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RESUMO

Objetivo: Determinar a prevaléncia de depressao e ansiedade em pacientes com Lupus
Eritematoso Sistémico (LES) atendidos no ambulatério de reumatologia do IMIP.
Métodos: Estudo de corte transversal, que avaliou 65 pacientes com diagnostico de LES,
sendo 57 do sexo feminino e 8 do sexo masculino. Foram coletados dados
epidemiologicos, clinicos, laboratoriais e os participantes responderam aos instrumentos:
Manual Diagnostico e Estatistico de Transtornos Mentais (DSM-V), Inventario de
Depressao de Beck (BDI-II) e Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS). Foram
avaliados como controles 40 individuos saudaveis. As analises estatisticas foram feitas
com os softwares GraphPad Prism 6.0 e MedCalc 19.0.6. Resultados: A média de idade
dos pacientes foi 38,09 (21-71) anos. Vinte e seis pacientes (40%) apresentaram
depressao pelo DSM-V e 23 (35,38%) pelo HADS-D. Vinte e trés pacientes (35,38%)
apresentaram ansiedade segundo o HADS-A. Dos individuos saudaveis, 1 (2,5%)
apresentou depressdo pelo DSM-V, 1(2,5%) pelo HADS-D e 3 (7,5%) apresentaram
ansiedade. O ponto de corte ideal para detec¢ao de depressao pelo BDI-II foi >17 pontos,
com sensibilidade de 84,62% e especificidade de 94,87%, para a amostra de pacientes
estudados. Conclusdo: Depressdo e ansiedade sdo condigdes prevalentes em portadores
de LES e repercutem negativamente na qualidade de vida. Portanto, os reumatologistas

devem estar atentos ao assistirem esses pacientes.
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ABSTRACT

Objective: To determine the prevalence of depression and anxiety in systemic lupus
erythematosus (SLE) patients attended at the IMIP rheumatology outpatient clinic.
Methods: Cross-sectional study that evaluated 65 patients diagnosed as having SLE, of
which 57 women and 8 men. Epidemiological, clinical and laboratory data were collected,
and the participants answered to the instruments: Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders (DSM-V), Beck Depression Inventory (BDI-II) and Hospital Anxiety
and Depression Scale (HADS). Forty healthy individuals were included as controls.
Statistical analysis was performed using software GraphPad Prism 6.0 and MedCalc
19.0.6. Results: The mean age of the patients was 38,09 (21-71) years. Twenty-six (40%)
patients had depression according to DSM-V and 23 (35,38%) according to HADS-D.
Twenty-three patients (35,38%) has anxiety according to HADS-A. Of the healthy
participants, 1 (2,5%) had depression according to DSM-V, 1 (2,5%) using HADS-D and
3 (7,5%) had anxiety. The cutoff score to detect depression using BDI-II was > 17 points,
with sensitivity of 84,62% and specificity of 94,87% for the sample of patients studied.
Conclusion: Depression and anxiety are prevalent conditions in SLE patients and have a
negative impact on the quality of life. Therefore, rheumatologists must be aware when

assisting these patients.
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INTRODUCAO

O Lupus Eritematoso Sistémico (LES) ¢ uma doenca cronica e autoimune que se
apresenta de forma intermitente em periodos de exacerbagdo e remissdo. Possui maior
prevaléncia em mulheres, sendo a idade de pico de inicio em mulheres jovens, antes dos
40 anos (1-4). Segundo estudos, a prevaléncia varia de 7 a 159/100.000 habitantes, a
depender da regido, com taxas mais elevadas em popula¢des ndo brancas, especialmente
aquelas com ancestralidade africana e asiatica (2). De acordo com o Ministério da Satde,
estima-se uma incidéncia de 8,7/100.000 habitantes por ano no Brasil (5).

A doenga pode ter curso clinico variado e apresentar dificuldades em seu manejo, uma
vez que os mecanismos fisiopatogénicos nao sdo compreendidos em sua totalidade. No
entanto, as manifestacdes estdo predominantemente relacionadas a producdo de
autoanticorpos contra antigenos nucleares, levando a um complexo processo inflamatério
como resposta (6). Pelo curso da doenga e seu carater debilitante, o LES pode afetar a
vida dos pacientes em diferentes aspectos, comprometendo a qualidade de vida,
especialmente em ambitos fisico, psicoldgico e social (2, 6).

O LES acomete multiplos 6rgdos e sistemas, com severas manifestagdes clinicas,
algumas irreversiveis. Entre as mais comuns, destacam-se artrite, vasculites, alteracdes
imunoldgicas e hematologicas, manifestagdes cutineas, renais, cardiacas, hepaticas e
pleuropulmonares (1). Devido ao acometimento multissistémico, o LES ¢ diagnosticado
através de uma avaliagdo completa da associacdo de alteracdes clinicas e laboratoriais.
Na pratica, seu diagndstico pode ser realizado pelos critérios de classificacdo
desenvolvidos pelo American College of Rheumatology (ACR), em 1997, ou pelos
critérios do The Systemic Lupus Collaborating Clinics (SLICC) de 2012 (5-8).

Além disso, as manifestacdes podem incluir alteracdes neuropsiquiatricas, com

possibilidade de envolver os Sistemas Nervosos Central, Periférico e Autonomo (4, 9),



sendo focais ou difusas (5). O envolvimento do Sistema Nervoso Central (SNC) possui
uma rica sintomatologia e pertence a um grupo ainda pouco compreendido de aspectos
do LES. As sindromes desse acometimento neurologico e psiquiatrico, denominadas pelo
ACR, em 1999, de Lupus Eritematoso Sistémico Neuropsiquiatrico, foram divididas em
cinco grupos: desordens de humor, desordem de ansiedade, disfun¢do cognitiva, psicoses
e estado de confusdo aguda (1, 4, 10). Esses sintomas sdo comuns e considerados
manifestagdes graves da doenca, o que leva, em alguns casos, a um prognéstico ruim,
como incapacidade e aumento da mortalidade (9, 10). De acordo com descri¢des na
literatura, a prevaléncia do LES neuropsiquiatrico varia de 14% a 89% (1).

A depressdo ¢ comum em individuos com doengas reumatoldgicas, especialmente
com LES, sendo a mais frequentemente observada dentre os acometimentos
neuropsiquiatricos. Os estudos citam uma variagdo de 17% a 75% na prevaléncia dessa
condicdo (3, 4). Essa grande variacdo na prevaléncia pode ser decorrente, principalmente,
da heterogeneidade das populacdes estudadas e dos instrumentos utilizados para detec¢ao
de sintomas depressivos (4). Muitos desses instrumentos sao questionarios autoaplicaveis
(11-13). Ainda assim, a porcentagem ¢ bem mais elevada nos pacientes de LES quando
comparados a populacao geral (1, 3, 4, 14). A depressdo esta associada ao aumento da
incapacidade laboral e a impactos adversos nas fung¢des sociais, educacionais e de lazer
dos pacientes com LES (14, 15).

Os fatores de risco para depressio em pacientes com LES ainda nao sao
adequadamente compreendidos. O grau de atividade da doenca, idade precoce de inicio,
outras manifestacdes neuropsiquidtricas € os autoanticorpos que afetam o cérebro
poderiam ser predisponentes para o desenvolvimento do transtorno depressivo (4, 9, 16).
Alguns estudos acreditam que as desordens emocionais podem ser sintomas iniciais do

LES neuropsiquiatrico, como consequéncia da inflamagdo causada por alguns desses



autoanticorpos (14, 16-18). Além disso, a depressdo pode estar relacionada as
manifestagdes do LES, como dor ¢ artrite, ao tratamento com corticosteroides, ou ainda
como uma reagdo emocional devido a cronicidade, estresse social, fatores
socioecondmicos € mudancas no estilo de vida causados pela doenca (4, 14, 15, 17, 19,
20). Uma relagdo positiva entre fadiga e depressdo também foi demonstrada em pacientes
com LES (4, 9, 14-18, 21). Ressalta-se que os dados ainda s@o inconsistentes a respeito
da existéncia de uma associagdo entre o indice de atividade global do LES e a depressao.
(6,9, 19, 22).

Assim como a depressdo, a ansiedade possui forte impacto na satde, qualidade de
vida e bem-estar, podendo afetar de forma negativa a evolugao clinica dos pacientes com
LES. Ademais, estdo associadas a elevagao da incidéncia de doencgas cardiovasculares,
infarto agudo do miocardio, ideag¢do suicida, incapacidade fisica, responsividade
inadequada a tratamentos e risco de mortalidade prematura, o que amplia a importancia
pratica dessas condigoes (3, 17, 23).

A ansiedade nos pacientes com LES foi observada em uma propor¢ao duas vezes
maior quando comparada a controles que ndo possuiam a doenca. Apesar da consideravel
variagao dos valores estudados, em sua maioria de 6% a 52%, também ¢é notoria a maior
prevaléncia dessa manifestagdo nos portadores de LES, embora ndo seja totalmente
explicada pela falta de evidéncias empiricas (3, 17, 23).

Varios instrumentos possibilitam diagnosticar ou avaliar a gravidade da depressao.
Para diagnoéstico, o padrdo-ouro usado ¢ a quinta edicdo do Manual Diagndstico e
Estatistico de Transtornos Mentais (DSM-V), publicado em 2013, apesar de alguns
estudos ainda utilizarem sua versdo anterior (DSM-1V) (4, 24). Os instrumentos de
avaliacdo medem a intensidade dos sintomas depressivos e conseguem avaliar

sentimentos subjetivos e da autopercep¢ao do individuo. O Inventario de Depressao de



Beck (BDI) ¢ um dos mais conhecidos para essa finalidade. O BDI-II foi uma nova versao
criada a partir de uma revisao, em 1996, para se adequar a alguns critérios do DSM-IV.
E um questionario autoavaliativo, composto por 21 itens, com pontuacio de 0 a 3 cada
um, os quais avaliam sintomas cognitivos, afetivos e somaticos da depressdo nos tltimos
15 dias. Quanto mais elevada a pontuagdo do BDI-II, maior € o grau do quadro depressivo
(4, 12, 13). Alguns estudos sugerem que o BDI-II pode ser utilizado como indicativo de
diagnéstico dos sintomas depressivos, porém, o ponto de corte ndo foi bem estabelecido,
uma vez que as pesquisas indicam que a pontuagao adotada para essa finalidade deve ser
baseada nos objetivos e nas caracteristicas da amostra populacional estudada (3, 4, 12,
23). Assim sendo, diferentes pontos de corte foram propostos nos trabalhos realizados
utilizando essa ferramenta.

O questionario Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS) ¢ uma ferramenta
(escala) que foi inicialmente desenvolvida para avaliar a prevaléncia e a severidade dos
sintomas de depressio e ansiedade em pacientes hospitalizados, tendo sido
posteriormente validada para uso ambulatorial. A escala consiste em 14 itens divididos
em duas subescalas: a de ansiedade (HADS-A) e de depressao (HADS-D), contendo 7
itens e com escores globais que variam de 0 a 21 pontos cada uma. O minimo de 9 pontos
indica presenca de ansiedade ou depressdao em suas respectivas subescalas (3, 4, 6, 11,
25-27).

Nos tltimos anos, houve um aumento na quantidade de estudos que relacionam o LES
com os transtornos de depressao e ansiedade; no entanto, os fatores que levam a essas
condigdes nao sdo totalmente compreendidos, havendo, também, divergéncias de
resultados na literatura e nos métodos utilizados para avaliacdo do quadro. Além disso,

essas condicdes sdo pouco valorizadas na pratica clinica e consequentemente



subdiagnosticadas, acarretando prejuizos na qualidade de vida do individuo e
repercutindo negativamente na evolugao do LES.

No Brasil, ainda h4 poucas publicagdes a respeito do assunto, o que motiva novos
estudos sobre o tema. Macédo e colaboradores avaliaram amostras de pacientes femininos
e masculinos portadores de LES acompanhados em um hospital de Campinas, Sao Paulo.
Em sua primeira publicag¢do, foram utilizadas amostras de pacientes sauddveis como
controles, sendo observada significativa diferenga entre os géneros na prevaléncia dos
sintomas depressivos ¢ de ansiedade nos pacientes com LES, com valores maiores no
grupo feminino, assim como também houve maior prevaléncia nas pacientes desse grupo
quando comparadas a mulheres saudaveis (3). Nas publicacdes subsequentes, foram
analisadas as performances dos questiondrios BDI, HADS e CES-D (Centers for
Epidemiologic Studies Depression), utilizando como referéncia o padrao-ouro DSM-V,
demonstrando haver boas sensibilidade, especificidade e acuracia do BDI, para
depressao, e do HADS, para ansiedade (4, 27). Nos estudos de Nery e colaboradores, em
uma amostra de 71 pacientes também de Sao Paulo, encontrou-se uma associagao positiva
entre a depressao e a atividade do LES, no entanto esse estudo s6 avaliou pacientes do
sexo feminino (17, 19).

Apesar do recente aumento do interesse cientifico a respeito do assunto, ndo ha
pesquisas que avaliem a depressao e a ansiedade em pacientes com LES no estado de
Pernambuco. Portanto, este estudo objetivou determinar a prevaléncia de depressdo e
ansiedade em pacientes acometidos por LES no ambulatorio de reumatologia do Instituto
de Medicina Integral Prof. Fernando Figueira (IMIP), comparando-a com individuos
saudaveis, bem como identificar caracteristicas sociodemograficas, clinicas e
laboratoriais desses pacientes associadas aos transtornos estudados. Além disso,

determinou-se a acuracia do BDI-II referente a amostra colhida. Tais medidas sdo de



fundamental importancia para identificar as causas, preveni-las, trata-las adequadamente

e melhorar o acompanhamento dos portadores dessa doenga.



METODOS

Foi realizado um estudo de corte transversal no periodo de Agosto de 2018 a Julho
de 2019, no ambulatério de Reumatologia do Instituto de Medicina Integral Prof.
Fernando Figueira (IMIP), onde ha assisténcia aos pacientes com Lupus Eritematoso
Sistémico (LES). O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
em Seres Humanos do IMIP (Parecer no. 3.077.799) e todos os participantes que
aceitaram fazer parte do estudo preencheram o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE).

Participaram da pesquisa 65 pacientes, maiores de 18 anos, com diagndstico de
LES, preenchendo pelo menos 1 dos critérios de classificacdo da doenga (ACR 1997 ou
SLICC 2012). Dentre eles, 57 eram do sexo feminino ¢ 8 do sexo masculino. Para
comparac¢do dos resultados obtidos nos portadores de LES, participaram da pesquisa 40
individuos saudaveis: 33 do sexo feminino e 7 do sexo masculino.

Dados epidemiolégicos, clinicos, laboratoriais e soroldgicos foram coletados pelo
pesquisador através de entrevista direta com os pacientes, avaliagdo clinica, revisdo de
prontudrios e aplicacdo de questiondrios para diagnostico e avaliagdo de depressdo e
ansiedade. Foram realizadas as Escalas Visuais Analdgicas (EVAs) de dor, de rigidez
matinal, de fadiga, da avaliacdo global do paciente sobre sua doenca e da avaliagdo do
médico e suas respectivas pontuacdes foram analisadas.

A atividade de doenca foi avaliada pelo indice SLEDAI (5), e o valor menor que
4 foi considerado como baixa atividade de doenca (28).

Para avaliag¢do do transtorno depressivo maior, foram utilizados os questionarios
DSM-V, BDI-II e HADS (12, 13, 24, 25). O DSM-V ¢ considerado o padrao-ouro para
diagnoéstico de depressdo. Ele é composto por 9 questdes, representando sintomas

presentes no transtorno, o qual, para ter seu diagndstico confirmado necessita da presenga



de 5 desses sintomas durante o periodo de 2 semanas, representando mudanga em relagdo
ao funcionamento anterior. Além disso, pelo menos um dos sintomas deve ser humor
deprimido ou perda de interesse ou prazer nas atividades cotidianas.

O BDI-II ¢ um questiondrio autoavaliativo com a finalidade de avaliar a gravidade
da depressio. E composto por 21 itens, com pontuagio de 0 a 3 cada um, os quais avaliam
sintomas cognitivos, afetivos e somaticos nos ultimos 15 dias. Quando mais elevada a
pontuacdo, maior a gravidade. Sendo assim, uma pontuagdo de 0 a 13 equivale a sem
depressdo ou depressdo minima, 14 a 19 corresponde a depressdo leve, 20 a 28 depressao
moderada e 29 a 63 pontos equivalem a depressdo grave. O valor ideal da pontuacdo do
BDI-II para diagnostico de depressdo foi avaliado por meio dos célculos da sensibilidade
e especificidade, tendo como padrao-ouro o DSM-V.

O questionario HADS foi utilizado para avaliar a prevaléncia e severidade do
transtorno de ansiedade, assim como o depressivo. A escala consiste em 14 itens,
divididos em dois grupos: 7 itens referentes a ansiedade e 7 referentes a depressdo. Os
escores globais de cada grupo variam de 0 a 21 pontos € 0 minimo de 9 pontos em cada
uma indica a presenga do respectivo transtorno.

As informagdes obtidas durante o periodo das coletas foram armazenadas no
Microsoft Excel 2016. As analises estatisticas com dados epidemiolodgicos, clinicos e
laboratoriais foram realizadas através do software GraphPad Prism 6.0. As associagdes
foram analisadas através dos testes Mann-Whitney e t de Student. Para as correlagdes,
foram utilizados os testes de Sperman e de Pearson. Foram consideradas significativas
analises com valor de P < 0,05. Para o calculo da acuracia do BDI-II, bem como de seu
ponto de corte ideal para a amostra, foi utilizado o software MedCalc 19.0.6 e os valores

de sensibilidade e especificidade foram descritos com um nivel de confianca de 95%.



RESULTADOS

Caracterizacao da amostra estudada

Foram avaliados 65 pacientes, com uma média de idade de 38,09 anos (21-71),
sendo 57 do sexo feminino e 8 do sexo masculino. Participaram também do estudo 40
individuos saudéaveis, com idades proximas as dos pacientes e com uma média de 35,70
anos (19-69). As caracteristicas socioepidemiologicas desses participantes estdo
sumarizadas na tabela 1.

Dos pacientes, um total de 26 (40%) apresentaram depressdo de acordo com o
padrdo-ouro para diagnostico, o DSM-V. Ao se aplicar o questionario HADS, 23
pacientes (35,38%) apresentaram depressdao e 23 (35,38%), ansiedade. Dezessete
pacientes (26,15%) apresentaram depressdo e ansiedade concomitantes pelo HADS.

Ao ser avaliada a gravidade da depressdo de acordo com a pontuacao do BDI-II,
33 pacientes (50,76%) apresentaram depressdo minima ou auséncia de depressdo, 11
pacientes (16,92%) apresentaram tanto depressdo leve, como depressdo moderada, e 10
pacientes (15,38%), depressdo grave. A mediana da pontuacdo do BDI-II foi 13 (IQR 8 —
24).

Dos individuos saudaveis que aceitaram participar como controles do estudo,
apenas 1 deles (2,5%) apresentou depressdo pelo DSM-V, 1 (2,5%) apresentou depressao
pelo HADS, 3 (7,5%) apresentaram ansiedade e nenhum tinha ansiedade e depressao
concomitantes pelo HADS.

Analisando a pontuagdo do BDI-II para graduar a depressdo, 36 individuos
saudaveis (90%) obtiveram pontuagdes para auséncia de depressiao ou depressdo minima,
3 (7,5%) apresentaram depressao leve, apenas 1 (2,5%) apresentou depress@o moderada

e nenhum individuo saudavel atingiu a depressdo grave. A mediana do escore do BDI-II



para o respectivo grupo foi 4 (IQR 2,25 — 8,5) e foi significativamente menor que a
mediana dos escores dos pacientes com LES (p < 0,0001).
Associacdes encontradas
Foram feitas associa¢des com valores das seguintes varidveis: idade, escolaridade,

nimero de leucdcitos, linfocitos e plaquetas, valor da hemoglobina, velocidade de
hemossedimentagdo (VHS), proteina C reativa (PCR), ureia, complementos C3 e C4,
peso, altura, indice de massa corporal (IMC), pressao arterial média (PAM), valores do
SLEDAI e com as EVAs de dor, rigidez matinal, fadiga, avaliacdo global do paciente e
avaliagdo do médico.

1- Associagdes entre os pacientes com e sem transtorno de ansiedade:

Comparando os valores de todas as variaveis analisadas entre o grupo de pacientes
com ansiedade (n = 23) e o grupo sem ansiedade (n = 42), houve diferenca significativa
na mediana dos valores das EVAs de dor [39 (IQR 18,10 — 59,00) vs. 1,2 (IQR 0,0 —
30,90), p=0,0017], de rigidez matinal [50 (IQR 4,758 —85,43) vs. 0,45 (IQR 0,0 —45,10),
p= 0,0022], de fadiga [88,20 (IQR 45,40 — 99,0) vs. 33,65 (IQR 0,0 — 50,0), p< 0,0001]
e de avaliagao global do paciente sobre sua doenca [92,7 (IQR 70,0 — 100,0) vs. 50 (IQR
25,4 - 85,5), p=0,0018].

Dos 23 pacientes que pertenceram ao grupo que apresentou ansiedade, 22 eram do
sexo feminino e apenas 1 do sexo masculino.

2- AssociacOes entre os pacientes com e sem transtorno depressivo maior,

utilizando como referéncia o DSM-V:

Os pacientes foram divididos em 2 grupos: com depressao pelo DSM-V (n = 26) e
sem depressao (n = 39). Foram comparados os valores de todas as variaveis analisadas
entre os grupos e foram encontradas diferencas significativas entre os valores do IMC

[28,39 (+ 7,672) vs. 24,11 (£ 4,325); p = 0,0059] e das EVAs de dor [41,75 (IQR 18,08



—64,05) vs. 0,0 (IQR 0,0 —27,90), p< 0,0001], de rigidez matinal [50 (IQR 25 — 86,3)
vs. 0,0 (IQR 0,0 — 19,13), p< 0,0001], de fadiga [85,05 (IQR 47,88 —98,33) vs. 20,7 (IQR
0,0 — 50), p< 0,0001], de avaliacao global do paciente [91,35 (IQR 51,5 — 100) vs. 50
(IQR 12,49 — 88,88), p= 0,0091] e de avaliagdo global do médico [10,85 (IQR 9,225 —
50,88) vs. 9 (IQR 0,0 —24,95), p= 0,0466].

Dos 26 pacientes com depressdo, 25 eram do sexo feminino e apenas 1 do sexo
masculino.

3- Associagdes entre os pacientes com e sem transtorno depressivo maior,

utilizando como referéncia o questionario HADS:

Neste momento, os pacientes foram divididos novamente em 2 grupos [com depressao
(n = 23) e sem depressdo (n = 42)], porém a ferramenta utilizada para avaliar a presenca
dessa comorbidade foi o HADS-D. Comparando os valores das varidveis analisadas, foi
encontrada diferenga significativa nos anos de escolaridade [11 (IQR 9-12) vs. 12 (IQR
11-14); p=0,0445], namero de linfécitos [ 1798 (£ 803,5) vs. 1397 (= 607,6); p=0,0317],
pressao arterial média do paciente [93,33 (IQR 90-103,3) vs. 90 (IQR 80,42-96,67); p =
0,0424] e EVAs de dor [32,4 (IQR 18,05 —-57,65) vs. 1,655 (IQR 0,0 — 30,65), p=0,0057],
de rigidez matinal [50 (IQR 14,95 —78,9) vs. 0,0 (IQR 0,0 — 45,2), p=0,0008], de fadiga
[71,1 (IQR 36,15 — 94,95) vs. 40,85 (IQR 1,8 — 50), p=0,0193] e de avaliagao global do
paciente [92,7 (IQR 61 — 100) vs. 50 (IQR 16,79 — 82,75), p=0,0032].

Dos 23 pacientes com depressao pelo HADS-D, 22 eram do sexo feminino e 1 do
sexo masculino.

4- Associacdo dos pacientes com doenca em atividade e sem doenca em

atividade:
Os pacientes foram divididos em 2 grupos: com doenca em atividade (valor do

SLEDAI > 4; n = 30) e sem doenca em atividade (valor do SLEDAI < 4; n = 24). Por



falta de realizacdo de alguns exames laboratoriais, 11 pacientes ndo tiveram o valor de
seu SLEDAI calculado.

Entre esses dois grupos, foram comparados as pontuagdes dos questiondrios utilizados
no estudo para avaliacdo de ansiedade e depressao: HADS-A, HADS-D e BDI-II. Houve
diferenga significativa entre os grupos apenas referente as pontuagdes do BDI-II, tendo
os pacientes com doenca em atividade maiores valores nesse questionario [16,5 (IQR 8 —
26,5) vs. 11 (IQR 7 —14,75); p = 0,0345].

Os escores e as medianas do BDI-II de acordo com os dois grupos estdo representadas
na figura 1.

Correlacoes encontradas

1- Correlagdes com as pontuac¢des do BDI-II:

Nos pacientes diagnosticados com depressio pelo DSM-V, foram encontradas
correlacdes significativas dos seus respectivos valores de BDI-II com os anos de
escolaridade (p= 0,0087, r=- 0,5040) e com as EVAs de dor (p=0,0152, =0,5103) e de
avaliacdo global do paciente (p < 0,0001, r=,07376).

No grupo de pacientes diagnosticados com depressdao pela ferramenta HADS-D,
houve correlagdo significativa das pontuagdes do BDI-I1 com as EVAs de dor (p=0,0001,
=0,7412), de fadiga (p=0,0017; r=0,6419) e de avaliagao global do paciente (p=0,0018,
= 0,6382).

Correlacionando as pontuagdes do BDI-II em todos os pacientes estudados, foram
significativas com as EVAs de dor (p< 0,0001, r=0,5828), de rigidez matinal (p< 0,0001,
=0,5243), de fadiga (p< 0,0001, r=0,5647) e de avaliagao global do paciente (p<0,0001,
= 0,4952).

2- Correlacoes com as pontuacoes do HADS-A:



Nos pacientes com diagnéstico de ansiedade de acordo com o HADS-A, suas
respectivas pontuacdes correlacionaram-se significativamente com os anos de
escolaridade (p=0,0239, r=- 0,4693) e com as EVAs de dor (p=0,0171, r= 0,5397) e de
fadiga (p=0,0252, r=0,5113).

Em todos os pacientes participantes do estudo, as pontuagdes no HADS-A
correlacionaram-se significativamente com a idade (p= 0,0464, r= 0,2480), IMC (p=
0,0353, r=0,2637) e com as EVAs de dor (p= 0,0020, r= 0,4001), de rigidez matinal (p=
0,0008, r=10,4293), de fadiga (p<0,0001, = 0,5008), de avaliagdo global do paciente (p=

0,0010, r=0,4199) e de avaliagdo do médico (p = 0,0427, = 0,2794).

Acuracia do BDI-II para diagnostico de depressao na populacio estudada

Para a amostra estudada, foram testadas as melhores sensibilidade e
especificidade, bem como o ponto de corte ideal do questionario BDI-II como ferramenta
diagnostica de transtorno depressivo maior, comparando-o com o padrao-ouro: o DSM-
V. A acuricia foi testada apenas em pacientes com LES, assim como no total de
participantes do estudo (o somatorio dos pacientes com os individuos saudaveis).

Uma vez que apenas 1 individuo saudavel apresentou depressao pelo DSM-V, nao
foi possivel testar a acuracia do BDI-II somente nesse grupo.

Os pontos de corte ideais e area sob a curva do BDI-II para diagnéstico de

depressao estdo demonstrados na tabela 2 e nas figuras 2 e 3.



DISCUSSAO

E sabido que a depressdo e a ansiedade sdo condigdes frequentes em pacientes
com LES. O principal objetivo desse estudo foi determinar a prevaléncia dessas duas
comorbidades em pacientes portadores da doenga atendidos no ambulatorio de
reumatologia de um hospital tercidrio de Recife. Ha poucos estudos brasileiros a respeito
do tema e ainda ndo ha pesquisas em amostras no estado de Pernambuco.

Com relacdo a depressao, foi encontrada no presente trabalho uma prevaléncia de
40% na amostra, quando levado em consideragio o DSM-V, padrido-ouro para
diagnostico do transtorno, e uma prevaléncia de 35,38% de acordo com 0 HADS-D. Esses
valores contrastam com a prevaléncia encontrada nos individuos saudéaveis avaliados
(2,5% e 7,5%, respectivamente). Segundo uma revisao sistemadtica realizada por Palagini
e colaboradores, diversos estudos concluiram que o transtorno depressivo maior ¢
altamente prevalente em pacientes com LES, variando de 20% a 47% (1), corroborando
os resultados da amostra analisada. Essa variacdo pode ser decorrente das diferencas
populacionais e metodologicas das pesquisas. Uma metanalise de 59 estudos realizada
por Zhang e colaboradores revelou uma prevaléncia de 24%, de acordo com a versdo
anterior do DSM (o DSM-1V), e de 30% segundo o HADS (23), sendo estas menores que
as referidas neste artigo.

Van Exel e colaboradores estimam uma prevaléncia de depressao trés vezes maior
em portadores de LES quando comparada a dos individuos saudaveis (22). Entretanto, no
presente estudo, esses valores apresentaram uma diferenca ainda maior.

Alguns artigos brasileiros recentes foram publicados por Macédo e colaboradores,
em amostras de pacientes no estado de Sao Paulo. Em uma de suas pesquisas, foi avaliada
a diferenca entre os sexos masculino e feminino, no que concerne a presenca de depressao

e a performance dos questionarios, incluindo o BDI-II e 0o HADS. O método padrao-ouro



utilizado também foi 0o DSM-V. A prevaléncia de acordo com o DSM-V foi de 25,9%,
no sexo feminino, e de 12,9%, no sexo masculino, e, utilizando o HADS-D, foi
respectivamente de 31,5% e 13% (3, 4). No presente estudo, o transtorno depressivo nas
mulheres foi verificado em 43,85% (n=25) das pacientes pelo DSM-V e 38,59% (n = 23)
pelo HADS-D, estando presente em 12,5% (n = 1) dos homens por ambos os
questionarios. No entanto, torna-se dificil avaliar a diferenca entre esses dois grupos pela
heterogeneidade entre eles, principalmente no que diz respeito ao numero de
participantes, ao contrario do trabalho de Macédo.

Ao analisarmos a presenca de ansiedade nos pacientes com LES, encontramos
uma prevaléncia de 35,38% na amostra estudada, confirmando os resultados da
metanalise de Zhang (37%, com variacdo de 4% a 85%) (23). No entanto, o presente
estudo utilizou um ponto de corte > 9 (11), enquanto a metanalise considerou > 8 no
questionario HADS-A.

Macédo, em amostra citada anteriormente, também avaliou a presenga de
ansiedade em grupos dos sexos feminino e masculino, encontrando uma prevaléncia de
38,9% e 16,7% (27). O presente estudo obteve, para as mulheres, uma prevaléncia de
38,59% (n = 23) e, para os homens, 12,5% (n = 1). Entretanto, pela heterogeneidade da
amostra, tais resultados apresentam a mesma dificuldade encontrada para avaliar
fidedignamente a diferenca entre os sexos na depressao.

Um estudo realizado em Toronto (Canadd) e publicado neste ano, 2019, detectou
uma prevaléncia de depressao de 28,9% e de ansiedade de 50,3% pelo questionario HADS
(29).

Pacientes com transtorno depressivo maior e transtorno de ansiedade foram
associados a maiores valores das EVAs referentes a percepg¢do do paciente sobre sua

doenca: EVAs de dor, de rigidez matinal, de fadiga e de avaliacao global do paciente.



Uma possivel explicacdo ¢ que esse resultado decorra de um fendmeno inerente a essas
duas comorbidades, tornando esses individuos mais propensos a considerem sua doenca
de base mais grave que aqueles sem manifestacdes neuropsiquiatricas (22).

Em pacientes com doenca em atividade (indice SLEDAI > 4), observou-se
maiores escores do BDI-II, quando comparados a pacientes sem doenga em atividade,
contrastando com o estudo de Van Exel realizado nos Paises Baixos, no qual ndo houve
associacdes que relacionaram a severidade da doenca com as pontuacdes neste
questionario (22). Entretanto, semelhantemente ao estudo brasileiro, também realizado
em Sao Paulo, de Nery e colaboradores, esse resultado sugere que pacientes com doenca
em atividade possuem maior risco de desenvolver depressao maior (19).

Nao foram encontradas correlagdes entre as pontuagdes do SLEDAI e do BDI-II
nesta amostra, assim como nao foram encontradas no estudo realizado em Sao Paulo (3).
Contrastando com esses resultados, uma pesquisa realizada em Curitiba — Parana,
publicada em 2012, demonstrou uma correlagao positiva entre esses dois valores (30).
Além disso, ndo houve diferenca significativa nas associacdes dos valores do indice
SLEDALI tanto entre pacientes com e sem depressdao quanto entre aqueles com e sem
ansiedade.

Apesar de o BDI-II ser um instrumento ja bem estabelecido para quantificar os
sintomas depressivos, alguns estudos sugerem que tal ferramenta pode ser utilizada como
indicativo de diagnoéstico de depressao (3, 4). No entanto, o valor ideal do ponto de corte
ainda permanece controverso, com variagdes que dependem dos objetivos e das
caracteristicas da populagao estudada. Macédo, em um de seus estudos, utilizou uma
pontuagdo maior que 13 para avaliar a depressao em seus pacientes (3). Em uma pesquisa
mais recente, ele comparou a performance desse instrumento com valor maior que 15 (4).

A metanalise realizada por Zhang encontrou 17 estudos, com 16 diferentes pontuagdes de



corte (23). No presente trabalho, o escore ideal para a amostra populacional avaliada foi
maior que 16 pontos, apresentando sensibilidade de 84,64% e especificidade de 94,87%
apenas para os portadores de LES e, respectivamente, de 81,48% e 94,87% para todos os
participantes, incluindo os individuos saudaveis.

Portanto, conclui-se que a depressdo e a ansiedade sdo condi¢des altamente
prevalentes nos portadores de LES e que impactam negativamente de forma significativa
na qualidade de vida desses pacientes, inclusive no que diz respeito a sua percepcao sobre
a doenga. Assim, € necessario que os reumatologistas que os assistem estejam atentos
para detecta-las o mais precocemente possivel e intervir, junto com outros profissionais
de saude, de forma interdisciplinar, com finalidade de oferecer suporte adequado a esses

individuos.
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TABELAS E FIGURAS

Tabela 1:

CARACTERISTICAS SOCIOEPIDEMIOLOGICAS DOS PACIENTES E CONTROLES
PARTICIPANTES DO ESTUDO

N° de pacientes (total)

Idade média
(£DP; extremos)

Sexo (%)

Raca (%)

Area (%)

Renda (%)

Estado civil (%)

Escolaridade (anos): mediana
(IQR25-75%)

SM = SALARIO MINIMO

Feminino
Masculino

Branca
Negra
Parda

Indigena
Amarela

Urbana
Rural

<1 SM
1 até 2 SM

>2a4SM
> 4 SM

Solteiro(a)
Casado(a)
Divorciado(a)
Viuvo(a)
Unido Estavel

PACIENTES

65

38,09

(£13,40; 21-71)

57 (87,69)
8 (12,30)

13 (20)
6 (9,23)
43 (66,15)
1(1,53)
2(3,07)

58 (89,23)
7(10,76)

12 (18,46)
38 (58,46)

13 (20)
2 (3,07)

24 (36,92)
21 (32,30)
3(4,61)
3(4,61)
14 (21,53)

12 (9-12)

CONTROLES

40

35,70

(+£14,90; 19-69)

33 (82.5)
7(17,5)

30 (75)

3(7,5)

7(17,5)
0(0)
0(0)

40 (100)
0 (0)

1(2,5)
1(2,5)

4 (10)
34 (85)

23 (57.,5)
12 (30)
5(12,5)

0(0)
0(0)

17 (16-20)




Tabela 2:

SENSIBILIDADE, ESPECIFICIDADE E PONTOS DE CORTE IDEAIS DO BDI-II
EM PACIENTES COM LUPUS E INDIVIDUOS SAUDAVEIS

Numero de Valor de Sensibilidade (%) Especificidade (%)

individuos corte ideal (95% IC) (95%IC)
Pacientes com LES 105 >16 81,48 94,87
e individuos (61,9-93,7) (87,4 —-98,6)
saudaveis
Pacientes com LES 65 >16 84,64 94,87
(65,1 —95,6) (82,7-99,4)

LES = LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO
95% IC = INTERVALO DE CONFIANCA DE 95%

VALORES DO BDI-Il EM PACIENTES COM LUPUS
DE ACORDO COM A ATIVIDADE DA DOENCA
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Figura 1: Valores do BDI-II em pacientes com doenca em atividade (indice SLEDAI
>4) e sem doenga em atividade (indice SLEDAI <4).
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Figura 2: Curva ROC (Receiver Operating Characteristics) do questionario BDI-II para
diferenciar pacientes com LES com e sem depressdo. AUC — Area Sob a Curva. 95%IC
— Intervalo de Confianca de 95%.
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Figura 3: Curva ROC (Receiver Operating Characteristics) do questionario BDI-II para
diferenciar os participantes do estudo (pacientes com LES e individuos saudaveis) com e
sem depressdo. AUC — Area Sob a Curva. 95%IC — Intervalo de Confianca de 95%.



