteudo religioso (JAISOORYA
et al., 2009; TORRESAN et al., 2009). De forma semelhante, no presente
estudo, em que tais sintomas foram abordados em conjunto, houve frequéncia
significativamente menor entre as mulheres, resultado que ndo se manteve na
analise multivariada. Ja estudo de Grant e colaboradores (2006), ndo houve
diferenca na frequéncia de obsessdes sexuais em homens e mulheres, e estas

se associaram significativamente as de conteudo religioso e agressivo.

A comorbidade com episédio depressivo manteve-se associada
independentemente a um maior risco para ter sintomas da dimensao sexual e
religiosa para homens e mulheres, avaliados em conjunto ou separadamente.
Os conteudos muitas vezes envolvendo temas moralmente repugnantes dos
sintomas desta dimensdo em geral apresentam carater egodistonico e podem
contribuir para a associacdo com episédio depressivo, de forma similar a uma
coorte que encontrou um maior risco de depressao em portadores de SOC da
dimensdo de “pensamentos proibidos” (FULLANA et al., 2009). Na mesma
linha, Hasler et al. (2007) encontraram um maior risco de EDM se associar aos
sintomas agressivos, sexuais e religiosos avaliados de forma conjunta. E
importante ressaltar que a depressao maior € um quadro que, como o TOC,

também envolve importantes aspectos cognitivos de responsabilidade pessoal

e culpa.
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Questdes relacionadas a sexualidade sdo muito complexas, envolvendo
diversos fatores interativos, tanto de natureza biologica quanto psicossocial e
cultural, com marcadas divergéncias entre os géneros. Apesar do numero
relativamente pequeno de sujeitos com a comorbidade de transtorno sexual
impulsivo-compulsivo ndo parafilico, principalmente mulheres, a associacao
positiva independente com esta dimensao também néo é surpreendente, pela
semelhanca de tematica das preocupacdes. No entanto, ao contrario das
manifestacdes desse quadro, no TOC tipicamente 0s pensamentos ndo geram
comportamentos correlatos, mas sim muita angustia, culpa e medo do
descontrole de impulsos sexuais. Ja a comorbidade com tiques também se
manteve associada a dimensdo sexual-religiosa, particularmente no grupo
feminino, mas de modo negativo. Assim, o transtorno de tiques, caracterizado
por comportamentos repetitivos indesejados incontrolaveis, muitas vezes de
conteudo agressivo e sexual, manteve uma associacdo inversa com esta

dimensao nas mulheres.

Diferentemente de outros estudos prévios, sintomas da dimensao de
simetria, ordenacdo e contagem nao predominaram em nenhum dos grupos,
enguanto se esperaria uma maior prevaléncia destes entre 0os homens
(HANTOUCHE et al., 1996; LECKMAN et al., 1997; KARADAG et al., 2006;
JAISOORYA et al., 2009; LI et al., 2009; TORRESAN et al., 2009). Outros
autores, porém, também néo encontraram diferencas entre os géneros para 0s
sintomas desta dimensdo (BOGETTO et al., 1999; DENYS et al, 2004a; TUKEL
et al., 2004). Sintomas com temas sexuais e de simetria ja foram relacionados

ao TOC de inicio precoce e comorbido com transtorno de tiqgues, ambos mais
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comuns em meninos (KALRA; SWEDO, 2009). Autores como Lensi et al.
(1996) encontraram em pacientes do sexo masculino mais sintomas destes
conteudos e também mais histéria de trauma perinatal, possiveis indicadores
de maior envolvimento de aspectos bioldgicos no surgimento deste transtorno
mental. Esta susceptibilidade maior dos meninos a danos no nascimento, no
entanto, ndo seria especifica do TOC (MENEZES et al., 1998; LLERENA JR et

al., 2000).

Apenas em pacientes do sexo feminino, ainda, maior idade foi um fator
que continuou inversamente associado a ocorréncia de sintomas de simetria e
ordenacéo, os quais também tenderiam a se iniciar mais cedo na vida, bastante
influenciados por fatores biolégicos e relacionados mais aos homens, na
literatura (HANTOUCHE et al., 1996; LECKMAN et al., 1997; KARADAG et al.,
2006; JAISOORYA et al., 2009; LI et al., 2009; TORRESAN et al., 2009). De
fato, Labad et al. (2008) verificaram que os portadores de TOC com sintomas
das dimensdes de simetria e sexual/religiosa apresentavam inicio do TOC mais
precocemente do que os portadores sem sintomas nestas duas dimensdes.
Esta dimensao associou-se também, em outro estudo (DENYS et al., 2004a) a
maior prevaléncia de TOC em parentes de primeiro grau dos portadores,
sugerindo maior influéncia de fatores genético-familiares. Além disso, em um
estudo envolvendo apenas mulheres de uma populacdo nao-clinica
(TABERNER et al., 2009), maior gravidade dos sintomas da dimenséao de
simetria nos pais, mas especialmente nas maes, foi preditora de sintomatologia
nas filhas. Os autores concluem que esta dimensdo, assim como a de

colecionamento, apresenta maior carater familial do que as demais.
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Como ja destacado, de forma similar a outros estudos realizados, por
exemplo, na Holanda, Turquia e China (DENYS et al., 2004a; LABAD et al.,
2008; LI et al., 2009), os sintomas da dimensédo de contaminacdo e limpeza
predominaram entre as mulheres da nossa casuistica. Tal dimensdo de
sintomas se manteve independente e exclusivamente associada ao género
feminino na analise multivariada, reforcando a importancia desta, que ja foi
observada em varios outros paises. Diversos estudos, avaliando estes
sintomas em separado, também encontraram em pacientes do sexo feminino
mais obsessdes de contaminacdo (TUKEL et al., 2004; LOCHNER et al., 2004;
STEIN et al.,, 2007) e compulsbes de limpeza (MINICHIELO et al.,, 1990;
NOSHIRVANI et al., 1991; RATNASURIYA et al., 1991; BOGETTO et al., 1999;
TUKEL et al.,, 2004; KARADAG et al., 2006; JAISOORYA et al., 2009). No
estudo japonés de Matsunaga et al. (2008), a proporcédo de mulheres no grupo
de pacientes com predominancia de sintomas de contaminacao e limpeza foi
significativamente maior do que nos outros grupos. Aspectos biologicos,
psicolégicos, sociais e culturais relacionados ao papel da mulher nas diferentes
sociedades provavelmente contribuem para tal achado, que é praticamente
universal em estudos sobre a fenomenologia do TOC. Interessantemente, em
um estudo polonés que comparou sintomas do TOC em adolescentes e adultos
(BUTWICKA; GMITROWICZ, 2010), apesar de ndo ter havido diferenca de
género nessas populacoes, esta dimensdo foi a mais rara nos pacientes
jovens, indicando seu surgimento mais tardio. Na mesma linha, Denys et al.,

(2004a) relataram, em pacientes holandeses, ocorréncia significativamente
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mais tardia de sintomas desta dimenséo, quando comparados, por exemplo, a

sintomas de ordenacéao/simetria.

Contrastando com a literatura (FISCHER et al., 1996/1997; SAMUELS et
al., 2002; STEIN et al., 2007), sintomas da dimens&o de colecionamento foram
mais frequentes entre as mulheres do que entre os homens da nossa amostra.
Tal dimensdo de SOC demonstrou estar independentemente associada ao
género feminino, mesmo apos a analise multivariada. Ja outros autores néo
identificaram diferencas de prevaléncia entre os géneros para este tipo de
sintoma (BOGETTO et al., 1999; TUKEL et al., 2004; LABAD et al., 2008;

WHEATON et al., 2008; TORRESAN et al., 2009).

A comorbidade com transtornos de tiques se manteve, na primeira
regressao logistica (tabela 9), como um fator negativamente associado a
ocorréncia de sintomas das dimensbes de agressdo, sexual e religiosa,
simetria e colecionamento. Quando separados homens e mulheres na segunda
analise multivariada, esta comorbidade manteve-se negativamente associada a
dimensao de colecionamento, tanto em homens como em mulheres e, como ja
ressaltado, a dimensdo sexual-religiosa somente para as mulheres. Tal
resultado diverge de estudos anteriores que ja relacionaram maiores
frequéncias de obsessdes de agressao, simetria, sexuais e religiosas, além de
compulsbes de contagem, organizacdo e colecionamento em portadores de
TOC com comorbidade com transtorno de tigues (GEORGE et al., 1993;
LECKMAN et al., 1995; ZOHAR et al., 1997; LABAD et al., 2008). No estudo de
Samuels et al. (2008), que avaliou a associacdo de colecionamento com

diversos fatores, os homens tiveram um risco duas vezes maior de apresentar
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comorbidade com transtornos de tiques no grupo de colecionamento, sem uma
diferenca significativa entre as mulheres com e sem esta dimensédo de

sintomas.

Em alguns estudos, os autores utilizaram outros instrumentos, que nao a
lista de sintomas da Y-BOCS (GOODMAN et al., 1989a, b), para investigar os
SOC (NOSHIRVANI et al., 1991; LENSI et al., 1996; LABAD et al., 2008; LI et
al., 2009). Para Labad et al., (2008), a heterogeneidade da apresentacéo
fenotipica do TOC pode ser consequéncia de uma heterogeneidade genética
ainda pouco conhecida, que pode ser de alguma forma relacionada ao sexo.
Num interessante estudo sobre irmédos concordantes para o diagnostico de
TOC realizado em nosso meio (CHACON et al., 2007), encontrou-se correlacéo
significativa da gravidade dos sintomas da dimenséao de contaminacao/limpeza
entre os irmaos apenas quando ambos eram do sexo masculino, 0 mesmo
ocorrendo para os sintomas de colecionamento, apenas quando ambos eram
do sexo feminino. Assim, aspectos especificos relacionados a género tém sido

também bastante considerados em estudos genético-familiares.

Alguns autores ja correlacionaram alguns circuitos neuronais especificos
a diferentes dimensdes sintomatolégicas (MATAIX-COLS et al., 2004; PUJOL
et al., 2004; VAN DEN HEUVEL et al., 2009). Por exemplo, Mataix-Cols et al.
(2004) demonstraram, em estudo de neuroimagem funcional durante a
provocacao de sintomas de limpeza, grande ativacdo de areas como a regides
pré-frontais ventromediais, giro temporal médio, nucleo caudado direito, giro
frontal médio e giro antero-dorsal do cingulo esquerdo, quando comparados

aos controles normais. Um estudo com adultos sem patologias psiquiatricas
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sugeriu que estas mesmas areas cerebrais demonstraram ter um grande
namero de receptores para os hormonios sexuais, com significativo dimorfismo
sexual, encontrando maiores volumes dessas estruturas nas mulheres em
relacdo aos homens (GOLDSTEIN et al., 2001). Segundo Labad et al. (2008),
isto poderia explicar, pelo menos em parte, a grande proporcao de mulheres

com este tipo de sintomatologia.

E importante ressaltar, por fim, que as diferentes dimensfes de SOC
ndo devem ser entendidas como mutuamente exclusivas ou entidades
separadas, mas sim como multiplos dominios complementares (MATAIX-COLS
et al., 2005; MATSUNAGA et al., 2010), alguns mais relacionados a outros, que

formam a complexa e variavel apresentacéo clinica do TOC.

7.4. Comorbidades Psiquiatricas

A frequéncia de comorbidades psiquiatricas nao diferiu de forma
significativa entre os grupos, ocorrendo em 92,7% dos homens e 89,5% das
mulheres, com 91% da amostra total apresentando a co-ocorréncia de pelo
menos mais um transtorno psiquiatrico de eixo |. Assim, as comorbidades com
outros transtornos mentais foram a regra e ndo a exce¢do neste estudo, como
em muitos outros. Mesmo em estudos epidemiolégicos como o de Ruscio e
colaboradores (2010), 90% dos portadores de TOC apresentaram alguma outra
condicdo associada, principalmente transtornos de ansiedade (76%), ou de

humor (63%), mas também transtornos de controle de impulsos (TCI - 56%) e
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uso de substancias (39%). Igualmente, no estudo clinico de Wheaton et al
(2008), envolvendo 473 pacientes com TOC, 92% deles apresentaram pelo
menos um outro diagndstico adicional ao longo da vida. Excecédo € o estudo
populacional iraniano de Mohammadi et al. (2007), em que apenas 35,4% dos
portadores apresentaram alguma comorbidade, e sem diferenca entre os

géneros.

Alguns autores, como Bogetto e colaboradores (1999) creditam aos
sistemas atuais de classificacdo as altas prevaléncias de comorbidades no
TOC. Para eles, taxas como as encontradas, de até 80% dos pacientes com
algum outro diagnéstico de eixo | pelo DSM-IV ao longo da vida, seriam um
reflexo dos multiplos diagnésticos encorajados pelos sistemas nosoldgicos
atuais. Esta questdo vem sendo apontada por outros autores, como Maj (2008).
Evidentemente, o uso de uma entrevista estruturada muito abrangente como a
SCID-l, incluindo médulos adicionais para os diversos TCI, favorece a
identificacdo de varios transtornos pelos critérios do DSM-IV. Estudos
realizados anteriormente, através de avaliagbes clinicas ndo estruturadas ou
sem critérios diagnosticos padronizados, obtinham estimativas de prevaléncias

consideravelmente menores.

Em relacdo aos transtornos comorbidos especificos, quando
comparados as mulheres, 0s homens apresentaram prevaléncia
significativamente maior de transtornos pelo uso de alcool (12,4% vs. 4,6%),
que inclui os diagnosticos de abuso e dependéncia. Outros autores
encontraram resultados semelhantes no TOC (NOSHIRVANI et al., 1991;

LENSI et al., 1996; TORRES et al., 2006), que parecem seguir o padrao

Tese Doutorado Ricardo Cezar Torresan



Discussao 138

encontrado na populacdo geral, de predominio destes transtornos entre o0s
homens (KESSLER et al., 2005a). E importante ressaltar que estudos
epidemiolégicos indicam uma prevaléncia bem mais alta desta comorbidade no
TOC, quando comparados a estudos com populacdes clinicas. Assim,
levantamentos realizados nos EUA (KARNO et al., 1988; RUSCIO et al., 2010),
Canada (KOLADA et al., 1994) e Gréa-Bretanha (TORRES et al., 2006)
apontaram prevaléncias de problemas pelo uso de alcool no TOC de 24%,
39%, 36% e 35%, respectivamente. Num estudo de coorte populacional
realizado por Douglass et al. (1995) a associacdo de TOC e dependéncia de
alcool foi de 24%. Por outro lado, estudos com pacientes em tratamento, como
o de Denys et al. (2004b), obtiveram uma prevaléncia de dependéncia de
alcool de apenas 1,5%, e outras pesquisas clinicas (RIEMANN et al., 1992;
RASMUSSEN; EISEN, 1994; YARYURA-TOBIAS et al., 2000; GENTIL et al.,
2009) indicaram prevaléncias inferiores a 10% em portadores de TOC, em

concordancia com o presente estudo.

Devido a escassez de pesquisas sobre esta associacado e aos resultados
dos primeiros estudos com pacientes em tratamento, considerou-se por muito
tempo que os problemas relacionados ao alcool seriam raros em portadores de
TOC, mesmo comparando com pessoas da populacdo geral. A disparidade dos
resultados em relacdo a casos de estudos epidemioldgicos indica que um
consideravel numero de portadores, principalmente do sexo masculino, pode
estar usando alcool para aliviar os sintomas do transtorno, em vez de procurar
servicos de saude (TORRES et al., 2006). No maior estudo clinico sobre esse

tema publicado até o momento (GENTIL et al., 2009), a prevaléncia geral foi de
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7,5%, sendo também significativamente mais alta entre os homens.
Interessantemente, nesse estudo, uma porcentagem maior de pacientes com
transtornos por uso de alcool comorbido relatou que o alcool aliviava os SOC,
em comparacdo aqueles sem tal comorbidade, reforcando a possibilidade de
“automedicacao” com alcool, que tem efeitos ansioliticos. Apesar de o desenho
transversal do estudo ndo permitir estabelecer se os problemas com o alcool
foram de fato secundarios, estes tiveram idade média de inicio bem posterior a

dos SOC (GENTIL et al., 2009).

Destaque-se também a dicotomia encontrada na organizacao de muitos
servicos de saude mental, com servicos especializados em tratamento dos
problemas relacionados ao uso de substancias separados dos outros servigos,
0 que poderia levar os pacientes portadores de TOC comorbido com
transtornos por uso de alcool a procurarem tratamento em servicos de
dependéncia quimica. Isto ocorreria pela maior “visibilidade” ou pelo maior
impacto dos problemas sociais relacionados ao uso de substancias, além do
carater secreto do TOC. Desta forma, poderia contribuir para a subestimacéo
desta associacdo, quando avaliados pacientes provenientes de servicos de
saude mental geral e ou especificos para transtornos de ansiedade e/ou TOC.
E comum também, em nosso meio, que pacientes em tratamento diminuam ou
parem totalmente de usar alcool a partir do momento em que comec¢am a tomar
algum psicofarmaco, o que pode contribuir para as diferencas de prevaléncia

desta comorbidade entre amostras epidemioldgicas e clinicas.

Outros autores avaliaram a presenca da comorbidade com uso de

substancias agrupando o alcool e as diversas outras drogas em um Uunico
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grupo, chamado de transtornos por uso de substancias (TUS) (BOGETTO et
al., 1999; SOBIN et al., 1999). Da mesma forma, tal comorbidade manteve-se
associada ao género masculino, enquanto na presente amostra o uso de outras
substancias psicoativas, exceto alcool e tabaco, ndo apresentou diferenca
significativa entre os géneros, talvez em funcdo do pequeno nimero de sujeitos

com este problema, o que pode ter diminuido o poder do estudo.

O conjunto de todos os transtornos ansiosos nao predominou em
nenhum dos grupos, diferentemente de alguns levantamentos populacionais
(ANDRADE et al., 2006), em que as mulheres foram mais acometidas,
especificamente também em relacéo aos transtornos de panico e de ansiedade
generalizada. Em estudos clinicos, o transtorno de panico ja foi também
apontado como mais frequente em mulheres (Pigott, 2003). Neste estudo,
apenas ao agruparmos todos os transtornos relacionados ao panico (com e
sem agorafobia e agorafobia sem panico) estes se associaram
significativamente com o género feminino. De forma concordante, Lensi et al.
(1996) encontraram mais ataques de panico posteriores ao TOC em mulheres.
Os transtornos ansiosos de forma geral predominam entre as mulheres na
populacdo geral (ANDRADE et al., 2002; KESSLER et al., 2005) e, com
excecdo da fobia social e do TOC, também em amostras clinicas (BEKKER;
van MENS-VERHULST, 2007). Excecao € o estudo clinico de Weiller et al.
(1996), em que a frequéncia nao diferiu entre os géneros. Ressalte-se ainda
que apenas no estudo de Bogetto e colaboradores (1999) pacientes com TOC
do sexo masculino apresentaram maior frequéncia de transtornos de ansiedade

em geral.
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Semelhante a outros estudos (BOGETTO et al., 1999; HOUNIE et al.,
2001; TUKEL et al., 2004; JAISOORYA et al., 2009), os homens apresentaram
significativamente mais fobia social do que as mulheres. A interferéncia do
TOC mais precoce para oS meninos, como também a pior fase dos sintomas e
da busca de tratamento, que ocorrem em fase importante do desenvolvimento
de habilidades sociais, em especial no estabelecimento de relacionamentos
interpessoais, podem talvez justificar, pelo menos em parte, esta associacao.
Outra possibilidade € a de que o carater egodistonico dos SOC, revelado na
grande vergonha que os portadores relatam sobre eles, poderia contribuir para
a maior ocorréncia de fobia social entre os homens. Alguns estudos ja
apontaram, também, associacdo de fobia social no TOC com idade mais
precoce ou duracdo mais longa do quadro (JAISSORYA et al., 2003; DINIZ et

al., 2004), o que € mais comum em meninos.

As fobias especificas, por sua vez, foram significativamente mais
prevalentes entre as mulheres, como nos estudos de Lochner et al. (2004) e
Torresan et al. (2009) e mesmo da populacdo geral (ANDRADE et al., 2002).

Ja os demais transtornos ansiosos nao diferiram nos dois grupos.

N&o houve diferenca significativa entre os géneros quanto a exposicao a
experiéncias traumaticas, nem em relacdo a comorbidade com TEPT.
Enquanto no estudo de Lochner et al (2004) as mulheres relataram mais
eventos traumaticos desencadeando os sintomas do TOC, em outro estudo

nacional (TORRESAN et al, 2009), o TEPT foi mais comum entre os homens.

Em relacéo aos transtornos somatoformes, o transtorno de somatizacao

e o transtorno doloroso predominaram no género feminino, achados que néo
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foram relatados em nenhum outro estudo da literatura e devem ser melhor
avaliados em outras casuisticas. Contrariamente a hipotese inicial
(HANTOUCHE et al.,, 1996), hipocondria ndo foi significativamente mais

frequente nos homens desta amostra.

Ja os transtornos alimentares de forma geral, e a bulimia e a anorexia
em especifico, predominaram entre as mulheres, em concordancia com varios
outros autores (NOSHIRVANI et al., 1991; CASTLE et al., 1995; HANTOUCHE
et al., 1996; BOGETTO et al., 1999; LOCHNER et al., 2004; TORRESAN et al.,
2009). Este achado, no entanto, pode ser mero reflexo das diferencas de
género nos transtornos alimentares encontradas na populacdo geral

(ANDRADE et al., 2002).

Os transtornos de controle de impulsos (TCI) predominaram de forma
geral entre as mulheres com TOC, de forma semelhante aos resultados de
outros autores (BOGETTO et al.,, 1999; TORRESAN et al., 2009) e em
desacordo com outros estudos (FONTENELLE et al., 2005, GRANT et al.,
2006). Mais especificamente, tricotilomania (JAISOORYA et al., 2009), comprar
“compulsivo” (HANTOUCHE et al., 1996; TORRESAN et al., 2009) e skin
picking (TORRESAN et al., 2009) foram mais comuns entre elas, no presente
estudo. Por outro lado, o transtorno impulsivo-compulsivo sexual ndo parafilico
predominou entre os homens na amostra, assim como 0 transtorno por uso
impulsivo-compulsivo de videogame. Os homens tradicionalmente sdo mais
afetados pelo transtorno impulsivo-compulsivo sexual ndo parafilico em relacéo
as mulheres, com estimativas para a populacédo geral americana variando entre

5e 6% (DELL'OSSO et al., 2006). Um estudo que verificou a presenca de TOC
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em portadores de transtorno impulsivo-compulsivo sexual parafilico e néo
parafilico (denominado transtorno hiperssexual) encontrou taxa de 14% para
essa co-ocorréncia (BLACK et al., 1997), enquanto Lochner et al. (2004)
demonstraram, em uma amostra de 220 portadores de TOC, mais
frequentemente o transtorno hiperssexual entre os homens, em comparagao

com as mulheres.

A relacdo entre TOC e TCI demonstra-se na alta prevaléncia de TOC
entre os portadores de TCI e vice-versa. No estudo de Matsunaga et al (2010),
por exemplo, com 343 pacientes com TOC, 27% deles apresentavam algum
TCI, enquanto isto ocorreu com 38% da nossa casuistica. A literatura, porém,
descreve uma grande variacdo em relacéo aos diversos TCI, com alguns, como
tricotilomania e comprar “compulsivo”, com altas taxas de comorbidade com
TOC, enquanto outros TCI, como transtorno explosivo intermitente e roubo
patolégico (cleptomania), apresentariam baixas taxas dessa associacao
(DELL’OSSO et al., 2006). A literatura € carente em estudos que avaliaram o
uso impulsivo-compulsivo de videogame, entre os géneros, em portadores de
TOC, dando énfase um pouco maior ao uso impulsivo-compulsivo de internet

(DELL'OSSO et al., 2006).

Em concordancia com outros estudos (BOGETTO et al.,1999; HOUNIE
et al., 2001; LOCHNER et al, 2004; JAISOORYA et al., 2009; TORRESAN et
al., 2009), os transtornos de tiques foram mais comuns nos homens do que nas
mulheres. Outros autores também demonstraram que 0s pacientes que
apresentavam tiques crénicos e sindrome de Tourette (ST) eram

predominantemente homens, com inicio precoce dos SOC (ROSARIO-
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CAMPOS et al., 2001; DE MATHIS et al., 2006; DINIZ et al., 2006). Devido a
diferencas na expressao fenotipica do TOC relatadas na literatura em
associacdo com a comorbidade com tiques, optou-se por coloca-la no modelo
de regressdo logistica para as dimensbes também ja associadas a esta
comorbidade ou ao inicio precoce dos SOC. Tais variaveis poderiam se
constituir como possiveis marcadores biolégicos que contribuiriam para explicar
algumas diferencas associadas aos sexos na expressao fenomenologica do
TOC. E possivel que o fato de n&o termos encontrado diferenca significativa
entre os géneros em relacdo a ST se deva ao pequeno numero de pacientes

com tal comorbidade (erro tipo 2).

Estudos prévios descreveram o aumento do risco de ter depressao
associado ao curso cronico do transtorno e a maior gravidade do TOC em
mulheres (NOSHIRVANI et al., 1991; LENSI et al., 1996). Com uma frequéncia
superior a 60% da amostra composta por mulheres menores de 40 anos, era
esperado um predominio do diagnostico de depressédo entre elas. A ocorréncia
na vida de episodio depressivo maior foi de 67,2 % da amostra total, mas nao
houve diferenca significativa entre os géneros. Enquanto diversos estudos
clinicos apontaram predominio de depresséo entre as mulheres portadoras de
TOC (NOSHIRVANI et al., 1991; CASTLE et al., 1995; SOBIN et al., 1999;
KARADAG et al.,, 2006; LABAD et al., 2008), outros autores também nao
encontraram tal diferenca (LENSI et al., 1996; TUKEL et al., 2004; GENTIL et
al., 2009; TORRESAN et al, 2009; JAISOORYA et al., 2009). A néao
predominancia de transtornos de humor e, em especial de depressao, nas

mulheres da presente amostra diverge das prevaléncias de depressdo na
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populacdo geral, com as mulheres apresentando uma frequéncia quase duas
vezes maior de depressao, durante a vida féertil (KESSLER et al., 2005a). A
prevaléncia tdo alta de depressdo em nossa casuistica, concordante com
outros estudos clinicos (LENSI et al., 1996; TUKEL et al., 2004) e
marcadamente superior a encontrada na populacdo geral (ANDRADE et al.,
2002; KESSLER et al., 2005a), indica que de fato tal comorbidade acompanha
muito estreitamente o TOC (CASTLE; GROVES, 2000). Estudos prévios
relataram que o risco de ter depressdo aumenta com a maior gravidade e
duracdo do TOC em mulheres (NOSHIRVANI et al., 1991; LENSI et al., 1996;
KARADAG et al., 2006). Assim, talvez se possa considerar que a presenca de
sintomas depressivos durante o curso da doenca seja praticamente parte

natural da evolucéo desta, mais do que um transtorno comorbido a parte.

7.5. Limitacbes

Apesar de envolver uma grande amostra clinica de pacientes com TOC,
avaliada através de diversos instrumentos estruturados, algumas limitagcées do
presente estudo devem ser destacadas. Todos o0s participantes sao
provenientes de centros de referéncia especializados em pesquisa e
tratamento do TOC e, portanto, podem apresentar maior gravidade
sintomatologica e maior numero de comorbidades do que pacientes
provenientes de servicos primarios e secundarios de saude, ou mesmo de

amostras de base populacional. Quase 60% da casuistica € proveniente do
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estado de S&o Paulo, mas este é o0 estado mais populoso do pais e recebeu
diversas correntes migratorias. Mesmo assim, a validade externa do estudo
pode ter limitagdes. Algumas das comorbidades psiquiatricas (ex. dependéncia
de outras drogas, exceto alcool e tabaco, e alguns TCI) tiveram pequena
ocorréncia na amostra, limitando o poder do estudo em encontrar possiveis
diferencas significativas entre os grupos estudados. Nao se avaliou a idade de
inicio das comorbidades, o0 que poderia enriquecer a compreensdao das
relacbes encontradas com o TOC. Aspectos de comorbidade com transtornos
de personalidade (eixo Il do DSM-1V) ndo foram investigados. Os dados de
historia familiar ndo foram diretamente coletados com os familiares, mas as
informacgdes solicitadas dos proprios pacientes. Considerando-se o carater
secreto dos SOC, os dados de histéria familiar de TOC podem, portanto, ter
sido subestimados. O fato de alguns dados terem sido coletados de forma
retrospectiva (ex. idade de inicio e gravidade dos SOC na pior fase) pode ter
acarretado algum viés de memoria. O desenho transversal do estudo né&o
permite inferir sobre as relagbes causais entre os dados pesquisados, mas
apenas estabelecer associacbes entre as variaveis dependentes e
explanatorias. Estudos longitudinais prospectivos sdo necessarios para a

melhor compreensao da evolucao clinica do TOC nos dois géneros.
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O presente estudo, realizado com uma grande amostra clinica
multicéntrica de portadores de TOC no Brasil, confirma uma série de achados
de estudos sobre género conduzidos em outros paises e culturas, indicando
que, de fato, ha aspectos fenomenologicos que sdo praticamente universais.
Esta homogeneidade transcultural sugere que alguns fatores etiolégicos sao de
natureza mais bioldgica ou que ha alguns fatores de risco ambientais que tém
pequena variagdo em diferentes partes do mundo. Por outro lado, alguns
achados divergentes (ex. predominio de sintomas das dimensdes de agresséo
e colecionamento em mulheres, ndo predominio de sintomas de ordenacao e
simetria em homens) podem refletir peculiaridades do instrumento utilizado
para investigacdo dos SOC ou especificidades do transtorno em portadores

brasileiros.

Convergem com resultados da maior parte dos estudos da literatura
internacional, por exemplo, os achados de ocorréncia mais precoce da
interferéncia e pior fase dos SOC em pacientes do género masculino.
Possivelmente como reflexo disto, apesar dos niveis econdmico e escolar mais
altos, estes apresentam indicadores indiretos de maior comprometimento da
vida profissional e afetiva, e buscam tratamento mais cedo do que as mulheres.
Assim como algumas dimensGes de sintomas, varios dos transtornos
comoérbidos mais frequentes em cada um dos géneros, no presente estudo, séo
similares ao padréo descrito em outras partes do mundo, dando suporte a
hipotese de que mecanismos psicobiolégicos comuns sdo mediadores das

manifestacdes fenomenoldgicas deste transtorno.
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Em funcéo da grande heterogeneidade clinica do TOC, estudos como
este, que buscam delimitar possiveis correlatos (como o género) de dimensdes
especificas de SOC e de outros aspectos clinicos contribuem para a melhor
compreensao deste quadro tdo rico e complexo. Na verdade, o que hoje
conhecemos como TOC talvez englobe diversas sindromes, com diferentes
etiologias, padrdes neurobioldgicos e neuropsicologicos. Assim, cada dimenséo
de sintomas pode ser relacionada a um conjunto distinto de mecanismos
subjacentes, de diversas naturezas, o que tem importantes implicacdes tanto

para o tratamento quanto para o prognostico dos casos.

Género parece ser um fator relevante na determinacdo da apresentacao
clinica e evolucdo do TOC também em pacientes brasileiros, devendo ser
levado em consideracé&o quando da definicdo de subgrupos mais homogéneos.
Estudos fenotipicos como este, associados a estudos epidemioldgicos,
genéticos, familiares, de neuroimagem, neuropsicologia e intervencao,
colaboram para uma melhor compreensdo dos mecanismos etiologicos
envolvidos neste transtorno tdo heterogéneo e instigante. Assim, investigacdes
futuras sobre gendtipo e fendtipo, em conjunto, devem possibilitar um
entendimento mais global das manifestacbes do TOC. Por sua vez, a
elucidacdo dos fatores envolvidos na etiologia pode contribuir para o
desenvolvimento de abordagens terapéuticas mais especificas e eficientes,
minimizando o sofrimento de homens e mulheres portadores de TOC de todas

as partes do mundo.
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Midia eletrénica: Questionarios e Instrumentos de Avaliacdo do Protocolo
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