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A influéncia da terapéutica de antipsicéticos tipicos e atipicos na Psicose Esquizofrénica:

A relevéancia nas fungées executivas

Resumo

Este estudo pretende avaliar a influéncia das diferentes terapéuticas
psicofarmacoldgicas (administracdo de antipsicéticos tipicos e atipicos) no tratamento
da Psicose Esquizofrénica ao nivel das fungdes executivas, de forma a permitir o
estudo das mesmas tendo em conta os factores iatrogénicos que influénciam os
resultados das avaliagcdes neuropsicoldgicas neste dominio.

Apesar de ja existir investigacao sobre este problematica, ndo encontramos na
revisdo de literatura efectuada, nenhum estudo que recorresse a BADS (Behavioural
Assessment of the Dysexecutive Syndrome). Este instrumento de avaliagdo tem vindo
a ser considerado uma bateria de elei¢do para a avaliagdo do funcionamento
executivo, uma vez que esta prova se caracteriza por uma elevada validade ecoldgica.

Com a possivel descoberta de diferencas significativas entre as diferentes
terapéuticas e efeitos subsequentes ao nivel das fungdes executivas, este estudo
objectiva a identificacdo dos factores iatrogénicos das terapéuticas, de forma a
perceber a contaminagdo dos resultados, aquando da necessidade do estudo
neuropsicologico do comprometimento das fun¢des executivas nestes doentes.

Para o efeito, recrutamos 41 participantes diagnosticados com psicose
esquizofrénica, estando 20 medicados com antipsicoticos tipicos e 21 com
antipsicoticos atipicos.

Contrariamente as nossas expectativas, os resultados globais da BADS nao
evidenciam diferencas significativas na comparagdao de grupos. Foram encontradas
apenas diferencas significativas residuais numa das seis sub-provas da BADS, entre

estes dois tipos de medica¢dao quanto ao seu impacto no funcionamento executivo.

Palavras Chave: psicose esquizofrénica, antipsicoticos tipicos, antipsicoticos

atipicos; fungoes executivas; BADS
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Abstract

The purpose of this study is to evaluate the influence of different
psychopharmacological therapies (administration of typical and atypical
antipsychotics) in the treatment of Schizophrenic Psychosis at the level of executive
functions, to allow the study of the same in view of the iatrogenic factors that
influence the results of the neuropsychological evaluations in this area.

Investigations of this nature have already been performed, however, in the
literature review carried out, it was not found any that had resorted to BADS
(Behavioural Assessment of the Dysexecutive Syndrome), which is a test of easy
application in clinical practice, taking into account its characteristics of high
ecological validity as regards as the study of executive functions and dysexecutive
syndromes.

With the possible discovery of significant differences between the various
therapies and subsequent effects at the level of executive functions, this study aims
to identify and isolate the iatrogenic factors of therapies, to realize the contamination
of the results, when the necessity of the neuropsychological study of the impairment
of executive functions in these patients.

Forty one patients participated, diagnosed with schizophrenic psychosis, 20
being treated with typical antipsychotics and 21 with atypical antipsychotics.

Despite our expectations, the overall results of BADS do not show significant
differences between the two groups. Only residual significant differences were found
in one of the six sub-tests of the BADS between these two types of medication

concerning their impact on executive functioning.

Keywords: schizophrenic psychosis. typical antipsychotics, atypical antipsychotics,

executive functions, BADS
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Introducao

A psicose esquizofrénica ¢ uma patologia do foro psiquiatrico que
compromete cognitivamente, de uma forma geral, o paciente. A sua etiologia ¢
desconhecida e tem sido objecto de grande estudo e investigacdo. Sao propostas
causas neuroanatdmicas, neuroquimicas, genéticas e neuropsicologicas que se
reflectem nos comportamentos caracteristicos desta patologia. A terapéutica desta
perturbagdo permite uma melhoria ao nivel sintomatoldégico mas nao necessariamente
ao nivel cognitivo.

Sabendo-se que a abordagem terapéutica nos doentes com psicose
esquizofrénica ¢ essencialmente dividida em dois grupos (antipsicoticos tipicos e
atipicos) que sao administrados em fungdo da estratégia e opcao terapéutica, custo e
ambiente socio- econdmico do doente. Nao existe uma sobreposicao terapéutica, isto
¢, o doente ¢ tratado apenas com uma destas terapéuticas.

Parece ser do senso clinico comum que os antipsicoOticos atipicos poderdo ter
vantagens quanto ao funcionamento cognitivo do doente comparativamente com o0s
antipsicaticos tipicos.

Neste sentido, propde-se neste estudo, avaliar a influéncia da terapéutica
antipsicotica nas funcdes executivas dos doentes diagnosticados com psicose
esquizofrénica.

Os estudos que se dedicam a tematica da relagdo dos antipsicéticos com as
fungdes executivas tém sido pautados pela aplicacdo e interpretagdo de resultados do
WCST (Wisconsin Card Sorting Test) que se traduzem em grande parte através de
diferencas nao significativas entre cada uma das terapéuticas.

Uma vez que na revisao bibliografica ndo foram encontrados estudos que
recorressem a aplicacdo da BADS (Behavioural Assessment of the Dysexecutive
Syndrome) e, sendo esta uma bateria de testes desenhada com o objectivo de avaliar o
funcionamento executivo e¢ a sindrome desexecutiva e, tendo esta uma grande
validade ecologica, ficou clara a pertinéncia da sua aplicacao neste estudo.

A amostra utilizada ¢ composta por 41 doentes diagnosticados com psicose
esquizofrénica, estando 20 medicados com antipsicéticos tipicos e 21 com
antipsicoticos atipicos, por psiquiatras do Servigo de Psiquiatria do Centro Hospitalar
de Tras- os- Montes Alto Douro, EPE.

Pedro Moutinho de Carvalho (2012)
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Parte 1

Enquadramento Conceptual

Apo6s um século de pesquisa acerca das causas e mecanismos da esquizofrenia,
nao foram ainda identificados marcadores bioldgicos especificos ou uma patogénese
clinica que defina esta doenga.

Em 1913, Emil Kraeplin propds, pela primeira vez, que a esquizofrenia se
relaciona com a deterioragdo progressiva € normalmente, com “triste” resultado final.
Essa opinido acerca da Psicose Esquizofrénica foi dominante durante a maior parte do
século XX. Hoje em dia ¢ consensual que esta visdo ndo ¢ a mais correcta (Kolb &
Wishaw, 2002).

A maioria dos doentes parece ficar num nivel bastante estavel, apds os
primeiros anos de exibi¢ao de sintomas, com pequena evidéncia de um declinio no
funcionamento neuropsicoldgico. Os sintomas vao € vém mas a gravidade ¢ relativa
apos os primeiros episodios (Cardoso, 2002).

O diagnostico da Esquizofrenia € feito de acordo com os critérios do DSM-1V,
que sdo observaveis durante o curso natural da doenca e ndo de acordo com os
achados estruturais e fisioldgicos. O padrao sintomatoldgico geral da esquizofrenia €
muito divergente e, atendendo a um padrdo neuronal subjacente, como explicacao
para as mudancas comportamentais e psiquicas, torna-se dificil estabelecer a relagdo
com uma rede ou estrutura cerebral tnica (Fallon, Opole, & Potkin, 2003).

A esquizofrenia ¢ wuma patologia essencialmente caracterizada por:
pensamentos desorganizados, alucinagdes, ilusdes e défices cognitivos. A sua
susceptibilidade ¢ 60% genética e 40% ambiental (Cardoso, 2002).

Embora a sua neuropatologia conclusiva ainda nao tenha sido definida, ela
inclui ventriculomegalia, perda e desorganizagdo neuronal difusa e diminui¢do do
fluxo sanguineo frontal e do metabolismo. Estudos neuroquimicos verificam, de
forma evidente, uma disfungdo dopaminérgica. A patologia envolve estruturas

corticais e subcorticais (Afifi & Bergman, 2007).

Pedro Moutinho de Carvalho (2012)
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1.1 Tipos de Esquizofrenia:

Actualmente sdo considerados, segundo a classificagdio do DSM IV- TR,
varios tipos desta doenca:

A esquizofrenia simples caracteriza-se por um desenvolvimento insidioso
associado a um marcado isolamento social e uma diminui¢cdo no desempenho laboral
e intelectual. Neste tipo de esquizofrenia ndo se encontram habitualmente os sintomas
positivos observados o que por vezes leva a que o diagndstico deste tipo seja por este
motivo, menos evidente. Existe por parte destes doentes uma certa apatia € um
sentimento de indiferenca face ao mundo exterior. E frequente a presenca de uma
falta de iniciativa e perda de vontade.

A evolucao arrastada do quadro clinico e a quebra das relagdes e afectivas por
superficialidade das mesmas levando estes doentes a cair frequentemente na
marginalidade (Cardoso, 2002).

No caso da forma hebefrénica ou desorganizada os sintomas afectivos e as
alteragcdes do pensamento sdao destacados. Estdo presentes ideias delirantes
desorganizadas e ndo sistematizadas. Os doentes com esta forma de psicose
esquizofrénica apresentam um contacto muito pobre com a realidade e uma marcada
regressao das faculdades mentais. Existe a possibilidade de ocorrer irritabilidade
marcada nalguns doentes associada a comportamentos agressivos, levando
erroneamente, nalguns casos a serem interpretados como comportamentos anti-sociais
(psicopaticos).

A esquizofrenia do tipo parandide ¢ a forma da doenca mais facilmente
identificada, uma vez que os sintomas positivos da esquizofrenia predominam. O
quadro clinico inclui um delirio (s) parandide (s) relativamente bem organizado (s).
Existe um maior contacto com a realidade comparativamente com a esquizofrenia do
tipo hebefrénico ou desorganizado. O comportamento encontra-se condicionado
devido as ideias delirantes parandides e alucinacdes auditivo- verbais apresentadas
frequentemente por estes doentes. Tipicamente os doentes sdo desconfiados,

reservados, podendo nalguns casos apresentar comportamentos agressivos decorrentes

Pedro Moutinho de Carvalho (2012)
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de ideias delirantes, sendo estas, frequentemente, de tematica persecutoria, ou ainda
as alucinacdes auditivo- verbais que podem ser de comando ou imperativas.

A forma catatonica ¢ na actualidade, extremamente rara, e pode ser
caracterizada por um predominio de sintomas motores e por alteragdes da actividade,
que podem escalar desde um estado de estupor acinético até um estado excitatorio. A
flexibilidade cérea estd presente neste quadro clinico e caracteriza-se pela adopgao,
por parte do doente, de uma posi¢do imével de longa duragdo. Sdo também frequentes
nesta forma de esquizofrenia, os risos imotivados, a repeticdo de movimentos motores
e sem significado (estereotipias). Pode também haver repetigdo das palavras do
interlocutor (ecolélia) ou dos seus movimentos (ecopraxia).

A esquizofrenia do tipo residual caracteriza-se pela insuficiéncia de
sintomas encontrados para a formulacdo de um diagndstico de um outro tipo de
esquizofrenia. Existe um predominio sintomatoldgico do tipo negativo que se reflecte
num isolamento social marcado, embotamento afectivo, € uma pobreza ao nivel do
conteudo do discurso e do pensamento. Este tipo de esquizofrenia pode ser observada
com maior frequéncia nos doentes com longos anos de evolucao e que se encontram

nalguns casos, hd muitos anos internados em hospitais psiquiatricos.

1.2 Alteracoes Comportamentais

As caracteristicas tipicas da Esquizofrenia, como a percepcao alterada, as
alucinagdes auditivas, atribuicao de significados bizarros ou atribuicao de significados
a eventos quotidianos e a adopcao de um sistema de falsas crengas, assim como
défices cognitivos, implicam uma disfuncdo dos circuitos fronto-subcorticais e
anomalias na neurotransmissao dopaminérgica (Nosarti & Shergill, 2008).

Os sintomas da Esquizofrenia podem ser divididos em dois grupos: sintomas

primarios e secundarios e consequentemente sintomas negativos e positivos.

Pedro Moutinho de Carvalho (2012)
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Quadro 1.
Sintomas Primarios e Secundarios da Esquizofrenia
Primaérios Secundarios
- Somatogéneos - Psicogéneos
- Inderivaveis - Derivaveis
- Precoces - Tardios
- Constantes - Inconstantes
- Incompreensiveis - Compreensiveis

No plano clinico, a semiologia a estudar e classificar com vista ao diagnostico

volta-se mais para a presenga dos chamados sintomas positivos e negativos:

Quadro 2.

Sintomas Positivos e Negativos da Esquizofrenia

Positivos

Negativos

- Inser¢@o do Pensamento

- Transmissdo do Pensamento

- Eco do Pensamento

- Roubo do Pensamento

- Alucinagoes auditivas na 3* pessoa
- Alucinagdes auditivas na 2% pessoa
- Delirios de influéncia

- Delirios de referéncia

- Delirios parandides

Embotamento afectivo (atimia)
- Expressao facial invariavel
- Diminui¢do dos movimentos espontaneos
- Auséncia de gestos expressivos
- Auséncia de inflexdes vocais
Alogia- pobreza da fala
- Pobreza nos contetudos da linguagem
- Aumento do tempo de laténcia de
resposta
Apatia (abulia)
- Descuido no arranjo pessoal e na higiene
- Pouco empenho a nivel do trabalho
- Falta de energia
Anedonia (associabilidade)
- Perda de interesse na diversdo
- Perda de interesse pelo sexo
- Incapacidade de sentir intimidade

- Incapacidade para criar amigos

Pedro Moutinho de Carvalho (2012)
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1.3 Alteracoes Cognitivas e Relacdo Neuroanatomica

Os sintomas psicoticos ndo sao a unica manifestagdo da esquizofrenia e a
consciéncia acerca dos défices cognitivos tém propulsionado a investigagao das
fungdes neuropsicologicas dos sujeitos com esquizofrenia. (Nosarti & Shergill, 2008)

Os principais dominios cognitivos afectados incluem a aten¢do, funcgdes
executivas, memoria de trabalho e aprendizagem. Estas funcdes neuropsicoldgicas sao
moduladas, em parte, pelo cortex pré-frontal. O circuito pré-frontal dorsolateral tem
sido associado principalmente com a memoria de trabalho e as estratégias executivas
(eficiéncia da capacidade de memoria de trabalho, planeamento e estratégias de
resolucao de problemas), o circuito cingulado anterior esta envolvido na motivacao
(Glahn , et al., 2005) e no processo de inibicdo de resposta (Rubya, et al., 2001). A
alteracdo da activacdo neuronal (hipoactivagdo) no cortex pré- frontal dorsolateral
(CPFDL) durante a performance de vdarias actividades cognitivas estd bem
documentada na esquizofrenia, especialmente se envolvem a memoria episodica e de
trabalho e a inibi¢ao de resposta. Sendo também a activacdo do CPFDL associada a
défices na performance de actividades. Quanto maior for a activacdo, maior sera a
performance e quanto menor for a activacdo, maior serd o aparecimento de deéfices
comportamentais. Alguns autores conjecturam que a falha na memoria de trabalho, ¢
responsavel pela manutencdo e actualizagdo da informagdo, dirigindo o processo
cognitivo e comportamental que pode explicar algumas caracteristicas da
esquizofrenia, especialmente ao nivel dos sintomas negativos e desorganizagdao de
pensamento (Nosarti & Shergill, 2008).

Através de estudos que recorrem a imagiologia por ressonancia magnética
funcional, tem-se observado um aumento da activagdo noutras areas frontais tais
como: cortex cingulado anterior (CCA) e regides do lobo frontal esquerdo,
comparativamente com o grupo de controlo, indicam que as anomalias na activacao
na esquizofrenia ndo estao confinadas ao CPFDL e que, talvez, os processos de hipo e
hiperactivagdao seriam melhor compreendidos atendendo a toda a rede neuronal das
areas cerebrais envolvidas em tarefas especificas e fazendo inferéncias com os

mecanismos bioldgicos envolvidos (Glahn , et al., 2005).

Pedro Moutinho de Carvalho (2012)
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De um ponto de vista geral, tem sido proposto que os défices
neuropsicologicos na esquizofrenia podem estar associados, ndo com disfuncdes
focais cerebrais, mas sim com disrup¢des de vias definidas de processamento de
informacao (Nosarti & Shergill, 2008).

E também aceite um modelo de dismetria cognitiva em que é proposto um
comprometimento funcional ao nivel do circuito cortico- subcortical- cerebelar
(Stephen, Baldewey, & Friston, 2006 cit in. Nosarti & Shergill, 2008). De acordo com
este modelo, um complexo padrao de défices e compensacdo adaptativa envolvera
redes neuronais individuais de forma diferenciada. O conceito de dismetria remete
para um processo geral e basico (metaprocesso) que estd por detrds dos sistemas
cognitivos (por exemplo: memoria e atengdo) ou sub- sistemas (por exemplo:
memoria de trabalho e codificacdo). Os estudos de neuroimagem funcional suportam
a hipotese de dismetria cognitiva e alteracdes de conexdo funcionais em sub-sistemas
cognitivos selectivos como: fronto-temporal, fronto-parietal e cortico- subcortical-

cerebelar (Stephen, et al., 2006 cit in. Nosarti & Shergill, 2008)

1.4 Alteracoes Neuroanatomicas

De acordo com estudos realizados, que recorreram a imagem de Ressonéncia
Magnética Nuclear (RMN), os doentes com esquizofrenia apresentam uma
diminui¢do geral do volume cerebral e uma reducdo da substancia cinzenta e um
aumento do volume ventricular (Daniel et al., 1991; Shenton et al., 2001; Steen et al.,
2006; Ward et al., 1996; Wright et al., 2000 cit. In Keshavan et al., 2008).

Foram, também, detectadas reducdes ao nivel das estruturas do lobo temporal,
em particular do hipocampo, amigdala e do sulco temporal superior( Lawrie and
Aberkmeil, 1998; Nelson et al., 1998 cit. In Keshavan et al., 2008); do talamo e do
cortex pré-frontal e corpo caloso (Woodruff et al., 1995 cit. in Keshavan et al., 2008).

A reducdo da substdncia cinzenta na area dos lobos mediais temporais
correlaciona-se com comprometimentos mnésicos, enquanto que a reducdo ao nivel
do sulco temporal superior se correlaciona com o aparecimento de sintomas positivos

caracteristicos da esquizofrenia (Honea et al., 2005 cit. in Keshavan et al. 2008)

Pedro Moutinho de Carvalho (2012)
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Como possivel etiologia da esquizofrenia, chegou a sugerir-se que
desenvolvimento assimétrico e anomalias na dominancia cerebral podem remeter para
a vertente genética desta patologia (Crow et al., 1989, DeLisi et al., 1994 cit . in
Keshavan et al., 2008).

Algumas alteragdes estruturais, como, por exemplo, o aumento do volume dos
ganglios basais pode estar relacionado com o tratamento com antipsicoticos tipicos
(Chakos et al.,1994; Keshavan, 1994; Sherk & Falkai, 2006 cit in. Keshavan et al.,
2008), e os antipsicoticos atipicos podem estar relacionados com a diminui¢do do
volume dos ganglios basais (Keshavan et al., 2008).

Constatou-se que as diminuic¢des estruturais ao nivel do corpo caloso e noutros
tractos fibrosos poderdo estar relacionados com défices cognitivos (Keshavan et al.,
2008).

Recorrendo a técnicas neuroimageéticas in vivo, € possivel observar uma falha
na activacao do cortex pre-frontal dorsolateral (CDLPF) durante a execugdo de tarefas
cognitivas mediadas por esta estrutura (hipofrontalidade) (Berman & Meyer-
Lindberg, 2004 cit. in Keshavan et al., 2008).

O volume reduzido do CPFDL na esquizofrenia ¢ associado a uma pobre
capacidade de atengdo/execucdo e abstrac¢do e, mais recentemente, foi associado a
redugdo volumétrica do CCA, que se traduz num défice de funcionamento cognitivo
(Keshavan et al., 2008).

Foram observadas também evidéncias de afectagdo no hipocampo. Este ¢
associado primariamente as fungdes mnésicas, quando associado a amigdala fazem
parte do sistema fronto-limbico medial, postulando-se assim, haver uma relagcdo
estrutural da disfuncdo frontal com areas pré- frontais (Szesko et al., 2002 cit. in
Rusch, et al., 2008)

Em sintese, doentes com psicose esquizofrénica revelam alteragcdo
morfologica cerebral global destacando redugdes proeminentes localizadas e, também
ao nivel de conexdes neuronais envolvendo particularmente o cortex medial, temporal
superior e pré-frontal. Estas anomalias sdo subtis e parecem persistir ao longo do

curso da doenca (Keshavan et al., 2008).
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1.5 Alteracoes Neuropsicologicas na Psicose Esquizofrénica

O comprometimento cognitivo geral ¢ considerado uma das caracteristicas
primarias da esquizofrenia (Bozikas et al., 2006). Dados da investigagdo sugerem que
as alteragdes cognitivas nos doentes com esquizofrenia variam entre 1.5 a 2 desvios
padrao abaixo dos valores dos controlos saudaveis nas mais variadas dimensdes
cognitivas (Gold, 2004; Heinrich & Zakzanis, 1998; Saykin et al., 1991); os défices
cognitivos apressam os sintomas positivos e negativos (Crow et al., 1995), mantendo-
os constantes ao longo do tempo, podendo, nalguns casos verificar-se uma
deterioragdo progressiva apds, mesmo apos o indulto desta, os sintomas cognitivos
persistem (Tandon, Nasrallah, & Keshavan, 2009).

Os dominios neuropsicoldgicos a ter em conta e que se destacam nos doentes
com psicose esquizofrénica sdo: atencdo, memoria, velocidade psicomotora,

linguagem e fungdes executivas (Jaeger, Czobor, & Berns, 2003; Glahn , et al., 2005).

Atencio

A recente investigagdo neuropsicologica sugere que a atencdo ndo € um
processo unitario e envolve diferentes componentes operacionais mediadas por
multiplas estruturas cerebrais. No entanto, os recentes estudos neuropsicologicos que
assentam nesta premissa, pouco acrescentam na compreensdo dos défices na
esquizofrenia comparativamente com os estudos mais antigos que sugerem que a
maior parte dos processos atencionais como: alerta, ateng¢ao sustentada, codificagdo e
shifting; se encontram comprometidos até certo ponto. Nao € possivel isolar uma
etapa em particular do processamento atencional nem identificar se forma isolada qual
estara afectado nesta patologia. Estas premissas podem apresentar-se decepcionantes
do ponto de vista da especificidade neuroanatdémica, mas existem poucas duavidas de
que o comprometimento atencional ¢ um dos défices cognitivos mais observados na
psicose esquizofrénica (Goldberg & Gold, 2000).

O Continuous Performance Test (CPT) tem desempenhado um papel central

no estuda da atencdo sustentada. Os doentes esquizofrénicos cometem um ndamero
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excessivo de erros, falhando as respostas aos diferentes estimulos. Embora o CPT
avalie tipicamente a atengdo sustentada, o tipo de erros cometidos ao longo do teste
remete para possiveis comprometimentos na atencdo selectiva e na rapidez de

resposta (Goldberg & Gold, 2000).

Memoria

As funcdes mnésicas tém sido objecto de estudo nesta patologia. A recordagdo
de pares de palavras, historias, nimeros e desenhos geométricos tem sido relatada
como deficiente (Saykin et al., 1991). Estes défices destacam-se ao nivel de um
comprometimento intelectual geral. Por exemplo, Gold et al. (1992b) refere que os
doentes esquizofrénicos apresentam grandes discrepancias entre o quoficiente de
inteligéncia e a Weschler Memory Scale- Revised Memory Index, apresentando esta
ultima, resultados inferiores € nao os atribuindo causalmente a uma disfun¢ao
atencional.

Vérias etapas do processamento da memoria declarativa encontram-se
afectadas. Estudos sugerem que os doentes esquizofrénicos utilizam estratégias de
codificagdo ineficientes, portanto nao tiram proveito das regularidades semanticas
(Gold et al. 1992). Estratégias de recuperacdo ineficiente ou pouco esfor¢o na
recuperacdo também foram verificadas. Quando ¢ avaliada a memorizacdo de
conteudos apos um intervalo de 20 ou mais minutos, os doentes demonstram uma
aceleracdo moderada do esquecimento comparativamente aos sujeitos normais (Gold
et al, 1992b; Goldberg et al. 1993) e contrariamente aos doentes amnésicos que
apresentam uma aceleragdo marcada ao nivel do esquecimento. A aprendizagem de
itens baseados em listas de palavras também foi estudada. Os doentes esquizofrénicos
apresentam capacidade para aprender estas listas, mas obtém pontuagdes inferiores as
dos sujeitos de controlo. A memoria reduzida para as por¢des iniciais das listas de
palavras (efeito de primazia) também foi descoberta (Manschreck et al. 1991). Estes
trés factores de informacdo (aprendizagem lenta, esquecimento moderado e auséncia
do efeito de primazia) pode indicar que os doentes tém apresentam um

comprometimento na consolidacao da informagao no armazenamento a longo prazo.
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Paradigmas de reconhecimento que envolvem estratégias de procura pouco
elaboradas (onde os doentes com esquizofrenia apenas tém que identificar se o item
lhes ¢ familiar ou se foi apresentado recentemente) podem desta forma ajudar na
medicao psicométrica da consolidagdo de informag¢dao embora apresentem resultados
conflituosos. Por vezes os pacientes apresentam uma performance relativamente
melhor (ndo necessariamente normal) nestas tarefas comparativamente as da memoria
de recuperacdo. Contudo, existe a possibilidade de que estes resultados sejam um
artefacto de diferencas na dificuldade entre os testes de recuperacao e reconhecimento
Para além do mais, nalguns estudos, a recuperagdo e o reconhecimento encontram-se
altamente relacionados (Goldberg & Gold, 2000).

A memoria episddica esta envolvida em todos os processos que requeiram
uma recuperacdo consciente de informac¢ao ou acontecimentos que foram previamente
experiénciados pessoalmente. Vdarias baterias de provas tais como: Rivermead
Behavioural Memory test e o California Verbal Learning Test dao conta de um
grande numero de resultados que apontam que os doentes com psicose esquizofrénica
apresentam um comprometimento da memoria episddica comparativamente com o
grupo de controlo (Mortimer, 2005).

O hipocampo desempenha um papel importante na memdoria, tem conexoes
multisinapticas com o cortex pré-frontal. RMN demonstram reducdes volumétricas
hipocampais assim como irregularidades na regido medial e temporal esquerda. A
tomografia de emissdo de positrdes permite encontrar uma disfun¢do hipocampal
aquando de testes de memoria episddica (Mortimer, 2005).

Outro tipo de sistema mnésico que € teoricamente dissociavel do sistema de
memoria declarativa ou explicita ¢ o sistema de memoria implicita. Nestes
paradigmas ndo ¢ pedido aos sujeitos que recuperem informacdo de forma consciente,
mas que demonstrem items especificos da aprendizagem quando necessarios para o
desempenho de certas tarefas em que os estimulos foram apresentados anteriormente.
Num estudo sistematico, Schwartz, Rosse & Deutsch (1993) descobriram que os
doentes com psicose esquizofrénica exibem resultados normais ao nivel da memoria

implicita em tarefas que envolvem identificagdo de material perceptualmente

Pedro Moutinho de Carvalho (2012)

19



A influéncia da terapéutica de antipsicéticos tipicos e atipicos na Psicose Esquizofrénica:

A relevéancia nas fungées executivas

degradado e nas tarefas de producdo de categoria semantica enquanto a recuperacao
explicita através de pistas se encontra comprometida.

A memoria a longo prazo encontra-se desproporcionalmente afectada
comparativamente com a preservacao da memoria implicita e procedimental.
Este comprometimento assemelha-se ao da sindrome amnésica classica como por

exemplo a que € vista na sindrome de Korsakoff (Mortimer, 2005).

Velocidade Psicomotora

A velocidade Psicomotora relaciona-se com o tempo que € necessario desde o
processamento do sinal a preparagao da resposta e até a sua execugdo. Costuma ser
medida de acordo com o tempo de reacgao.

Os doentes com psicose esquizofrénica tém uma performance lenta em varios
testes psicomotores como por exemplo: escrita, tarefas que exijam manipulagdes
rapidas com as pontas dos dedos (por exemplo: finger tapping) ou manutencao da
velocidade por breves periodos de tempo em actividades manuais. (Morrens et al.,

2007)

Linguagem

Talvez a maior discrepancia entre a observagdo clinica e a avaliagdo formal
ocorre no dominio da linguagem. Embora o discurso na esquizofrenia ¢ muitas vezes
marcado pela falta de referéncias pronominais, sem logica e com divagacao do
conteudo, os doentes podem, de forma inesperada, obter boas pontuagdes nos testes
de Linguagem. Rausch et al. (1980) descobriram que os doentes esquizofrénicos
pontuam como os sujeitos de controlo e significativamente melhor que os doentes
amnésicos em testes que requerem capacidade de aplicacdo de regras linguisticas.
Testes verbais nucleares da WAIS-R, que incluem provas de vocabulério, informacao,
abstraccdo de semelhangas e compreensdao apresentaram pontuacdes quase normais

(Gold et al. 1994).
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As bases para a desordem da linguagem na psicose esquizofrénica podem,
teoricamente, assentar num conjunto de anormalidades na organizagdo semantica.
Estudos de priming semantico (Manschreck et al. 1988) indicam que os doentes com
esquizofrenia demonstram rapidez de tempo de reac¢do a uma palavra de priming
semantico que os sujeitos de controlo (por exemplo: a resposta a palavra gato ¢ mais
rapida se procedida pela palavra cdo do que pela palavra pedra). Gourovich et al.
(1993) também inferiram que a performance da fluéncia semantica se encontra mais
afectada que a fluéncia fonologica, ou seja, também implica a organizagdo do sistema
semantico. Nao obstante a relagdo entre estes tipos de sistema semantico e discurso

desorganizado nao foram empiricamente testados.

Funcgoes executivas

As fungdes executivas sao compostas por diversas dimensodes cognitivas que
se reportam para a resolucdo de problemas, uso de conceitos abstractos e gestdo de
recursos € competéncias cognitivas. Também se referem a capacidade de mudanca
e/ou adaptacao de respostas a problemas do dia-a-dia (Harvey & Sharma, 2002)

Os pacientes com psicose esquizofrénica parecem ser incapazes de manter o
controlo volitivo sobre o processamento de informacao. Demonstram dificuldades na
formulacao de planos, na sua iniciacdo e na recuperacdo de erros apos o plano ter
comecgado a ser executado. Também apresentam problemas aquando da interrupcao
do plano: parecem esquecer-se da tarefa que estdo a desempenhar logo apos a
interrupcao. Varios investigadores demonstram que os doentes com esquizofrenia
apresentam dificuldades marcadas na mudanga de regra do WCST, resposta ao
feedback e na abstrac¢ao (Goldberg & Gold, 2000). Apresentam dificuldades em
conceitos abstractos e cometem erros preseverativos a respostas incorrectas. Shallice
et al. (1991) dao enfase a consisténcia de provas que apontam para défices frontais
nas suas analises detalhadas de caso, uma vez que a maioria dos doentes apresentaram
défices marcados no WCST e Torre de Hanoi.

A memoria de trabalho encontra-se envolvida no funcionamento executivo.
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Segundo Baddeley (1992), a memoria de trabalho pode ser definida como a
capacidade de “armazenar temporariamente e manipular a informagao necessaria para
executar tarefas cognitivas complexas como por exemplo a compreensdo da
linguagem, aprendizagem e raciocinio”. Varios estudos demonstram que os doentes
com esquizofrenia obtém uma ma performance num leque de vdrias tarefas que
exigem memoria de trabalho. Estes achados servem também para suportar a hipotese
de que o CPF estd comprometido no doente esquizofrénico. (Gold et al., 1997; Perry
et al., 2001)

Heinrichs e Zakzanis (1998) fizeram uma meta andlise compreensiva e
quantitativa de estudos levados a cabo para a descoberta de compromissos cognitivos
entre esquizofrénicos e sujeitos saudaveis. O quadro abaixo resume os resultados da

analise e que confimam as alterac¢des cognitivas apresentadas:

Quadro 3.

Resumo dos resultados da meta andlise levada a cabo por Heinrichs e Zakzanis
Testes Mg DpP n
Global Verbal Memory 1.41 0.59 32
Bilateral Motor Skill 1.30 0.38 5
Performance 1Q 1.26 1.00 17
Continuous Performance 1.16 0.49 14
Word Fluency 1.15 1.00 29
Stroop Test 1.11 0.49 6
WAIS-R 1Q 1.10 0.72 35
Token 0.98 0.49 7
Tactile-Transfer 0.98 1.71 12

Selective Verbal Memory 0.90 0.62 7
Wisconsin Card Sort 0.88 0.41 43
Verbal 10 0.88 0.66 27
Unilateral Motor Skill 0.86 0.39 6
Trail Making — Part B 0.80 0.50 15
Non-Verbal Memory 0.74 1.98 14
Trail Making — Part A 0.70 0.36 12

Facial Recognition 0.61 0.36 8
Digit Span 0.61 0.43 18
Line Orientation 0.60 0.63 4
Non-WAIS-R IQ 0.59 0.51 43
Vocabulary 0.53 0.21 38
Block Design 0.46 0.39 12

(Md), media do grau de comprometimento entre doentes e sujeitos de control; (DP),

desvio padrao; (n), nimero de estudos revistos.)
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Medicacao e alteracdes cognitivas

A maior parte da avaliacdo neuropsicologica na esquizofrenia recai em
doentes que estdo a fazer medicagdo prescrita para a patologia. Tem vindo a ser cada
vez mais claro que a medicacdo antipsicotica tipica e a medicacdao anti- colinérgica
administrada para o tratamento dos efeitos extrapiramidais pode comprometer o
funcionamento cognitivo dos doentes com psicose esquizofrénica (Keefe et al, 1999).

O numero de estudos que incidem sobre o efeito dos novos antipsicoticos
(atipicos: clozapina, risperidona e olanzapina) tém aumentado. Postula-se que os
antipsicoticos atipicos tém uma primeira linha de ac¢do que consiste na combinacao
de antagonistas dopa e serotoninérgicos. E proposto que o antagonismo
serotoninérgico pode beneficiar a cognicao (Sharma, 1999)

Breier (1999) especula também que a melhoria cognitiva pode ser provocada
pelo antagonismo do NMDA.

Green et al. (1996) defende que a risperidona tem um papel importante na
melhoria da memoria de trabalho verbal. Hawkin et al. (1999) alerta para o facto de
que ainda ndo existem indicios de que esta melhoria cognitiva provocada pela
medicacao tenha um efeito duradouro, mas sim que leva a um melhor funcionamento

executivo que levara consequentemente a melhoria dos outros dominios cognitivos.

1.6 Alteracoes Neuroquimicas

As bases neuroquimicas da esquizofrenia tém ganho uma maior compreensao
devido a técnicas post-mortem e de neuroimagem in vivo, que sdo capazes de
identificar alteragdes metabolicas, de neurotransmissores e sistemas neuroendocrinos.

Até a data t€m sido consideradas varias hipoteses como etiologia ao nivel
neuroquimico. Neste sentido, o excesso de Dopamina tem sido uma das mais antigas e
aceites teorias da patofisiologia da esquizofrenia. A psicose aguda esta relacionada
com o aumento da libertagdo de dopamina no corpo estriado. Esta teoria ¢ suportada
com o resultado da administragdo medicamentosa de antipsicoticos bloqueadores de

dopamina e com o efeito de antipsicOticos antagonistas de dopamina. Outro
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fundamento para a hipdtese dopaminérgica, resulta da producdo de sintomas
semelhantes ao da esquizofrenia de consumidores cronicos de anfetaminas, um tipo
de droga estimulante do sistema nervoso central. As anfetaminas sao antagonistas da
dopamina que estimula a libertagdo da dopamina da membrana pré- sinaptica das
sinapses € bloqueia a recaptacdo da dopamina na fenda sindptica. Se as anfetaminas
provocam sintomas semelhantes aos da esquizofrenia, ao aumentar a actividade
dopaminérgica, talvez a esquizofrenia de ocorréncia natural também esteja
relacionada a actividade excessiva da dopamina (Kolb & Wishaw, 2002).

Testes post- mortem e Tomografia de Emissdo de Positrdes (PET) sugerem
um aumento de receptores D, no cérebro de doentes esquizofrénicos.

Estudos sugerem que os défices cognitivos na esquizofrenia, estardo
relacionados com défice D; pré-frontal. O aumento deste receptor tem sido
relacionado com o comprometimento da memoria de trabalho na esquizofrenia
(Keshavan et al., 2008).

E, também, defendido que a hipoactividade do sistema mesocortical
dopaminérgico resulta em sintomas negativos e cognitivos e a hiperatividade do
sistema mesolimbico dopaminérgico resulta em sintomas positivos (Weinberger,
1987; Davis et al., 1991 cit. in Keshavan et al., 2008).

Ja na linha seretoninergica, Fallon, Opole, & Potkin (2003), verificaram que a
serotonina tem sido implicada na patogénese da esquizofrenia através da observagao
da administracdo de medicamentos psicoticomiméticos que se ligam a receptores
serotoninérgicos € produzem efeitos semelhantes aos dos sintomas da esquizofrenia.
Por exemplo, foi observado um aumento de 15 a 80% na densidade dos receptores no
cortex frontal e temporal dos sujeitos com esquizofrenia. A serotonina tem também
um papel activo nos sintomas depressivos (Fallon, Opole, & Potkin, 2003).

As projeccdes dos neurdnios serotoninérgicos para o cortex, corpo estriado e
substancia negra sugerem uma interagdo entre o sistema serotoninérgico € o sistema
dopaminérgico (Fallon, Opole, & Potkin, 2003).

No mesencéfalo, a libertagdo nos neurdnios dopaminérgicos parece ser
modulada por receptores de 5 hidroxitriptamina (5-HT, ) localizados nas superficies

somatodendriticas dos neurdnios dopaminérgicos (Jacobs & Agnitia, 1992; Jacobs et
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al., 1994 cit in. Fallon, Opole, & Potkin, 2003), enquanto que no estriado, os
neur6nios serotoninérgicos modulam a libertagdo dos neurdnios dopaminérgicos. A
serotonina também ¢ relacionada com a inibicdo da actividade dopaminérgica no
cortex, sugerindo assim que o sistema serotoninérgico geralmente media os seus
efeitos a varios niveis ao longo de neuroeixos inibindo ou reagindo a actividade
dopaminérgica, por exemplo: lesdes ao nivel da projecao serotoninérgica ira desinibir
a actividade dopaminérgica e produzir um “estado simulado hiperdopaminérgico”,
que podera também ser produzido pelo bloqueio dos receptores de serotonina. Nao
obstante, o bloqueio dos receptores 5-HT; ¢ util na diminuicdo dos sintomas da
esquizofrenia, sendo o bloqueio dos receptores 5-HT, caracteristicos do sistema de
accdo dos antipsicoticos atipicos (Meltzer, 1991 cit. in Fallon, Opole, & Potkin,
2003).

Noutra linha, Rusch et al. (2003), demonstraram que o glutamato ¢
fundamental para a patofisiologia e cogni¢do na esquizofrenia. Foram encontradas
anomalias referentes a concentragdo de glutamato e glutamina ao nivel do cortex
medial pré-frontal (CMP) (aumento de glutamina), no CCA (aumento de glutamina
no primeiro episddio de esquizofrenia e um decréscimo de glutamina e glutamato na
esquizofrenia cronica) e no tdlamo (aumento de glutamina no primeiro episodio e na
esquizofrenia cronica). Verificou-se também um aumento do glutamato no CDLPF e
no hipocampo, assim como um aumento de glutamina no CDLPF em sujeitos com
esquizofrenia cronica. (Rusch, et al., 2008)

O modelo glutaminérgico da esquizofrenia defende que, o glutamato, actuando
nos receptores de NMDA (N- metil D- aspartato), tem uma funcao regulatoria
estimulando os interneuronios GABAérgicos. A hipofuncdo do receptor NMDA, na
esquizofrenia, levara a perda de controlo inibitorio suplantando projecgdes
excitatorias ao cortex cerebral, resultando na libertacdo excessiva de glutamato e
neurotoxicidade. (Rusch, et al., 2008)

Todas as conexoes reciprocas entre as regides corticais € cortico- limbicas
como o hipocampo e a amigdala sao glutaminérgicas (Rusch, et al., 2008).

As evidéncias que suportam o modelo glutaminérgico sdo provenientes de

estudos post - mortem que realcam as mudancas nos receptores de glutamato,
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incluindo CPFDL e o hipocampo; de estudos genéticos, que relacionam a
esquizofrenia com os receptores NMDA e o subsequente sinal das vias transdutoras; a
utilizacdo de antagonistas de receptores de NMDA tais como a feniciclidina e a
quetamina, que induzem sintomas muito semelhantes ao da esquizofrenia em grupos
de controlo. As infusdes de quetamina levam a um aumento da concentragdo da
glutamina no cingulo anterior, este aumento traduz-se nos sujeitos saudaveis em
fracos desempenhos no teste Stroop (Farber, 2003 cit. in Rusch, et al., 2008) e que
também se verificam no teste WCST (Newcome et al., 1999 cit. in Rusch et al.,
2008).

Estudos recentes t€ém sugerido que o comprometimento executivo ¢ também
associado a alteracdes neuroquimicas especificas, especialmente ao nivel da memoria
de trabalho. O N-acetil aspartato (NAA) ¢ considerado um marcador do
funcionamento neuroaxonal e inclui aspetos funcionais de formagao e/ou manutencao
da mielina (Keshavan et al., 2008).

Na esquizofrenia existe uma reducdo de NAA no cortex pré-frontal e no
hipocampo (Keshavan et al, 2008). A reducdo do ratio NAA/creatina no cortex
dorsolateral pré-frontal em sujeitos com esquizofrenia estdo relacionados com uma
activacdo diminuida da rede de memoria de trabalho verificada durante a prova

WCST (Rusch, et al., 2008).

1.7 Tratamento

Apesar dos 50 anos de uso dos antipsicOticos, as suas ac¢des terapéuticas
ainda ndo forma totalmente compreendidas. Estes possuem um efeito imediato na
redugdo da actividade motora, aliviando assim a agitacdo excessiva de alguns doentes
esquizofrénicos. Na verdade, um dos seus efeitos secundarios negativos podem ser a
producao de sintomas semelhantes ao da doenga de Parkinson. Com o uso prolongado
eles podem causar discinesia. Inclui também movimentos ritmicos da boca, das maos
e de outras partes do corpo. Os efeitos sao normalmente reversiveis com a interrupcao

da terapéutica (Kolb & Wishaw, 2002).
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O tratamento da esquizofrenia, faz-se com a administracdo de antipsicéticos.
Estes encontram-se divididos em dois grupos atendendo ao perfil do receptor,
incidéncia de efeitos extrapiramidais e eficdcia nos sintomas negativos (Kolb &

Wishaw, 2002).

Podemos classificar os antipsicoticos em 2 grupos:

Quadro 4.
Lista de antipsicoticos tipicos e atipicos
Antipsicoéticos Tipicos Antipsicéticos Atipicos
* Cloropromazina * C(Clozapina
e Haloperidol * Risperidona
* Flufenazina e Sertindol
¢ Flupentinal *  Quetiapina

* Anissulprida
* Aripiprazol

e Zotepina

A accgao terapéutica dos antipsicoticos tipicos pauta-se principalmente pelo
bloqueio dos receptores D, dopaminérgicos. Este bloqueio, ao nivel da via
dopaminérgica mesolimbica ird provocar uma diminui¢do dos sintomas positivos da
doenca, em contra ponto o bloqueio das restantes vias dopaminérgicas, resultam em
efeitos indesejaveis; o seu efeito na via mesocortical leva a um agravamento dos
sintomas negativos, na via tuberofundibular provoca um aumento da prolactina e na
via nigroestriada efeitos extrapiramidais (Stahl, 2000).

Todos os antipsicoticos (tipicos e atipicos) sdo antagonistas dos receptores D,
de dopamina, embora os atipicos se distingam no seu mecanismo de ac¢ao, nao s6 sao
antagonistas dos receptores de dompamina, mas também de receptores

serotoninérgicos, colinérgicos, histaminérgicos e alfa adrenégicos traduzindo assim
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também a complexidade etio e fisiopatologica da psicose esquizofrénica (Stahl,
2000).

O facto de serem antagonistas dos receptores serotoninérgicos torna-os
responsaveis pela diminuigdo efeitos secundarios e uma melhor eficicia nos sintomas
negativos face aos antipsicOticos tipicos, ou seja, apresentam menos efeitos
secundarios extrapiramidais, proporcionando ainda vantagens na sintomatologia
negativa, na melhoria da disfuncdo cognitiva e nos sintomas afectivos (APA, 2004b).

A poténcia dos antipsicoticos ¢ em geral paralela a atividade dos receptores D,
embora outros possam tracar o perfil de efeitos secundarios (Wittorf et al., 2008).

Ainda n3o ¢ claro, se o0s processos cognitivos sdo influenciados
diferencialmente pela medicacdo com antipsicéticos tipicos e atipicos (Wittorf et al.,
2008).

Na pesquisa bibliografica ndo foram encontrados estudos que tenham recorrido
a BADS (Behavioural Assessment of the Dysexecutive Syndrome) na exploracao
relacional de antipsicéticos atipicos com antipsicoticos tipicos € o seu efeito nas
fungdes executivas.

Esta bateria ¢ sensivel aos défices do planeamento, organizagao, resolugao de
problemas e atencdo que comprometem o comportamento nas situacdes do
quotidiano. Tém como caracteristica, uma forte validade ecologica (Wilson,

Alderman, Burgess, Emslie, & Evans, 2003).
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Parte II - Enquadramento Empirico

2.1 Objectivos

O objectivo principal do presente estudo, consiste em avaliar a influéncia das
diferentes terapéuticas psicofarmacolédgicas (administracdo de antipsicoticos tipicos e
atipicos) no tratamento da Psicose Esquizofrénica ao nivel das fun¢des executivas, de
forma a permitir o estudo das mesmas tendo em conta os factores iatrogénicos que
influenciam os resultados das avaliagdes neuropsicologicas neste dominio.

Como objectivo secundario pretende-se, com a possivel descoberta de
diferencas significativas entre as diferentes terapéuticas e efeitos subsequentes ao
nivel das fung¢des executivas, estudar o seu impacto de forma a perceber quais os seus
efeitos no funcionamento executivo dos doentes e, se possivel, prever e estudar a sua
performance aquando de avaliagdes neuropsicologicas tendo em conta o tipo de
terapéutica que lhes ¢ administrada e que compromete de alguma forma o seu
funcionamento cognitivo para além do comprometimento provocado pela propria

patologia.

2.2 Hipotese Experimental

H1- Os doentes diagnosticados com psicose esquizofrénica que estdo a fazer uma
terapéutica baseada em antipsicoticos atipicos apresentam um melhor funcionamento
ao nivel das fungdes executivas que os doentes com a mesma patologia que estdo a

fazer uma terapéutica baseada em antipsicéticos tipicos.

2.3 Método
2.3.1 Amostra

Neste estudo participaram quarenta e um (41) sujeitos, distribuidos por dois
grupos experimentais, o grupo dos doentes com psicose esquizofrénica tratados com
antipsicoticos tipicos (GT) e o grupo de doentes com psicose esquizofrénica tratados

com antipsicoticos atipicos (GA).
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A administracao dos antipsicoticos de cada grupo era feita por injecgdo intra-
muscular (IM) de 15 em 15 dias.

Do GT fizeram parte vinte (20) participantes, de nacionalidade portuguesa,
provenientes da consulta de psiquiatria do Servico de Psiquiatria (SP) do Centro
Hospitalar Tras os Montes e Alto Douro, EPE (CHTMAD), com diagnostico de
psicose esquizofrénica e a efectuar terapéutica com base em antipsicoticos tipicos. O
diagnostico foi feito por um psiquiatra do Servico de Psiquiatria, tendo por base os
critérios do DSM- IV, podendo os doentes estar em regime de ambulatério ou
internamento. Dos vinte participantes do GT, cinco (5) eram do sexo feminino,
correspondendo a cerca de 25% da amostra e quinze (15) eram do sexo masculino,
correspondendo a 75% da amostra. A média de idades foi de 46.54 anos (DP=10.93),
sendo a idade minima de trinta ¢ dois (32) anos € a maxima de sessenta e oito (68)
anos. Existem diferencas significativas relativamente a idade na comparacao destes
grupos: t39=2.691, p <0.01. A média de escolaridade foi de 7.95 (DP=4.77).

Do GA fizeram parte um total de vinte e um (21) participantes, de
nacionalidade portuguesa, provenientes da consulta de psiquiatria do Servigo de
Psiquiatria do CHTMAD, com diagnostico de psicose esquizofrénica e a efectuar
tratamento com base em antipsicéticos atipicos. O diagnoéstico foi efectuado por um
psiquiatra do SP do CHTMAD, com base nos critérios de diagndstico do DSM 1V,
podendo os doentes estar em regime de ambulatorio ou internamento. Dos vinte e um
participantes do GA, sete (7) eram do sexo feminino, correspondendo a cerca de
33,3% da amostra e catorze (14) eram do sexo masculino, correspondendo a 66,7% da
amostra. A média de idades foi de 36,48 anos (DP=12,73), sendo a idade minima
vinte (20) anos e a maxima de setenta e um (71) anos. A média de escolaridade foi de
8.42 (DP=4.167).

Os critérios de inclusdo atendidos foram: doentes que estdo numa fase estavel
e controlada sem episddios de surto psicotico recente e com idades compreendidas
entre os 18 e 87 anos que estejam a ser medicados quinzenalmente por via IM
(terapéutica antipsicoOtica tipica e atipica de acordo com o grupo) controlada e
registada por profissionais do SP. Os critérios de exclusdo para este estudo foram:

historial de dependéncia ou consumo de drogas, durante 0 més anterior a avaliagdo,
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presenca de patologia neurologica ou lesdo, co-morbilidade que possa interferir
directamente com o funcionamento cognitivo, historia de traumatismo com perda de

consciéncia maior que cinco minutos e deficiéncia mental diagnosticada.

Quadro 5.
Caracterizacdo da amostra de doentes
Variavel Grupo T Grupo A
Feminino 5(25%) 7(33.3%)
Sexo
Masculino 15(75%) 14(66.7%)
Idade M=46.54 (DP=10.93) M=36.48 (DP=12.73)
Escolaridade M=17.95 (DP=4.77) M=8.42 (DP=4.167)
2.3.2 Materiais

Défices ao nivel das fungdes executivas sdo as consequéncias cognitivas de
lesdes cerebrais mais devastadoras e de pior recuperacdo ou remediacdo. Torna-se
assim importante escolher um teste que avalie as fungdes executivas e que se
caracterize com uma alta validade ecoldgica e consequentemente de grande utilidade
na predicdo do nivel de independéncia e do alto nivel de funcionamento de sujeitos
com lesdes cerebrais e possivelmente esquizofrenia. Os testes da BADS tém uma
maior validade ecologica que os outros testes ja estabelecidos no estudo das fungdes
executivas.

Desta forma, a metodologia de avaliacdo escolhida, tendo por base os
objetivos e pressupostos do presente estudo, compreendeu a aplicagdo da bateria de

testes BADS (Wilson, Alderman, Burgess, Emslie, & Evans, 2003).

2.3.3 BADS (Behavioural Assessment of the Dysexecutive Syndrome)

A BADS ¢ uma bateria de testes desenvolvida para a avaliagdo de défices

desexecutivos, um grupo de défices geralmente associados a lesdes dos lobos frontais
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cerebrais. Estes défices traduzem-se em dificuldades na execucdo de tarefas tais
como: planeamento, organizagcdo, iniciacdo, monitorizacdo € comportamento
adaptativo (Wilson et al., 2003).

Os testes que a compoe foram desenvolvidos como resposta a baixa validade
ecologica de medidas neuropsicologicas (Wilson et al., 2003).

Os testes da BADS exigem por parte do participante, planear, iniciar,
monitorizar e ajustar o seu comportamento através respostas (implicitas e explicitas) a
uma série de tarefas (Wilson et al., 2003). Permitem-nos avaliar: respostas a uma
regra de conduta, planeamento de ac¢des para a resolugdo de problemas, antecipacao
de consequéncias, organizacdo de ac¢des no tempo € no espago relativamente a um
objectivo, comportamento emocional e alteragdes cognitivas, ou alteragdes
motivacionais que estdo associadas a disfun¢ao frontal (Barbosa & Monteiro, 2008).

A pontuagdo de perfil, que varia entre 0 e 4, ¢ calculada para cada teste e a
pontuagdo geral de perfil ¢ produzida com base na soma das pontuagdes individuais
de cada prova. E aconselhada a aplica¢do das 6 provas. Nenhum teste tem tempo
limite, excepto o teste modificado dos seis elementos. Cada teste tem um tempo de
administracao variavel (5 a 10 minutos). A bateria devera ter um tempo de

administracao de aproximadamente 30 a 45 minutos (Wilson et al., 2003).

2.3.3.1 Alteracdo da Regra

Este teste pretende identificar tendéncias preservativas e avaliar a flexibilidade
mental (Wilson et al., 2003).

E utilizado um bloco de 21 cartas de jogo; Na primeira etapa deste teste, &
pedido ao sujeito para dizer “Sim” as cartas com figuras de cor vermelha e “Nao” as
cartas de cor preta. Estas cartas sdo mostradas de forma clara para evitar dificuldades
mnésicas (Strauss, Sherman, & Spreen, 20006).

Na segunda etapa ¢ pedido ao sujeito para que se esqueca da primeira regra e

se concentre na nova regra que lhe serd imposta. E-lhe pedido que responda “Sim” se

a cor da carta que lhe ¢ mostrada ¢ da mesma cor que a da anterior e “Nao” se for de
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cor diferente. Nesta etapa as cartas sdo também mostradas de forma clara (Strauss,
Sherman, & Spreen, 2006).
O tempo ¢ contabilizado e regista-se o numero de erros que ocorreram na

segunda etapa da prova (Strauss, Sherman, & Spreen, 2006).

2.3.3.2 Programa de Accio

Este teste foi desenvolvido para avaliar a capacidade para imaginar e
implementar uma solugdo a um problema pratico (Wilson et al., 2003).

O teste requer 5 passos afim da sua resolugao.

E apresentado ao sujeito uma base rectangular. Num dos lados ¢ aplicada uma
tina transparente com uma tampa removivel e que possui um furo no seu centro. A
tina enche-se com 2/3 de dgua. No lado oposto da base, aplica-se um tubo fino e
transparente onde € colocada posteriormente uma pequena rolha de cortica no seu
interior. Ao lado da base ¢ colocada uma haste de metal em forma de L (esta, ndo tem
comprimento suficiente para tocar na rolha de cortiga que se encontra no fundo do
tubo se nele for introduzida), ao seu lado ¢ também colocado um pequeno frasco de
plastico (sem fundo) e uma tampa de enroscar que pode ser aplicada a outra
extremidade do frasco. E pedido ao sujeito que remova a rolha de dentro do tubo
recorrendo Unica e exclusivamente ao material que lhe ¢ apresentado, contudo nao
poderé levantar a base, o tubo ou a tina. Nao podera também remover a tampa com os
dedos.

Nesta prova ndo existe tempo limite e a pontuacao € cotada de acordo com o

numero de passos correctamente efectuados.

2.3.3.3 Procura da Chave

Este teste propde-se a avaliar a capacidade de planeamento de uma estratégia
na resolug¢do de um problema (Wilson et al., 2003).

Este teste consiste na apresentacdo ao sujeito, de uma folha A4, com um
quadrado desenhado no seu centro e um ponto abaixo do quadrado, ¢ pedido para que

imagine que aquele quadrado representa um grande campo onde perdeu as suas
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chaves. Pede-se que desenhe uma linha, tendo em conta que o ponto de partida € o
ponto preto, de forma a demonstrar qual o caminho que percorreria no campo de
forma a que tenha a certeza absoluta de que encontra as suas chaves (Strauss,
Sherman, & Spreen, 2006).

A pontuagcdo ¢ baseada numa variedade de critérios que incluem: se o
participante acredita que a sua estratégia foi eficiente, sistematica e efectiva. Uma

penalidade ¢ imposta de acordo com o tempo de resolugdo (Wilson et al., 2003).

2.3.3.4 Juizo Temporal

Este teste envolve a producao de um juizo e pensamento abstracto baseado no
senso comum, € pedido ao participante que estime a duracdo de quatro actividades do
dia- a- dia, como por exemplo: o tempo de vida de um cdo. A pontuacao ¢ baseada na

precisdo temporal da resposta (Wilson et al., 2003).

2.3.3.5 Mapa do Zoo

Este teste avalia a capacidade de formulagcdo e implementagao de um plano e
em seguida a execucdo de um plano ja formulado. Envolve o planeamento ou o
acompanhamento de uma rota num mapa, sem que esta infrinja um conjunto de
regras.

Nesta prova, o sujeito tera que demonstrar de que forma e ordem visitaria uma
série de lugares no mapa do Zoo obedecendo a um determinado nimero de regras. A
primeira parte da tarefa demonstra-se como uma versao mais exigente da tarefa onde
a capacidade de planeamento do sujeito € rigorosamente testada. Na segunda parte, a
tarefa € menos exigente € o sujeito apenas tem que seguir as instrugdes de forma a
obter uma performance sem erros (Strauss, Sherman, & Spreen, 2006).

A pontuagdo € obtida com base no sucesso da implementagdo de um plano.
Reflecte a sequéncia produzida, o nimero de erros cometidos e o tempo de conclusao

da tarefa (Strauss, Sherman, & Spreen, 20006).
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2.3.3.6 Teste modificado dos seis elementos

Este teste foi concebido com o intuito de avaliar a capacidade de gestao do
tempo (Wilson et al., 2003).
E instruido ao sujeito para executar 3 tarefas (cada uma dividida em duas
partes: Parte A e Parte B):
- Ditar ou descrever um acontecimento memoravel da sua vida
- Aritmética
- Nomeagao de figuras
O sujeito deve tentar fazer pelo menos parte de cada uma das 6 tarefas num
periodo de 10 minutos. Comunica-se que existe uma regra que nao pode ser quebrada:
o sujeito ndo podera fazer as duas versdes da mesma tarefa consecutivamente.
A pontuagao ¢ baseada no numero de tarefas completas, no nimero de tarefas
em que as regras foram quebradas e no tempo gasto em cada uma das tarefas (Strauss,

Sherman, & Spreen, 2006).

2.3.4 Procedimento

O presente estudo realizou-se no CHTMAD, nomeadamente no SP. Este local
foi o escolhido uma vez que correspondeu ao local de estdgio do investigador, sendo
também uma mais-valia na recolha de doentes para constituir a amostra. Contou com
a aprovacao da comissdo de ética da referida institui¢do e administra¢ao do SP.

Desta forma, a recolha de amostra foi feita com os doentes da consulta de
psiquiatria, apos consentimento informado dos mesmos.

Para proceder a avaliagdo neuropsicologica foi utilizada a BADS. As
instrucdes de cada teste foram explicadas de forma clara garantindo a compreensao
por parte do doente com o fim de optimizar o desempenho e motivagdo do mesmo.

As avaliagdes foram realizadas em sistema de sala fechada, em espago cedido
pela institui¢do e nalguns casos no domicilio dos participantes. Em média cumpriam

uma duracao de 45 a 80 minutos, dependendo do estado emocional e fisico do doente.
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2.3.5 Analise Estatistica

Para o tratamento de dados foi utilizado um programa informatico, o SPSS
(Statistical Package for the Social Science) versdo PAWS, versdo 18, Release 18.0.0
(July, 30, 2009), Copyright 1993-2007 Polar Engineering and Consulting, para
confirmar ou rejeitar a hipotese proposta através do teste t-student devido as pequenas

dimensodes da amostra.

2.4 Resultados

Apos a avaliacdo e a realizagdo de uma base de dados, procedeu-se ao tratamento dos

mesmos.

Quadro 6.
Meédias e desvios padrdo, graus de liberdade, valor t e significancia da soma dos resultados

padronizados das sub-provas da BADS

M(DP)Tipicos M (DP)Atipicos df t )/

Soma dos resultados padronizados 7.8((4.70) 9.90(4.74) 3894 —143 .161

Quadro 7.
Meédias e desvios padrdo, graus de liberdade, valor t e significancia dos resultados padronizados das

sub provas da BADS

M(DP)Tipicos M(DP)Atipicos df t )/

Resultado padronizado da prova 1.50(1.47) 225(1.37) 37.82 —1.67 .103
Alteracdo das Regras

Resultado padronizado da prova 1.95(1.52) 2.45(1.47)  37.82 -1.04 .305
Programa de Acgio

Resultado padronizado da prova 0.80(1.06) 1.15(0.99)  37.83 —1.08 .286
Procura da Chave

Resultado padronizado da prova 1.30(1.17) 1.55(1.28) 38 —0.65 .523
Juizo Temporal

Resultado padronizado da prova 0.80(1.01) 0.86(0.85) 373 —0.20 .846
Mapa do Zoo

Resultado padronizado da prova 1.45(1.36) 2.00(1.18) 39 -139 .174

Seis Elementos Modificados
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Quadro 8.
Meédias e desvios padrdo, graus de liberdade, valor t e significancia no que diz respeito ao tempo de

execuc¢do da prova Alterag¢do das Regras e Programa de Acgdo e Procura da Chave

M(DP)Tipicos M(DP)Atipicos df t )/

Tempo de execugido da prova 48.72(9.97) 57.60(18.03) 36 —-1,85 .073

Alteracio das Regras 1 (em

segundos)

Tempo de execugio da prova 63.84(21.22)  68.05(22.32) 37 0,60 .550
Alteracio das Regras 2 (em

segundos)

Tempo de execugio da prova 232.63(112.74) 204.30(118.68) 37 0.77 .449

Programa de Accio (em segundos)

Tempo de execuc¢io da prova 47.05(38.45) 41.80(20.32) 37 0.54 .594

Procura da Chave (em segundos)

Nao foram incluidos os tempos de execucao da prova Mapa do Zoo uma vez
que foram ignoradas as regras da mesma e observou-se nalguns doentes uma auséncia
de alocagdo atencional e de concentracao o que levou a contaminacao dos tempos de
execucdo. Nao obstante ,estas foram levadas em consideragao reflectindo-se nos

resultados padronizados da mesma.

Quadro 9.
Meédias e desvios padrdo, graus de liberdade, valor t e significancia do numero de erros cometidos na

prova Alteragdo das Regras.

M(DP)Tipicos M(DP)Atipicos df t )/

N® de erros na prova de 0.63(1.92) 0.80(3.12) 31.83 —0.20 .840
Alteracio das Regras 1
N®de erros na prova de 5.79(3.66) 3.50(3.68) 36.92 1,95 .059

Alteracio das Regras 2
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Figura 1. Classificacdo geral e média da pontuagdo total padronizada dos sujeitos de cada grupo.

De acordo com os resultados obtidos através do processamento de dados
utilizando o teste t-student, ndo foram encontradas diferencas significativas ao nivel
das pontuagdes e resultados das provas que compdem a BADS entre os dois grupos,
ndo obstante destacaram-se dois itens que se demonstraram marginalmente

significativos.
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Relativamente ao Tempo de execucdo da prova Alteracdo das Regras 1,

verifica-se que o grupo com medicacdo atipica (M=57.60, DP=18.03) teve uma

performance marginalmente superior #3¢= -1.848, p< .073, comparativamente com o

grupo com medicagao tipica (M=48.72, DP=9.97).

70

657

das Regras 1

a0

(em segundos)
A
1

457

Tempo de execucao da prova Alteracg
b
1

T T
Tipico Atipico
Medicacao

Figura 2. Tempo de execugdo da prova Alteragdo da Regra por parte de cada grupo da

amostra.
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Verificou-se também que o grupo com medicagao atipica (M=3.50 SD=3.68),
relativamente ao numero de erros na prova de Alteracdo das Regras 2, obteve
resultados marginalmente inferiores #37= 1,948, p<.059, ao do grupo com medicagdo

tipica (M=5.79, SD=3.66). Este traduz-se numa pior performance por parte do GA.

2—

N° de erros na prova de Alteracao das Regras 2

I T
Tipico Atipico
Medicacao

Figura 3. Numero de erros cometidos por cada grupo da amostra na prova Alteragdo da

Regra2.
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2.4.1 Discussao de Resultados

Como referimos anteriormente, este estudo teve como principal objectivo
avaliar o impacto das diferentes terapéuticas psicofarmacologicas (antipsicoticos
tipicos e atipicos) no funcionamento cognitivo dos doentes com psicose
esquizofrénica.

Apesar da literatura referir varios estudos acerca desta tematica, sdo muitas
vezes utilizados instrumentos de avaliacdo de caracter artificial, nomeadamente o
WCST (Myung, Jayathilake, & Meltzer, 1999; Cuesta, Peralta, & Zarzuela, 2001;
Mazurek, Loza, & Lecyk, 2003; Muller, Werheid, Hammerstein, Jungmann, &
Becker, 2005; Rémillard, Pourcher, & Cohen, 2005; Wittorf, Sickinger, Wiedemann,
& Klingberg, 2008). Assim sendo, o nosso trabalho focalizou-se na performance
executiva dos doentes diagnosticados com psicose esquizofrénica medicados com
antipsicoticos tipicos ou com antipsicOtico atipicos mas, avaliados através de um
instrumento com maior validade ecoldgica, neste caso a BADS.

Com a utilizagdo desta prova, as nossas expectativas seriam encontrar
diferencas no funcionamento executivo de cada grupo, diferengas essas que nao
tinham sido encontradas na revisao bibliografica efectuada que recorreu ao uso do
WCST.

Na verdade, o senso comum clinico aponta para evidéncia de que os doentes
com psicose esquizofrénica medicados com antipsicoticos atipicos revelam uma
melhor adaptacao pro-social que os doentes medicados com antipsicéticos tipicos,
mas sera que esta se traduz num melhor funcionamento executivo? Foi precisamente
esta questdo que objectivou o nosso trabalho, recorrendo a uma prova com grande
validade ecoldgica em que a sua utilizagdo nao foi encontrada na revisao bibliografica
efectuada.

Contrariamente a nossas expectativas, nao encontramos resultados
significativos na comparacdo dos grupos com este instrumento de avaliagdo. Ainda
assim convém referir que os resultados estdo de acordo com a literatura (Myung,

Jayathilake, & Meltzer, 1999; Cuesta, Peralta, & Zarzuela, 2001; Mazurek, Loza, &
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Lecyk, 2003; Muller, Werheid, Hammerstein, Jungmann, & Becker, 2005; Rémillard,
Pourcher, & Cohen, 2005; Wittorf, Sickinger, Wiedemann, & Klingberg, 2008) que
refere nao existir diferengas significativas ao nivel do funcionamento executivo entre
0 GAeoGT.

Foram, no entanto, encontradas diferencas (embora estas sejam marginalmente
significativas) ao nivel do tempo de execu¢do da prova Alteracdo das Regras 1 em
que se verificou que o grupo com medicacdo atipica teve uma performance
marginalmente superior comparativamente com o grupo com medicagdo tipica € ao
nivel do numero de erros na prova de Alteracdo das Regras 2 em que o grupo com
medicacdo atipica obteve resultados marginalmente inferiores ao do grupo com
medicacao tipica. Estes poderdo ser explicados através da relagao do impacto do tipo
de terapéutica na sintomatologia, no entanto ¢ de sublinhar que estes resultados
apenas foram marginalmente significativos. Apesar de procurarmos emparelhar os
grupos em relacdo a variavel idade, esse emparelhamento ndo se registou. Foram
encontradas diferencas significativas relativamente a idade na comparagdo destes
grupos, sendo a média de idades do GT superior a do GA. Esta diferenca seria de
esperar uma vez que a nivel terapéutico, os antipsicoticos tipicos sao mais antigos que
os atipicos e, regra geral ¢ promovida uma continuidade da terapéutica ao nivel do
tipo de antipsicotico. Ou seja, os doentes que apresentam esta patologia ha mais anos
estariam a tomar antipsicoticos tipicos continuam a ser medicados da mesma forma e
os doentes que apresentam patologia mais recente € ja com a terapéutica antipsicotica
atipica disponivel, em principio estardo a fazer a terapéutica atipica.

Como limitagdes para este estudo pode-se considerar o numero reduzido da
amostra e a variacdo da concentragdo do antipsicético administrado a cada sujeito.
Devido ao ntimero reduzido da amostra seria interessante propor a continuagdo deste

estudo com amostras maiores no intuito do estudo desta tematica.
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2.5 Conclusao

Como vimos ao longo da fundamentacdo tedrica, a psicose esquizofrénica
pauta-se pelo comprometimento cognitivo geral relativamente a sujeitos de controlo.
Compromete um vasto leque de componentes neuropsicologicas (atencdo, memoria,
velocidade psicomotora, linguagem e fungdes executivas).

Embora a sua etiologia ndo seja, actualmente, compreendida na totalidade,
investigacdoes apontam para hipotese neuroanatdmicas, neuroquimicas, genéticas e
neuropsicologicas.

Com base nos pressupostos tedricos € no senso comum clinico (relatos de
psicologos, psiquiatras e enfermeiros) seria de esperar que a terapéutica antipsicotica
atipica, comparativamente a tipica, deveria levar a uma melhoria cognitiva
nomeadamente ao nivel das funcdes executivas devido aos diferentes mecanismos de
accdo que lhes sdo caracteristicos. Esta aparente melhoria podera estar associada ao
tipo de sintomas adjacentes ao tipo de terapfutica € ndo necessariamente a
performance cognitiva.

Estas premissas levaram a realizacdo deste estudo. Existem vérios estudos,
que recorrendo a prova WCST e incidindo no impacto das diferentes terapéuticas se
predispdoem ao estudo do impacto das mesmas no funcionamento executivo e
demonstram a auséncia de diferengas significativas entre os grupos. O facto de nao
terem sido encontradas na revisdo bibliografica alusdes a prova BADS, que ¢ por
exceléncia a prova de estudo do défice desexecutivo nesta temadtica, precipitou a sua
utilizagdo nesta dissertacao de tese de mestrado.

Neste estudo concluiu-se que nao existem diferencas significativas no
funcionamento executivo dos pacientes medicados com antipsicéticos tipicos e os
doentes medicados com antipsicoticos atipicos. Desta forma ndo € possivel determinar
qual o impacto (favoravel ou ndo) destes dois tipos de antipsicoticos no
funcionamento executivo dos sujeitos diagnosticados com psicose esquizofrénica.

Apesar dos resultados por nos obtidos nao permitirem a diferenciagdo dos
grupos, eles estdo em sintonia com estudos anteriores que utilizaram instrumentos de

avaliagdo de caricter mais artificial. Na tentativa de ultrapassar utilizdmos a BADS
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por se revelar um instrumento de avaliagdo das fungdes executivas com elevada
validade ecolodgica. De facto a observacao inicial decorrente do senso comum clinico
que evidencia que o GA se revela com competéncias mais pro- sociais que o GT foi
infirmada, mesmo quando utilizamos um instrumento de grande validade ecoldgica

constituido por provas de avaliacdo que emulam as actividades da vida do quotidiano.
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Resumo

Este estudo pretende avaliar a influéncia das diferentes terapéuticas
psicofarmacoldgicas (administragcdo de antipsicéticos tipicos e atipicos) no tratamento
da Psicose Esquizofrénica ao nivel das fungdes executivas, de forma a permitir o
estudo das mesmas tendo em conta os factores iatrogénicos que influenciam os
resultados das avaliagcdes neuropsicoldgicas neste dominio.

Apesar de ja existir investigacao sobre este problematica, ndo encontramos na
revisdo de literatura efectuada, nenhum estudo que recorresse 8 BADS (Behavioural
Assessment of the Dysexecutive Syndrome). Este instrumento de avaliagdo tem vindo
a ser considerado uma bateria de elei¢do para a avaliagdo do funcionamento
executivo, uma vez que esta prova se caracteriza por uma elevada validade ecoldgica.

Com a possivel descoberta de diferencas significativas entre as diferentes
terapéuticas e efeitos subsequentes ao nivel das fungdes executivas, este estudo
objectiva a identificacdo dos factores iatrogénicos das terapéuticas, de forma a
perceber a contaminagdo dos resultados, aquando da necessidade do estudo
neuropsicologico do comprometimento das fun¢des executivas nestes doentes.

Para o efeito, recrutamos 41 participantes diagnosticados com psicose
esquizofrénica, estando 20 medicados com antipsicéticos tipicos e 21 com
antipsicoticos atipicos.

Contrariamente as nossas expectativas, os resultados globais da BADS nao
evidénciam diferencas significativas na comparagdo de grupos. Foram encontradas
apenas diferencas significativas residuais numa das seis sub-provas da BADS, entre

estes dois tipos de medica¢do quanto ao seu impacto no funcionamento executivo.

Palavras Chave: psicose esquizofrénica, antipsicoticos tipicos, antipsicoticos

atipicos; fungoes executivas; BADS

Abstract
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The purpose of this study is to evaluate the influence of different
psychopharmacological therapies (administration of typical and atypical
antipsychotics) in the treatment of Schizophrenic Psychosis at the level of executive
functions, to allow the study of the same in view of the iatrogenic factors that
influence the results of the neuropsychological evaluations in this area.

Investigations of this nature have already been performed, however, in the
literature review carried out, it was not found any that had resorted to BADS
(Behavioural Assessment of the Dysexecutive Syndrome), which is a test of easy
application in clinical practice, taking into account its characteristics of high
ecological validity as regards as the study of executive functions and dysexecutive
syndromes.

With the possible discovery of significant differences between the various
therapies and subsequent effects at the level of executive functions, this study aims
to identify and isolate the iatrogenic factors of therapies, to realize the contamination
of the results, when the necessity of the neuropsychological study of the impairment
of executive functions in these patients.

Forty one patients participated, diagnosed with schizophrenic psychosis, 20
being treated with typical antipsychotics and 21 with atypical antipsychotics.

Despite our expectations, the overall results of BADS do not show significant
differences between the two groups. Only residual significant differences were found
in one of the six sub-tests of the BADS between these two types of medication

concerning their impact on executive functioning.

Keywords: schizophrenic psychosis. typical antipsychotics, atypical antipsychotics,

executive functions, BADS
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Apo6s um século de pesquisa acerca das causas e mecanismos da esquizofrenia,
nao foram ainda identificados marcadores bioldgicos especificos ou uma patogénese
clinica que defina esta doenca. O diagndstico da Esquizofrenia ¢ feito de acordo com
os critérios do DSM-IV, que sdo observaveis durante o curso natural da doenca e nao
de acordo com os achados estruturais e fisiologicos. O padrdo sintomatoldgico geral
da esquizofrenia ¢ muito divergente e, atendendo a um padrdo neuronal subjacente,
como explicacdo para as mudangas comportamentais € psiquicas, torna-se dificil
estabelecer a relagdo com uma rede ou estrutura cerebral unica (Fallon, Opole, &
Potkin, 2003).

Este estudo tem como principal objectivo avaliar o impacto das diferentes
terapéuticas psicofarmacologicas (antipsicoticos tipicos e atipicos) no funcionamento
executivo dos doentes com psicose esquizofrénica.

Os défices cognitivos nos doentes esquizofrénicos variam entre 1,5 a 2
desvios padrao abaixo dos valores obtidos pelos sujeitos saudaveis e apontam para um
défice cognitivo geral (Gold, 2004; Heinrich & Zakzanis, 1998; Saykin et al., 1991),
destacando-se processos neuropsicologicos tais como a: atengdo, memoria, velocidade
psicomotora, linguagem e fungdes executivas (Jaeger, Czobor, & Berns, 2003; Glahn,
et al., 2005).

No que diz respeito ao funcionamento executivo, varios estudos apontam para
défices marcados recorrendo a provas como o WCST que demonstram que os doentes
com psicose esquizofrénica tém dificuldades na mudanca da regra, resposta ao
feedback e na abstrac¢ao (Goldberg & Gold, 2000) e consequentemente remetendo
para o comprometimento dos lobos frontais nomeadamente a regido pré-frontal
(Chan, Chen, Cheung & Cheung, 2004).

Sao avangadas varias hipoteses neuroquimicas como etiologia desta patologia:

Dopaminérgica (Kolb & Wishaw, 2002;Weinberger, 1987; Davis et al., 1991 cit. in
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Keshavan et al, 2008), Serotoninérgica (Fallon, Opole, & Potkin, 2003) e
Glutaminérgica (Rusch, et al., 2008).

A terapéutica antipsicética reforca a veracidade destas hipodteses tendo em
conta 0 seu mecanismo de ac¢do € o impacto das mesmas ao nivel sintomatologico.
Os antipsicoticos tipicos actuam no bloqueio dos recptores D, dopaminérgicos
provocando uma diminui¢do dos sintomas positivos, um agravamento dos sintomas
negativos e originando secunddriamente efeitos extrapiramidais (Stahl, 2000). Os
antipsicoticos atipicos para além de antagonistas dos receptores dopaminérgicos, sao
também antagonistas dos recprtores serotoninérgicos, colinérgicos e alfa adrenégicos
que se traduzem numa redugdo dos sintomas secundarios extrapiramidais, diminui¢ao
da sintomatologia negativa e na melhoria da disfungdo cognitiva e sintomatologia
afectiva (APA, 2004b).

Com base nos pressupostos tedricos € no senso comum clinico (relatos de
psicologos, psiquiatras e enfermeiros) seria de esperar que a terapéutica antipsicotica
atipica, comparativamente a tipica, deveria levar a uma melhoria cognitiva
nomeadamente ao nivel das funcdes executivas devido aos diferentes mecanismos de
accdo que lhes sdo caracteristicos. Esta aparente melhoria podera estar associada ao
tipo de sintomas adjacentes ao tipo de terapfutica € ndo necessariamente a
performance cognitiva. Wittorf et al. (2008) alertam para o facto de ainda nao ser
claro a influéncia dos diferentes tipos de terapéutica antipsicOtica na melhoria
cognitiva.

Viérios estudos foram levados a cabo utilizando a prova WCST para o estudo
do impacto cognitivo entre a terapéutica antipsicotica tipica e a atipica nas fungdes
executivas (Myung, Jayathilake, & Meltzer, 1999; Cuesta, Peralta, & Zarzuela, 2001;
Mazurek, Loza, & Lecyk, 2003; Muller, Werheid, Hammerstein, Jungmann, &
Becker, 2005; Rémillard, Pourcher, & Cohen, 2005; Wittorf, Sickinger, Wiedemann,
& Klingberg, 2008) e nenhum deles revelou diferengas significativas entre as duas
terapéuticas.

Na revisdo bibliografica efectuada ndao foram encontrados estudos que
incidicem na relacdo entre os tipos de terapéutica e o seu impacto nas fungdes

executivas recorrendo a BADS. Esta bateria de testes foi desenvolvida para a
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avaliacdo de défices desexecutivos, um grupo de défices geralmente associados a
lesdes dos lobos frontais que se traduzem em dificuldades na execugdo de tarefas tais
como: planeamento, organizagcdo, iniciacdo, monitorizacdo € comportamento
adaptativo (Wilson et al., 2003). Os testes que a compde foram desenvolvidos como
resposta a baixa validade ecoldgica de medidas neuropsicologicas (Wilson et al.,
2003).

Na tentativa de explorar os efeitos das diferentes terapéuticas no
funcionamento executivo na psicose esquizofrénica e preencher este espaco “em
branco” relativamente a auséncia de estudos desta tematica recorrendo a prova BADS,

procedeu-se a realizacao deste estudo.

Método

Participantes

Neste estudo participaram quarenta e um (41) sujeitos, distribuidos por dois
grupos experimentais, o grupo dos doentes com psicose esquizofrénica tratados com
antipsicoticos tipicos (GT) e o grupo de doentes com psicose esquizofrénica tratados
com antipsicoticos atipicos (GA).

A administracdo dos antipsicoticos de cada grupo era feita via injectavel de 15
em 15 dias.

Do GI fizeram parte vinte (20) sujeitos, de nacionalidade portuguesa,
provenientes da consulta de psiquiatria do Servigo de Psiquiatria do Centro Hospitalar
Tras os Montes e Alto Douro, EPE (CHTMAD), com diagndstico de psicose
esquizofrénica e a efectuar terapéutica com base em antipsicoticos tipicos. O
diagnostico foi feito por um psiquiatra do Servico de Psiquiatria, tendo por base os
critérios do DSM- IV, podendo os doentes estar em regime de ambulatorio ou
internamento.

Dos vinte elementos do GT, cinco (5) eram do sexo feminino, correspondendo
a cerca de 25% da amostra e quinze (15) eram do sexo masculino, correspondendo a

75% da amostra. A média de idades foi de 46,54 anos (SD=10,93), sendo a idade
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minima de trinta e dois (32) anos € a maxima de sessenta e oito (68) anos. A média de
escolaridade foi de 7.95(SD=4.77).

Do GA fizeram parte um total de vinte e um (21) elementos, de nacionalidade
portuguesa, provenientes da consulta de psiquiatria do Servico de Psiquiatria do
CHTMAD, com diagnostico de psicose esquizofrénica e a efectuar tratamento com
base em antipsicoticos atipicos. O diagnostico foi efectuado por um psiquiatra do SP
do CHTMAD, com base nos critérios de diagnostico do DSM 1V, podendo os doentes
estar em regime de ambulatorio ou internamento.

Dos vinte e um elementos do GA, sete (7) eram do sexo feminino,
correspondendo a cerca de 33,3% da amostra e catorze (14) eram do sexo masculino,
correspondendo a 66,7% da amostra. A média de idades foi de 36,48 anos
(SD=12,73), sendo a idade minima vinte (20) anos € a maxima de setenta e um (71)
anos. Existem diferengas significativas relativamente a idade na comparacao destes
grupos: t39=2.691, p <0.01. A média de escolaridade foi de 8.42 (SD=4.167).

Os critérios de inclusdo atendidos foram: doentes que estdo numa fase estavel
e controlada sem episddios de surto psicotico recente e com idades compreendidas
entre os 18 e 87 anos que estejam a ser medicados quinzenalmente por via IM
(terapéutica antipsicoOtica tipica e atipica de acordo com o grupo) controlada e
registada por profissionais do Servigo de Psiquiatria. Os critérios de exclusdo para
este estudo foram: historial de dependéncia ou consumo de drogas, durante o més
anterior a avaliacdo, presenga de patologia neurologica ou lesdo, co-morbilidade que
possa interferir directamente com o funcionamento cognitivo, historia de traumatismo
com perda de consciéncia maior que cinco minutos e deficiéncia mental

diagnosticada.

Materiais

Défices ao nivel das fungdes executivas sdo as consequéncias cognitivas de
lesdes cerebrais mais devastadoras e de pior recuperagdo ou remediagdo. Torna-se
assim importante escolher um teste que avalie as fungdes executivas e que se
caracterize com uma alta validade ecoldgica e consequentemente de grande utilidade

na predi¢ao do nivel de independéncia e do alto nivel de funcionamento de sujeitos
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com lesoes cerebrais e possivelmente esquizofrenia. Os testes da BADS t€ém uma
maior validade ecoldgica que os outros testes ja estabelecidos no estudo das fungdes
executivas.

Desta forma, a metodologia de avaliagdo escolhida, tendo por base os
objetivos e pressupostos do presente estudo, compreendeu a aplicagdo da bateria de

testes BADS.

Behavioural Assessment of the Dysexecutive Syndrome (BADS)

A BADS ¢ uma bateria de testes desenvolvida para a avaliagdao de défices
desexecutivos, um grupo de défices geralmente associados a lesdes dos lobos frontais
cerebrais. Estes défices traduzem-se em dificuldades na execucdo de tarefas tais
como: planeamento, organizagcdo, iniciacdo, monitorizagdo € comportamento
adaptativo (Wilson, Alderman, Burgess, Emslie, & Evans, 2003).

Os testes que a compoe foram desenvolvidos como resposta a baixa validade
ecologica de medidas neuropsicologicas (Wilson et al., 2003)..

Estes testes avaliam o funcionamento executivo com tarefas complexas,
relacionadas com situagcdes de vida reais e trouxeram uma melhoria no que diz
respeito a avaliacdo da capacidade predicao das dificuldades do dia-a-dia (Wilson et
al., 2003). Permitem-nos avaliar: respostas a uma regra de conduta, planeamento de
accoes para a resolucao de problemas, antecipa¢ao de consequéncias, organizacao de
accdes no tempo e no espago relativamente a um objectivo, comportamento
emocional e alteracdes cognitivas, ou alteragdes motivacionais que estdo associadas a
disfungao frontal (Barbosa & Monteiro, 2008).

A pontuagdo de perfil, que varia entre 0 e 4, ¢ calculada para cada teste e a
pontuagdo geral de perfil é produzida com base na soma das pontuagdes individuais
de cada prova. E aconselhada a aplica¢do das 6 provas. Nenhum teste tem tempo
limite, excepto o teste modificado dos seis elementos. Cada teste tem um tempo de
administracao variavel (5 a 10 minutos). A bateria devera ter um tempo de

administracao de aproximadamente 30 a 45 minutos (Wilson et al., 2003).
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A prova Alteracao da Regra pretende identificar tendéncias preservativas e
avaliar a flexibilidade mental (Wilson et al., 2003).

E utilizado um bloco de 21 cartas de jogo; Na primeira etapa deste teste, &
pedido ao sujeito para dizer “Sim” as cartas com figuras de cor vermelha e “Nao” as
cartas de cor preta. Estas cartas sdo mostradas de forma clara para evitar dificuldades
mnésicas (Strauss, Sherman, & Spreen, 2006).

Na segunda etapa ¢ pedido ao sujeito para que se esqueca da primeira regra e
se concentre na nova regra que lhe sera imposta. E-lhe pedido que responda “Sim” se
a cor da carta que lhe ¢ mostrada ¢ da mesma cor que a da anterior e “Nao” se for de
cor diferente. Nesta etapa as cartas sao também mostradas de forma clara (Strauss,
Sherman, & Spreen, 2006).

O tempo ¢ contabilizado e regista-se o numero de erros que ocorreram na
segunda etapa da prova. (Strauss, Sherman, & Spreen, 2006)

O teste Programa e Accio foi desenvolvido para avaliar a capacidade para
imaginar e implementar uma solu¢do a um problema pratico (Wilson et al., 2003).
Requer 5 passos afim da sua resolugao.

E apresentado ao sujeito uma base rectangular. Num dos lados ¢ aplicada uma
tina transparente com uma tampa removivel e que possui um furo no seu centro. A
tina enche-se com 2/3 de dgua. No lado oposto da base, aplica-se um tubo fino e
transparente onde ¢ colocada posteriormente uma pequena rolha de cortica no seu
interior. Ao lado da base ¢ colocada uma haste de metal em forma de L (esta, ndo tem
comprimento suficiente para tocar na rolha de cortiga que se encontra no fundo do
tubo se nele for introduzida), ao seu lado ¢ também colocado um pequeno frasco de
plastico (sem fundo) e uma tampa de enroscar que pode ser aplicada a outra
extremidade do frasco. E pedido ao sujeito que remova a rolha de dentro do tubo
recorrendo Unica e exclusivamente ao material que lhe ¢ apresentado, contudo nao
puderd levantar a base, o tubo ou a tina. Nao pudera também remover a tampa com os
dedos.

Nesta prova ndo existe tempo limite e a pontuacao € cotada de acordo com o

numero de passos correctamente efectuados.
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A sub prova Procura da Chave propde-se a avaliar a capacidade de
planeamento de uma estratégia na resolugdo de um problema (Wilson et al., 2003).

Este teste consiste na apresentacdo ao sujeito, de uma folha A4, com um
quadrado desenhado no seu centro e um ponto abaixo do quadrado, ¢ pedido para que
imagine que aquele quadrado representa um grande campo onde perdeu as suas
chaves. Pede-se que desenhe uma linha, tendo em conta que o ponto de partida € o
ponto preto, de forma a demonstrar qual o caminho que percorreria no campo de
forma a que tenha a certeza absoluta de que encontra as suas chaves (Strauss,
Sherman, & Spreen, 2006).

A pontuagcdo ¢ baseada numa variedade de critérios que incluem: se o
participante acredita que a sua estratégia foi eficiente, sistematica e efetiva. Uma
penalidade ¢ imposta de acordo com o tempo de resolugdao (Wilson et al., 2003).

O teste Juizo Temporal envolve a producdo de um juizo e pensamento
abstrato baseado no senso comum, ¢ pedido ao participante que estime a duragao de 4
atividades do dia- a- dia, como por exemplo: o tempo de vida de um cdo. A pontuacao
¢ baseada na precisdo temporal da resposta (Wilson et al., 2003).

A sub prova Mapa do Zoo avalia a capacidade de formulacio e
implementagdo de um plano e em seguida a execucdo de um plano ja formulado.
Envolve o planeamento ou o acompanhamento de uma rota num mapa, sem que esta
infrinja um conjunto de regras.

Nesta prova, o sujeito terd que demonstrar de que forma e ordem visitaria uma
série de lugares no mapa do Zoo obedecendo a um determinado nimero de regras. A
primeira parte da tarefa demonstra-se como uma versao mais exigente da tarefa onde
a capacidade de planeamento do sujeito € rigorosamente testada. Na segunda parte, a
tarefa € menos exigente e o sujeito apenas tem que seguir as instrugdes de forma a
obter uma performance sem erros (Strauss, Sherman, & Spreen, 2006).

A pontuagdo ¢ obtida com base no sucesso da implementagdo de um plano.
Reflecte a sequéncia produzida, o nimero de erros cometidos e o tempo de conclusao

da tarefa (Strauss, Sherman, & Spreen, 2006).
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O teste modificado dos seis elementos foi concebido com o intuito de avaliar a
capacidade de gestdo do tempo (Wilson et al., 2003). E instruido ao sujeito para
executar 3 tarefas (cada uma dividida em duas partes: Parte A e Parte B):

- Ditar ou descrever um acontecimento memoravel da sua vida

- Aritmética

- Nomeagao de figuras

O sujeito deve tentar fazer pelo menos parte de cada uma das 6 tarefas num
periodo de 10 minutos. Comunica-se que existe uma regra que nao pode ser quebrada:
o sujeito ndo podera fazer as duas versdes da mesma tarefa consecutivamente.

A pontuagao ¢ baseada no numero de tarefas completas, no nimero de tarefas
em que as regras foram quebradas e no tempo gasto em cada uma das tarefas (Strauss,

Sherman, & Spreen, 2006).

Desenhos e procedimentos

O presente estudo realizou-se no CHTMAD, nomeadamente no SP. Este local
foi o escolhido uma vez que correspondeu ao local de estagio do investigados, sendo
também uma mais-valia na recolha de doentes para constituir a amostra. Contou com
a aprovacao da comissdo de ética da referida institui¢do e administragao do SP.

Desta forma, a recolha de amostra foi feita com os doentes da consulta de
psiquiatria, apos consentimento informado dos mesmos.

As avaliacdes foram realizadas em sistema de sala fechada, em espago cedido
pela institui¢ao e nalguns casos no domicilio dos participantes. Em média cumpriam
uma duracao de 45 a 80 minutos, dependendo do estado emocional e fisico do doente.

Para tratar os dados foi utilizado um programa informatico, o SPSS
(StatisticalPackage for the Social Science) versdao PAWS, versdo 18, Release 18.0.0
(July, 30, 2009), Copyright 1993-2007 Polar EngineeringandConsulting, para

confirmar ou rejeitar as hipoteses propostas.
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Resultados

Apos a avaliacdo e a realizagdo de uma base de dados, procedeu-se ao tratamento dos
mesmos.

----Quadro 1----

----Quadro 2----

----Quadro 3----

Nao foram incluidos os tempos de execucao da prova Mapa do Zoo uma vez
que foram ignoradas as regras da mesma e observou-se nalguns doentes uma auséncia
de alocagdo atencional e de concentracao o que levou a contaminacao dos tempos de
execucdo. Nao obstante ,estas foram levadas em consideragao reflectindo-se nos
resultados padronizados da mesma.

----Quadro 4----

----Figura 1----

De acordo com os resultados obtidos através do processamento de dados
utilizando o teste t-student, ndo foram encontradas diferencas significativas ao nivel
das pontuagdes e resultados das provas que compdem a BADS entre os dois grupos,
ndo obstante destacaram-se dois itens que se demonstraram marginalmente
significativos.

Relativamente ao Tempo de execucdo da prova Alteracdo das Regras 1,
verifica-se que o grupo com medicagdo atipica (M=57.60, DP=18.03) teve uma
performance marginalmente superior #3¢= -1.848, p<.073, comparativamente com o

grupo com medicagao tipica (M=48.72, DP=9.97).

----Figura 2----

Verificou-se também que o grupo com medicagao atipica (M=3.50 SD=3.68),
relativamente ao numero de erros na prova de Alteracdo das Regras 2, obteve
resultados marginalmente inferiores #37= 1,948, p<.059, ao do grupo com medicagado

tipica (M=5.79, SD=3.66). Este traduz-se numa pior performance por parte do GA.
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----Figura 3----

De acordo com os resultados obtidos através do processamento de dados
utilizando o teste t-student, ndo foram encontradas diferencas significativas ao nivel
das pontuacdes e resultados das provas que compdem a BADS entre os dois grupos,
ndo obstante destacaram-se dois itens que se demonstraram marginalmente
significativos.

Relativamente ao Tempo de execucao da prova Alteracao das Regras 1,
verifica-se que o grupo com medicacao tipica (M=48.72, SD=9.97) teve uma
performance marginalmente significativa inferior #36= -1.848, p< .073,
comparativamente com o grupo com medicagao atipica (M=57.60, SD=18.04).

Verificou-se também que o grupo com medicacao atipica (M=3.50 SD=3.68),
relativamente ao nimero de erros na prova de Alteragdao das Regras 2, resultados
marginalmente significativos inferiores #37= 1,948, p<.059, ao do grupo com
medicacao tipica (M=5.79, SD=3.66). Este traduz-se numa melhor performance por

parte do GT.
Discussdo e conclusoes

Este estudo tem como principal objectivo avaliar o impacto das diferentes
terapéuticas psicofarmacologicas (antipsicoticos tipicos e atipicos) no funcionamento
cognitivo dos doentes com psicose esquizofrénica.

Apesar da literatura referir varios estudos acerca desta tematica, sdo muitas
vezes utilizados instrumentos de avaliacdo de caracter artificial, nomeadamente o
WCST (Myung, Jayathilake, & Meltzer, 1999; Cuesta, Peralta, & Zarzuela, 2001;
Mazurek, Loza, & Lecyk, 2003; Muller, Werheid, Hammerstein, Jungmann, &
Becker, 2005; Rémillard, Pourcher, & Cohen, 2005; Wittorf, Sickinger, Wiedemann,
& Klingberg, 2008). Assim sendo, o nosso trabalho focaliza-se na performance
executiva dos doentes diagnosticados com psicose esquizofrénica medicados com
antipsicoticos tipicos ou com antipsicOtico atipicos mas, avaliados através de um

instrumento com maior validade ecoldgica, neste caso a BADS.
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Com a utilizagdo desta prova, as nossas expectativas seriam de encontrar
diferencas no funcionamento executivo de cada grupo, diferencas essas que nao
tinham sido encontradas na revisao bibliografica efectuada que recorreu ao uso do
WCST.

Na verdade, o senso comum clinico aponta para evidéncia de que os doentes
com psicose esquizofrénica medicados com antipsicoOticos atipicos revelam uma
melhor adaptacdo pro-social que os doentes medicados com antipsicéticos tipicos,
mas sera que esta se traduz num melhor funcionamento executivo? Foi precisamente
esta questdo que objectivou o nosso trabalho, recorrendo a uma prova com grande
validade ecoldgica em que a sua utilizagdo nao foi encontrada na revisdo bibliografica
efectuada.

Contrariamente a nossas expectativas, nao encontramos resultados
significativos na comparacdo dos grupos com este instrumento de avaliagdo. Ainda
assim convém referir que os resultados estdo de acordo com a literatura (Myung,
Jayathilake, & Meltzer, 1999; Cuesta, Peralta, & Zarzuela, 2001; Mazurek, Loza, &
Lecyk, 2003; Muller, Werheid, Hammerstein, Jungmann, & Becker, 2005; Rémillard,
Pourcher, & Cohen, 2005; Wittorf, Sickinger, Wiedemann, & Klingberg, 2008) que
refere nao existir diferengas significativas ao nivel do funcionamento executivo entre
0 GAeoGT.

Foram, no entanto, encontradas diferencas (embora estas sejam marginalmente
significativas) ao nivel do tempo de execugdo da prova Alteracdo das Regras 1 em
que se verificou que o grupo com medicacdo atipica teve uma performance
marginalmente superior comparativamente com o grupo com medicagdo tipica e ao
nivel do numero de erros na prova de Alteracdo das Regras 2 em que o grupo com
medicacdo atipica obteve resultados marginalmente inferiores ao do grupo com
medicacao tipica. Estes poderdo ser explicados através da relagdo do impacto do tipo
de terapéutica na sintomatologia, no entanto ¢ de sublinhar que estes resultados
apenas foram marginalmente significativos. Apesar de procurarmos emparelhar os
grupos em relacdo a variavel idade, esse emparelhamento ndo se registou. Foram
encontradas diferencas significativas relativamente a idade na comparagdo destes

grupos, sendo a média de idades do GT superior a do GA. Esta diferenca seria de
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esperar uma vez que a nivel terapéutico, os antipsicoticos tipicos sao mais antigos que
os atipicos e, regra geral ¢ promovida uma continuidade da terapéutica ao nivel do
tipo de antipsicotico. Ou seja, os doentes que apresentam esta patologia ha mais anos
estariam a tomar antipsicoticos tipicos continuam a ser medicados da mesma forma e
os doentes que apresentam patologia mais recente € ja com a terapéutica antipsicotica
atipica disponivel, em principio estardo a fazer a terapéutica atipica.

Como vimos ao longo da fundamentacdo tedrica, a psicose esquizofrénica
pauta-se pelo comprometimento cognitivo geral relativamente a sujeitos de controlo.
Compromete um vasto leque de componentes neuropsicologicas (atencdo, memoria,
velocidade psicomotora, linguagem e fungdes executivas).

Embora a sua etiologia ndo seja, actualmente, compreendida na totalidade,
investigacdoes apontam para hipotese neuroanatdmicas, neuroquimicas, genéticas e
neuropsicologicas.

Com base nos pressupostos tedricos € no senso comum clinico (relatos de
psicologos, psiquiatras e enfermeiros) seria de esperar que a terapéutica antipsicotica
atipica, comparativamente a tipica, deveria levar a uma melhoria cognitiva
nomeadamente ao nivel das fungdes executivas devido aos diferentes mecanismos de
accdo que lhes sdo caracteristicos. Esta aparente melhoria podera estar associada ao
tipo de sintomas adjacentes ao tipo de terapfutica € ndo necessariamente a
performance cognitiva.

Estas premissas levaram a realizacdo deste estudo. Existem vérios estudos,
que recorrendo a prova WCST e incidindo no impacto das diferentes terapéuticas se
predispdoem ao estudo do impacto das mesmas no funcionamento executivo e
demonstram a auséncia de diferengas significativas entre os grupos. O facto de nao
terem sido encontradas na revisdo bibliografica alusdes a prova BADS, que ¢ por
exceléncia a prova de estudo do défice desexecutivo nesta temadtica, precipitou a sua
utilizagdo nesta dissertacao de tese de mestrado.

Neste estudo concluiu-se que nao existem diferencas significativas no
funcionamento executivo dos pacientes medicados com antipsicéticos tipicos e os

doentes medicados com antipsicoticos atipicos. Desta forma ndo € possivel determinar
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qual o impacto (favoravel ou ndo) destes dois tipos de antipsicoticos no
funcionamento executivo dos sujeitos diagnosticados com psicose esquizofrénica.
Apesar dos resultados por nos obtidos nao permitirem a diferenciagdo dos
grupos, eles estdo em sintonia com estudos anteriores que utilizaram instrumentos de
avaliagdo de caricter mais artificial. Na tentativa de ultrapassar utilizdmos a BADS
por se revelar um instrumento de avaliagdo das fungdes executivas com elevada
validade ecoldgica. De facto a observacdo inicial decorrente do senso comum clinico
que evidencia que o GA se revela com competéncias mais pro- sociais que o GT foi
infirmada, mesmo quando utilizamos um instrumento de grande validade ecoldgica
constituido por provas de avaliagao que emulam as actividades da vida do quotidiano.
Como limitacdes para este estudo pode-se considerar o nimero reduzido da
amostra e a variacao da concentragdo do antipsicotico administrado a cada sujeito.
Devido ao numero reduzido da amostra seria interessante propor a continuagao deste

estudo com amostras maiores no intuito do estudo desta tematica.
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Anexos
Quadro 1.

Meédias e desvios padrdo, graus de liberdade, valor t e significancia da soma dos resultados

padronizados das sub-provas da BADS

M M df t p
(DP)Tipicos (DP)Atipicos
Soma dos resultados 7.80(4.70) 9.90(4.74) 3894 —1.43 .16l
padronizados
Quadro 2.
Meédias e desvios padrdo, graus de liberdade, valor t e significancia dos resultados padronizados das
sub provas da BADS
M M df t p
(DP)Tipicos (DP)Atipicos

Resultado padronizado da prova 1.50(1.47) 225(137) 37.82 -1.67 .103
Alteracdo das Regras
Resultado padronizado da prova 1.95(1.52) 245(147)  37.82 —1.04 .305
Programa de Acgio
Resultado padronizado da prova 0.80(1.06) 1.15(0.99)  37.83 —1.08 .286
Procura da Chave
Resultado padronizado da prova 1.30(1.17) 1.55(1.28) 38 —0.65 .523
Juizo Temporal
Resultado padronizado da prova 0.80(1.01) 0.86(0.85) 373 —020 .846
Mapa do Zoo
Resultado padronizado da prova Seis 1.45(1.36) 2.00(1.18) 39 -1.39 .174

Elementos Modificados

Quadro 3.

Meédias e desvios padrdo, graus de liberdade, valor t e significancia no que diz respeito ao tempo de

execuc¢do da prova Altera¢do das Regras e Programa de Acgdo e Procura da Chave

M M af t P

(DP)Tipicos (DP)Atipicos
Tempo de execugio da prova 48.72(9.97) 57.60(18.03) 36 -—1,85 .073
Alteracio das Regras 1 (em
segundos)
Tempo de execugio da prova 63.84(21.22) 68.05(22.32) 37 -0,60 .550
Alteracio das Regras 2 (em
segundos)
Tempo de execugio da prova 232.63(112.74) 204.30(118.68) 37 0.77 .449
Programa de Accio (em segundos)
Tempo de execuciio da prova 47.05(38.45) 41.80(20.32) 37 0.54 .59%4

Procura da Chave (em segundos)
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Quadro 4.
Meédias e desvios padrdo, graus de liberdade, valor t e significancia do numero de erros cometidos na

prova Alteragdo das Regra.

M M df t D
(DP)Tipicos  (DP)Atipicos

N° de erros na prova de 0.63(1.92) 0.80(3.12) 31.83 —0.20 .840
Alteracio das Regras 1
N° de erros na prova de 5.79(3.66) 3.50(3.68) 36.92 1,95 .059
Alteracio das Regras 2
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Figura 1. Classificacdo geral e média da pontuagdo total padronizada

dos sujeitos de cada grupo.
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