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1. APRESENTACAO

A presente Dissertacdo de Mestrado reflete o trabalho desenvolvido nos altimos quatro
anos no Programa de Transtornos do Humor do Hospital de Clinicas de Porto Alegre
(PROTHUM-HCPA). Ao longo desse periodo, mais de duas centenas de pacientes
deprimidos foram avaliados ndo apenas no momento em que iniciaram 0 seu tratamento
psiquiatrico, como também durante os meses que antecederam sua alta ambulatorial. Para
tanto, foram utilizados varios instrumentos psicométricos que objetivaram avaliar, entre
outros, construtos como a depressao e a qualidade de vida.

A primeira parte dessa Dissertacdo (Introducéo) contém quatro trabalhos de revisao
que procuram situar melhor o leitor na tematica abordada nas demais se¢Ges. Os dois
primeiros artigos revisam o ‘conceito de depressao’ a partir de um ponto de vista historico-
clinico. No terceiro artigo, procuramos apresentar 0s aspectos conceituais e praticos mais
importantes envolvidos na mensuragéo da qualidade de vida e na sua aplicagdo em psiquiatria.
Por fim, o quarto trabalho de revisdo apresenta os principais achados da literatura
especializada no que diz respeito a avaliacdo da qualidade de vida em pacientes deprimidos.

A segunda parte (Depressao: Aspectos Clinicos), por sua vez, apresenta o resultado
de dois estudos que procuraram avaliar o perfil s6cio-demogréafico e clinico dos pacientes
atendidos no PROTHUM entre os anos de 2001 e 2005 e as possiveis diferencas existentes
entre as depress@es unipolares “puras” e aquelas em que ha comorbidade com o transtorno
distimico (i.e., depressdo dupla).

J& na terceira parte dessa Dissertacdo (Depressdo e Qualidade de Vida) séo

apresentados cinco artigos relacionados especificamente com as relagcdes existentes entre a



qualidade de vida e os sintomas depressivos em nossa amostra de pacientes deprimidos.
Resumidamente, os artigos versam sobre (1) a validacdo da versdo breve do instrumento de
qualidade de vida da Organizacdo Mundial da Saide (WHOQOL BREF), (2) a analise das
correlagcdes bivariadas entre a sintomatologia depressiva e a qualidade de vida, (3) uma
comparacdo entre o perfil de qualidade de vida dos pacientes deprimidos unipolares e
bipolares e (4) dos pacientes deprimidos unipolares com individuos eutimicos portadores de
insuficiéncia renal cronica terminal e, por fim, (5) a avaliagdo do impacto do tratamento
antidepressivo sobre a qualidade de vida dos pacientes deprimidos unipolares uma média de
doze semanas ap6s sua entrada no PROTHUM-HCPA.

A quarta parte da presente Dissertacdo (Suicidalidade: Aspectos Clinicos)
apresenta duas contribuicdes a compreensdo do fendmeno suicida em individuos deprimidos:
a primeira avalia as discrepancias existentes entre a avaliacdo objetiva (i.e., pelo clinico) e
subjetiva (i.e., pelo paciente) da presenca de ideacgdo suicida e a segunda procura compreender
de forma mais aprofundada o papel do comportamento suicida pregresso na manifestagéo
futura de suicidalidade.

A quinta parte dessa Dissertacdo (Suicidalidade, “Psychache” e Qualidade de Vida)
é dedicada (1) a avaliacdo do perfil de qualidade de vida dos pacientes deprimidos que
apresentam ideacdo suicida versus aqueles que negam suicidalidade e (2) a tentativa de
relacionar a ideacdo suicida dos pacientes deprimidos com o dominio psicologico da
qualidade de vida (conceitualmente relacionado com o construto “psychache” — descrito como
sendo a fonte priméaria do comportamento suicida).

Por fim, no Apéndice encontra-se a copia de uma carta recebida em novembro de
2003 pelo autor da presente Dissertacdo, que foi enviada pelo Professor Edwin Shneidman,

tanatologista emérito da Universidade da California e “pai” da suicidologia moderna.



2. RESUMO

Introducdo: A presente Dissertacdo de Mestrado é resultado de um projeto de pesquisa
que objetivou avaliar as caracteristicas sécio-demogréficas e clinicas de todos os pacientes
portadores de transtorno depressivo primario (i.e., depressdo maior, depressao bipolar I/1l ou
distimia) atendidos no ambulatério do Programa de Transtornos do Humor do Hospital de
Clinicas de Porto Alegre (PROTHUM-HCPA) entre marco de 2001 e outubro de 2005.

Meétodos: Todos os pacientes arrolados para o presente estudo forneceram consentimento
informado e foram avaliados, em sua primeira consulta no PROTHUM-HCPA, através dos
seguintes instrumentos psicométricos: Mini International Neuropsychiatric Interview (MINI;
utilizado para fins diagndésticos), World Health Organization’s Quality of Life Instrument — Brief
Version (WHOQOL BREF; utilizada para avaliar a qualidade de vida genérica), Quality of Life in
Depression Scale (QLDS; utilizada para avaliar a qualidade de vida doenga-especifica), Inventario
de Depressdo de Beck (BDI; utilizado para a avaliagdo subjetiva da sintomatologia depressiva),
Escala de Depressdo de Hamilton (HAM-D; utilizada para a avaliacdo objetiva da sintomatologia
depressiva) e Impressdo Clinica Global (CGl; utilizada para determinacéo do status clinico). Além
disso, uma subamostra dos pacientes deprimidos foi re-avaliada apds trés meses de tratamento
através do BDI, do WHOQOL-BREF e da QLDS e outra subamostra foi pareada com trinta
pacientes eutimicos em hemodialise (sendo ambos o0s grupos avaliados pelo BDI e pelo
WHOQOL BREF).

Resultados: A maior parte da amostra foi formada por mulheres (n = 175; 85,3%),
caucasianas (72,5%; n = 148), com companheiro (53,4%; n = 109), gravemente deprimidas de
acordo com a BDI (58,3%; n = 119), com diagndstico de transtorno depressivo maior (68,6%; n =
140), histéria de depressao maior no passado (61,8%; n = 126), sem sintomas psicoticos (78,4%; n
= 160), com pelo menos uma comorbidade psiquiatrica (65,7%; n = 134) e com ideacdo suicida

(74,6%; n = 152) de acordo com o MINI. Os principais achados inferenciais da presente



Dissertacdo de Mestrado incluem: (1) o perfil clinico dos pacientes atendidos no PROTHUM-
HCPA caracterizou-se por sintomatologia depressiva grave, grande nimero de comorbidades
psiquiatricas e historia de depressdo refrataria ao tratamento, (2) os pacientes portadores de
depressdo dupla (i.e., depressdo maior comoérbida com distimia) apresentaram sintomas
depressivos mais intensos, um padrdo de comorbidades psiquiatricas distinto e piores escores de
qualidade de vida do que os pacientes com depressdo unipolar pura, (3) o0 WHOQOL BREF
demonstrou ser confidvel e valido quando aplicado em nossa amostra de pacientes deprimidos
brasileiros, (4) os dominios de qualidade de vida apresentaram correlacdo negativa
estatisticamente significativa com os sintomas depressivos avaliados subjetivamente, (5) a
depressdo bipolar associou-se com pior qualidade de vida psicoldgica (para um mesmo nivel de
sintomatologia depressiva), (6) os pacientes deprimidos unipolares apresentaram escores de
qualidade de vida e de depressao inferiores aqueles observados em pacientes eutimicos realizando
hemodialise por insuficiéncia renal cronica, (7) ap6s uma média de doze semanas de tratamento
caracterizado por manejo clinico e por antidepressivos houve uma melhora estatisticamente
significativa dos escores de qualidade de vida e de sintomas subjetivos da depressdo, (8) o0s
clinicos tenderam a diagnosticar com maior freqiiéncia a presenca de ideacdo suicida do que 0s
préprios pacientes, (9) o comportamento suicida no passado foi um excelente preditor de
suicidalidade no futuro, (10) os pacientes deprimidos com ideacdo suicida apresentaram piores
escores de qualidade de vida e de depressdao quando comparados com aqueles que negavam
suicidalidade e (11) os pacientes deprimidos com ideagédo suicida apresentaram pior escore no
dominio psicoldgico de qualidade de vida mesmo quando uma série de possiveis varidveis
confundidoras foram controladas estatisticamente, sendo esse achado compativel com as
concepcBes de Shneidman acerca do papel da dor psicoldgica (i.e., “psychache”) como causa
central do comportamento suicida.

Conclusdes: O presente projeto de pesquisa trouxe novas contribui¢des para o estudo dos

transtornos depressivos em nosso meio. Em primeiro lugar, permitiu a descri¢do do perfil socio-



demografico e clinico dos pacientes atendidos no PROTHUM-HCPA entre 2001 e 2005. Em
termos gerais, esses pacientes foram caracterizados como sendo uma populacdo tipica de um
servico terciario, ndo apenas pela gravidade de seus sintomas, como também pelo grande nimero
de comorbidades psiquiatricas apresentadas. Adicionalmente, o0s pacientes que foram
diagnosticados como portadores de depressdo dupla demonstraram um perfil sintomatologico
mais grave e um padrdo diferenciado de comorbidades do eixo I. Em segundo lugar,
demonstramos que, apesar de se sobreporem em certo grau, a depressao e a qualidade de vida nao
sdo construtos idénticos e podem ser medidos de forma confidvel e valida. Em terceiro lugar,
confirmamos, em nosso estudo, o impacto deletério dos transtornos depressivos sobre a qualidade
de vida de seus portadores (mais significativo do que o observado em individuos com
insuficiéncia renal cronica em estagio terminal) e discutimos a possibilidade de que os pacientes
com depressao bipolar apresentem um maior grau de dor psicoldgica (i.e., “psychache”) quando
comparados aos deprimidos unipolares. Em quarto lugar, demonstramos, através de uma
abordagem naturalistica, que o tratamento com antidepressivos a curto-prazo esta associado com
uma melhora significativa da qualidade de vida e dos sintomas da depressdao. Em quinto lugar,
além de identificarmos uma tendéncia entre os clinicos de discordarem dos pacientes com relacao
a presenca de ideacdo suicida (i.e., sendo os primeiros mais “conservadores” e “sensiveis” na sua
avaliacdo), demonstramos o valor preditivo da suicidalidade passada para a ocorréncia de um
eventual fenébmeno suicida no futuro. Em sexto e Gltimo lugar, fomos capazes de diferenciar o0s
pacientes deprimidos com ideacédo suicida daqueles que negavam suicidalidade com base no pior
perfil de qualidade de vida e na presenca de maiores indicadores de “psychache” (i.e., dor
psicoldgica) nos primeiros. Contudo, alguns de nossos achados sdo preliminares e novos estudos

s80 necessarios para sua confirmag&o.



2. ABSTRACT

Introduction: The present Master’s Thesis results from an ongoing project whose
main objective was to evaluate the social-demographic and clinical characteristics of all
patients with a primary depressive disorder (i.e., major depression, bipolar depression /1l or
dysthymia) attending the Mood Disorders Program of the Hospital de Clinicas de Porto
Alegre (PROTHUM-HCPA) between March 2001 and October 2005.

Methods: All 204 patients enrolled in the present study gave their informed consent,
and were evaluated, in their first appointment in the PROTHUM-HCPA, with the following
psychometric instruments: Mini International Neuropsychiatric Interview (MINI; used for
diagnostic purposes), World Health Organization’s Quality of Life Instrument — Brief Version
(WHOQOL BREF; used to evaluate the generic quality of life), Quality of Life in Depression
Scale (QLDS; used to evaluate the disease-specific quality of life), Beck Depression Inventory
(BDI; used for the evaluation of subjective depressive symptoms), Hamilton Depression
Rating Scale (HAM-D; used for the evaluation of objective depressive symptoms), and
Clinical Global Impression (CGlI; used to assess clinical status). Furthermore, a subsample of
depressed patients was re-assessed three months following the start of treatment using the
BDI, the WHOQOL BREF and the QLDS, and another subsample was paired with thirty
euthymic subjects undergoing hemodialysis (with both groups being evaluated with the BDI
and the WHOQOL BREF).

Results: The majority of the sample consisted of women (85,3%; n = 175), Caucasians
(72,5%; n = 148), with partners (53,4%; n = 109), severely depressed according to the BDI
(58,3%; n = 119), with a diagnosis of major depressive disorder (68,6%; n = 140), with
previous episodes of major depression (61,8%; n = 126), without psychotic symptoms

(78,4%; n = 160), with at least one comorbid psychiatric disorder (65,7%; n = 134), and



presenting with suicidal ideation (75,6%; n = 152) according to the MINI. The most
important inferential findings of this Master’s Thesis include the following: (1) the clinical
profile of patients attending the PROTHUM-HCPA was characterised by a severe depressive
symptomatology, a large number of comorbid psychiatric disorders and a history of
treatment-resistant depression, (2) patients presenting with double depression (i.e., major
depression comorbid with dysthymia) had more severe depressive symptoms, a distinct
pattern of psychiatric comorbidities and worse quality of life scores when compared with
patients with ‘pure’ unipolar depression, (3) the WHOQOL BREF was shown to be a reliable
and valid instrument when applied to our sample of Brazilian depressed patients, (4) all
quality of life domains presented a statistically significant negative correlation with
subjective depressive symptoms, (5) bipolar depression was associated with a worse
psychological quality of life, (6) unipolar depressed patients presented significantly lower
quality of life and depression scores when compared to patients with end-stage renal disease
undergoing hemodialysis, (7) there was a significant improvement in the quality of life and
subjective depressive symptoms folowing a mean of twelve weeks of antidepressant treatment
plus clinical management, (8) clinicians tended to diagnose the presence of suicidal ideation
more often the patients themselves, (9) past suicidal behavior was an excelent predictor of
future suicidality, (10) depressed patients with suicidal ideation presented worse quality of
life and depression scores when compared to patients denying suicidality, and (11) depressed
patients with suicidal ideation presented lower scores in the psychological domain of quality
of life even after controlling for possible confounding variables; briefly, this finding is
compatible with the ideas of Shneidman regarding the central role of psychological pain (i.e.,
“psychache”) for the manifestation of suicidal behavior.

Conclusion: The present research project has brought new contributions for the study

of depressive disorders in our local setting. Firstly, it made possible the description of the



socio-demographic and clinical profile of all patients attending the PROTHUM-HCPA
between 2001 and 2005. In general, these patients were characterized as a typical population
found in tertiary services, not only because of the severity of observed symptoms, but also
because of the significant number of psychiatric comorbidities. Additionally, patients
diagnosed as having double depression presented a more severe symptom profile and a
differentiated pattern of axis | comorbidities. Secondly, we have shown that although
depression and quality of life have similar characteristics, they are not identical constructs
and can be measured in a reliable and valid way. Thirdly, we have confirmed in our study the
deleterious impact of major depression in the quality of life of the affected individuals (more
significant than that observed in individuals suffering from end-stage renal disease) and
presented the possibility that patients with bipolar depression have higher levels of
psychological pain (i.e., “psychache”) when compared to unipolar patients. Fourthly, we
have demonstrated, using a naturalistic approach, that the short-term treatment with
antidepressants is associated with a significant improvement in the quality of life and
depression symptoms. Fifthly, in addition to the identification of a tendency of clinicians to
disagree with patients in terms of the presence of suicidal ideation (in that clinicians were
more ““‘conservative and “sensitive” in their evaluation), we have shown the predictive value
of past suicidality for the eventual manifestation of future suicidal phenomena. Sixthly, we
were able to differentiate depressed patients with suicidal ideation from those denying the
presence of suicidality based in the worse quality of life profile and higher levels of
“psychache” (i.e., psychological pain) found in the former group. However, some of our

findings are preliminary and further studies are needed to confirm them.
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RESUMO

No presente artigo os autores realizaram uma breve revisdo acerca dos
desenvolvimento historico do ‘conceito’ de depressdo: de sua origem como melancolia, na
Grécia antiga, até a sistematizacdo de seu diagnostico pelo Manual Diagndstico e Estatistico
dos Transtornos Mentais (DSM), na segunda metade do século XX. Para tanto, foram



revisados livros-texto de historia da psiquiatria e artigos cientificos relevantes publicados
entre os anos de 1985 e 2005 (oriundos do MEDLINE e do LILACS).

ABSTRACT

In the present paper the authors briefly reviewed the historical development of the
‘concept of depression’, from its origins as melancholia in ancient Greece up to its diagnostic
systematization by the Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders (DSM). For
this purpose, we used textbooks on the history of psychiatry and relevant scientific articles

published between 1985 and 2005 (searched in the MEDLINE, PsychINFO, and LILACS).
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INTRODUCAO
As tentativas de compreender, descrever e classificar os transtornos mentais
sdo encontradas em varias civilizagdes ao longo dos ultimos dois milénios. A palavra
melancolia ja foi usada por Hipocrates para definir uma patologia cujo conceito foi o
precursor do que hoje conhecemos como depressdo. Esse conceito passou por diversas

fases em sua evolucdo, tornando-se mais abrangente ou mais especifico, com



variacgdes influenciadas pelos conhecimentos cientificos ou por aspectos culturais de

cada época, distanciando-se ou aproximando-se do conceito atual.

Durante essa evolugdo conceitual, os médicos ndo se detiveram a descrever
quadros clinicos. Pelo contrario, buscaram explicar, em geral, a etiologia e a
fisiopatologia daquilo que observaram clinicamente, acompanhando os modelos
cientificos de cada época. Os passos mais importantes dessa evolugao serdo sucintamente

revisados no presente artigo.

1. DE HIPOCRATES AOS ALIENISTAS FRANCESES: OS DOIS PRIMEIROS
MILENIOS DA NOCAO DE MELANCOLIA

Hipdcrates de Cds (460-355 a.C.), o “pai” da Medicina, descreveu a ‘melancolia’ -
precursora da moderna ‘depressdo’, como um estado de “aversdo a comida, desespero, falta
de sono e inquietacdo”.! Segundo ele, “quando o0 medo e a tristeza duram por muito tempo,
entdo trata-se da melancolia”.! Para os gregos, essa enfermidade freqgiientemente surgia nos
individuos com o chamado temperamento melancdlico e era secundéria a secre¢do, pelo bago,
da chamada “bile negra” (ou melaina kole) que, através de seus efeitos no cérebro, promovia
0 “escurecimento” do humor. De fato, os individuos melancdlicos eram descritos,
freqlientemente, como letargicos, mal-humorados e dados & meditago e & contemplagéo.**

A doutrina fisioldgica da escola hipocratica foi fortemente influenciada pela chamada
“teoria dos quatro elementos”, formulada, inicialmente, pelo grego Empédocles (490-430
a.C.).2 Segundo ele, os quatro elementos do planeta Terra (fogo, agua, terra e ar) refletiam-se
no corpo humano como “humores” ou qualidades basicas do calor (“sangue”), secura
(“fleuma”), umidade (“bile amarela”) e frio (“bile negra”).? Para Empédocles e seus
seguidores, era 0 balanco desses humores que determinava a relacdo entre salde e doenca.
Dessa forma, o excesso de fleuma, de bile amarela e de bile negra seriam responsaveis,
respectivamente, por uma forma de deméncia, pela “célera maniaca” e pela melancolia. O
“sangue”, por outro lado, era visto como o mais saudavel dos “humores” do corpo humano.**
Assim, ao empregarem a “teoria humoral”, os médicos gregos (influenciados, ao que se sabe,
pelos sdbios do Antigo Egito) postularam a mais antiga teoria bioquimica dos transtornos
mentais.>®

Além da “melancolia” inata, fruto de uma predisposi¢do individual que levava a
superproducdo do “humor negro”, a medicina greco-romana também reconheceu
contribuintes ambientais para a génese dessa enfermidade, que incluiam o consumo
imoderado de vinho, as “perturbacdes da alma” secundarias as paixdes e os ciclos alterados do
sono. %’

Ao longo de cerca de 20 séculos, entre a Antiglidade Classica e a Idade
Contemporanea, muitos autores escreveram sobre a melancolia (Tabela 1). Nesse grupo estdo
incluidos pensadores consagrados por sua originalidade e por sua capacidade intelectual
(como Aristoteles [384-322 a.C.] e René Descartes [1596-1650]), habeis compiladores do
conhecimento de sua época (como Avicena [980-1037 d.C.] e Robert Burton [1577-1640]),



entusiastas da antiga teoria humoral grega (como Galeno [131-201 d.C.] e Célio Aureliano
[136-185 d.C.]) e médicos da primeira geracdo da psiquiatria moderna (como Philippe Pinel
[1745-1826] e Vincenzo Chiarugi [1759-1820]).°

Para esses autores, em termos gerais, a palavra melancolia definia qualquer
enfermidade mental cronica nao-excitatoria e ndo-deficitdria que fosse acompanhada,
habitualmente (mas ndo necessariamente), por abatimento e consternagdo. Assim, a tristeza e
o afeto patoldgico ndo eram considerados critérios definidores da melancolia, uma vez que, na
concepgdo dos estudiosos que precederam o século XIX, essa podia manifestar-se com
sintomas tdo diversos quanto depressdo, ansiedade, alucinacdo, parandia, agitacdo e, até
mesmo, deméncia.>>®

Tabela 1. CoNCEITOS DE MENTE E DE DEPRESSAO DESENVOLVIDOS ATE O INICIO DO

L, *
SECULO XX

Pensador mais Modelo Lugar na Histéria das Implicagdes Clinicas

Proeminente (Periodo) Idéias

HIPOCRATES Melancolia Reducionista, naturalista ¢ Os transtornos mentais sdo
(séc. IV a.C)) fruto de causas naturais
PLATAO Loucura divina Sobrenatural * A loucura como inspiragdo
(séc. IV a.C)) divina, como forga criativa
SAo PAauLO Depressdo racional Livre arbitrio versus * O insight leva a confissao e
(séc. 1d.C)) versus divina determinismo ao alivio

¢ O louco ¢é diabdlico ao invés
de doente

SPRENGER & KRAEMER Possessdo diabolica Sobrenatural

(séc. XV)*
RENE DESCARTES Cartesiano
(séc. XVII)

Dualista, reducionista  * Bifurcacdo das abordagens
psicolégica e biologica do

homem

ROBERT BURTON
(séc. XVII)

PHILIPPE PINEL
(séc. XVIII)

JEAN ESQUIROL
(séc. XIX)

EMIL KRAEPELIN
(sécs. XIX/XX)

SIGMUND FREUD
(sécs. XIX/IXX)

ADOLF MEYER
(sécs. XIX/XX)

Habito versus

disposicéo

“Moral™?

“Moral”?

Doenga

Metapsicologia

Psicobiologia

Pluralista, empirista

Humanista, empirista

Ciéncia clinica, empirista

Descritivo, bioldgico

Reducionista, dinamico

Holistico (com énfase
psicossocial)

* Fatores multiplos comp&em
a causacdo e o tratamento da
melancolia

e O sofrimento psicoldgico
deveria ser alvo do estudo
médico

¢ Estabelecimento da melan-
colia triste como uma
desordem primaria do humor

* Uso da histdria natural para
diferenciar os transtornos psi-
quiatricos maiores

* Interacdo entre impulso e
experiéncia, importancia de
experiéncias e  impulsos
precoces

e Surgimento do relato de
caso “social”




1 0s dois clérigos dominicanos que escreveram o Malleus Maleficarum, o manual de “caga as bruxas” utilizado pela Inquisig&o no final da
época medieval. >“Moral”, durante a maior parte do século XIX, era sinénimo de “psicoldgico” ou “mental”.

* Adaptado de Whybrow PC, Akiskal HS, McKinney WT. Mood Disorders: Toward a New Psychobiology. New York: Plenum Press, 1984,
p. 22.

2. A MELANCOLIA NOVECENTISTA: UM CONCEITO EM TRANSICAO

Até o inicio do século XIX, a nocao de melancolia nada mais era do que um “saco-de-
gatos” diagndstico que abarcava estados de insanidade cujo denominador comum era a
presenca de manifestacbes comportamentais como “delirios parciais”, diminuicdo da
motilidade e morosidade.®? Assim, a classificacdo da melancolia incluia sintomas outros que
ndo o distarbio afetivo. Além disso, muitos dos pacientes melancolicos apresentavam
episodios ocasionais de satisfacdo e de exaltacdo, mesmo quando a diminuicdo do humor
predominava.>® Na pratica, isso significou, por um lado, que um grande niimero de casos de
esquizofrenia e de outros tipos de psicose (incluindo a maniaco-depressiva) foram catalogados
como sendo pertencentes ao grupo das melancolias e, por outro, que os estados depressivos
ndo-psicoticos foram descritos, com freqiéncia, como pertencendo a outras categorias
diagnosticas.>*® Em suma, a tristeza e o afeto “diminuido” (isto ¢, o afeto patolégico) ndo
eram considerados critérios definidores da melancolia, uma vez que, na concep¢do dos
médicos que antecederam o século XIX, essa podia manifestar-se com sintomas tdo diversos
quanto depressdo, ansiedade, alucinacio, parandia, agitacéo e, até mesmo, deméncia.>**

Outra diferenca conceitual entre a melancolia pré e pds-1800 é que ela, em sua versao
antiga, qualificava a insanidade como um estado de “existéncia humana” e ndo como um
estado patolégico da mente.” Contudo, esse ponto de vista mostrou-se incapaz de explicar as
frequentes remissdes clinicas encontradas na pratica cotidiana. Assim, criou-se a nogcao de
“intervalo lucido” da doenca, que se referia ao comportamento normal que era observado
periodicamente nos pacientes insanos entre suas “crises nervosas” e que legitimou a crenca
corrente na época de que “uma vez lunatico, sempre lunatico”.2°

A transformacdo da velha concepgdo de melancolia em sua versdo contemporanea de

depressdo, ao longo do século XIX, foi influenciada de forma crucial por modifica¢fes na
concepgdo de doenca, na definicdo psicolégica do comportamento e nos principios
taxondmicos reinantes.™

O chamado modelo anatomo-clinico das enfermidades, desenvolvido pelos médicos
oitocentistas, sustentava que os sinais manifestos das doengas podiam ser correlacionados
(sem residuo) com lesdes anatdbmicas. Essas lesfes anatbmicas, por sua vez, foram definidas
em termos de unidades tangiveis de andlise (inicialmente o 6rgdo, depois o tecido e, por fim, a
célula). Contudo, as frequentes dificuldades na identificacdo dessas lesbes levaram,
especialmente apds a segunda metade do século XIX, a redefinicdo de “lesdo” em termos ndo
mais anatémicos, mas fisioldgicos. E essa nova abordagem possibilitou a incorporagdo das
neuroses a psiquiatria.®

A implementacdo do modelo clinico-anatémico exigiu a criacdo de uma linguagem



descritiva até entdo ndo utilizada na psiquiatria. Embora fosse baseada na observacao, tal
linguagem incluia algumas definigdes conceituais estranhas a época, sendo a mais importante
delas a fragmentacdo do comportamento insano em categorias distintas e bem definidas.
Dessa forma, as categorias monoliticas existentes nos séculos anteriores foram sendo
gradualmente transformadas no decorrer do século XIX. Algumas dessas velhas categorias
desapareceram completamente, enquanto outras tiveram seu significado remodelado
(incluindo-se af a melancolia).'®*2

Além disso, a descricdo sistematizada dos sintomas mentais, no século XIX, sé foi
possivel devido a disponibilidade de novas teorias psicoldgicas que permitiram aos alienistas
ndo apenas mapearem e definirem o comportamento humano de forma mais acurada, como
também legitimarem a experiéncia subjetiva como uma fonte sintomatolégica importante.?

No final do século XVIII, a psicologia das faculdades mentais experimentou um
renascimento, suplantando a até entdo hegemdnica teoria do “associacionismo”. Segundo a
ultima, na mente as idéias estdo relacionadas umas com as outras pelo fato de ocorrerem
juntas na experiéncia individual. Dessa forma, essas idéias ndo refletem, necessariamente,
uma conexao real entre 0s objetos que elas representam, mas sim uma associacao arbitraria
realizada pelas pessoas que experimentam-nas. A “psicologia das faculdades mentais”, que
forneceu uma nova estrutura classificatoria aos médicos oitocentistas, por sua vez, sugeria que
a mente humana era formada por uma colecdo de modulos “mentais” funcionalmente
autbnomos com caracteristicas e funcdes particulares.®**

Influenciado pela “psicologia das faculdades mentais”, o principio taxonémico
dominante durante o século XIX foi o de que os trés agrupamentos basicos de funcGes
mentais (isto é, os “modulos” intelectual, emocional e volicional) poderiam adoecer
separadamente. Assim, as chamadas “insanidades intelectuais” tornaram-se o embrido da

esquizofrenia e da parandia, as “insanidades emocionais” da depressdo e da mania e as



“insanidades volicionais” dos transtornos psicopaticos.®'
Além disso, a filosofia da taxonomia médica também modificou-se ao longo do século
XIX. Os esquemas botanicos de Carl Lineu (1707-1778) e de William Cullen (1710-1790),
que influenciaram a classificacdo dos transtornos mentais em termos de caracterisitcas-chave
como etiologia e formas comportamentais, foram sendo gradualmente substituidos por
principios empiricos oriundos da comparagédo entre sintomas, do estudo de prevaléncia dos
diferentes tipos de insanidade e, até mesmo, da especulagéo etioldgica. Além disso, um novo
critério taxonémico, qual seja a historia natural das doencas (isto é, sua dimensdo temporal),
foi sendo incorporado a psiquiatria ao longo da segunda metade do século XX. Assim, um
conjunto de sintomas para ser considerado uma doenca deveria permanecer relativamente
estdvel ao longo do tempo (isto €, ter um curso clinico definido) e apresentar uma
representacdo cerebral especifica. O grande idealizador dessa concepcdo foi o psiquiatra
alemao Emil Kraepelin (1856-1926).5014
Contudo, os esforcos taxondmicos da psiquiatria do século XIX foram
dificultados pelo evidente insucesso do modelo andtomo-clinico (indubitavelmente por
causa das limitacdes tecnoldgicas da época) e pela excessiva especulacdo tedrica que
tomou conta dos alienistas oitocentistas. Assim, por exemplo, 0 abuso das explica¢des
genéticas levou a chamada “teoria da degeneracdo” (Berrios, 1988) desenvolvida pelos
franceses Benedict-Augustin Morel (1809-1873) e Valentin Magnan (1835-1916), que
afirmava que as principais doencas mentais além de apresentarem um importante
componente biolégico e genético, agravavam-se a medida em que eram passadas de
pai para filho, causando uma “degeneracdo” progressiva tanto das familias afetadas
quanto da populagdo como um todo.®
Dessa forma, a faléncia do modelo anatomo-clinico foi uma importante causa
do “caos classificatorio” que tomou conta de psiquiatria do século X1X. Os alienistas
oitocentistas haviam herdado de seus predecessores uma nosologia simplificada da
loucura: o frenesi, a mania, a melancolia e a deméncia eram todas definidas de forma
clara, ainda que em principios puramente teéricos. O esforco dos estudiosos no sentido
de “naturalizar” a loucura acabou trazendo conseqiiéncias deletérias, na medida em

que gerou uma fragmentacdo das proprias categorias diagnosticas classicas.

Entretanto, a vantagem desse projeto taxonémico foi a de permitir a observagéo dos



sintomas mentais a partir de um novo prisma naturalistico que, por sua influéncia, veio

a se consolidar na equacdo classificatoria.'

Pinel, o “pai” da psiquiatria moderna, foi talvez o ultimo grande alienista a utilizar o
termo melancolia em sua velha e classica acepg¢édo. Seu entendimento clinico acerca da doenca
era amplo e abarcava todas as formas de psicoses cronicas, incluindo a esquizofrenia: “A
melancolia freqlientemente permanece estacionaria por muitos anos sem que seus delirios
centrais mudem de carater, e sem provocar muitas mudancas fisicas e psicologicas. Podemos
ver nos pacientes com essa condicdo (...) que eles ainda sdo vitimas dos delirios que
provocaram sua admissdo (...) alguns tém um carater mais movel mas, apds observarem o
comportamento agitado de alguns lunéticos, desenvolvem um estado maniaco (...) outros,
apo6s muitos anos, passam por uma especie de revolucdo interna e seus delirios mudam. Um
desses pacientes, com idade ja avancada, acreditou por anos que havia sido aprisionado por
seus parentes interessados em sua fortuna; mais recentemente, contudo, ele passou a temer

que quiséssemos invenena-lo”.%1°

2.1 A “QUEBRA SEMANTICA” DO TERMO MELANCOLIA: A LIPEMANIA DE
EsQuIrROL

Jeanne-Etienne Esquirol (1782-1840), pupilo de Pinel, foi o primeiro alienista a
perceber a inadequagdo da melancolia como conceito abarcador dos transtornos
emocionais. Ele afirmou que “a palavra melancolia, consagrada na linguagem
popular para descrever o estado habitual de tristeza que afeta alguns individuos deve
ser relegada aos poetas e aos moralistas, cuja expressao afrouxada ndo se sujeita as
constricBes da terminologia médica” 2"

Em termos clinicos, Esquirol criticou as concepc¢des nosograficas de Pinel,

reduzindo as enfermidades mentais a quatro grupos diferenciados: a deméncia, a idiotia,



a mania (ou delirio geral com exaltacdo) e o vasto grupo das monomanias (que

representam a parte mais original e criticada de sua obra e que derivam do

desmembramento da nogdo pineliana da melancolia). Para Pinel, a melancolia era

definida como um delirio parcial crénico, limitado a um pequeno numero de objetos,

cuja natureza podia ser alegre ou triste. Esquirol, influenciado pela *“psicologia das

faculdades mentais”, dividiu as monomanias em trés categorias distintas: as

monomanias intelectuais (entre as quais a lipemania ou a “melancolia com seu delirio

parcial crénico alimentado por uma paixao triste, debilitante e opressiva’), as monomanias

afetivas (causadoras de condutas extravagantes e inconvenientes) e as monomanias
instintivas (que agrupam as atuais perversdes e as psicopatias).®*

Dessa forma, Esquirol cunhou o termo “lipemania” (do grego “insanidade

pesarosa”) para ressaltar a natureza predominantemente afetiva da melancolia classica.

Para ele, a lipemania era “uma doenca do cérebro caracterizada por delirios cronicos

(...) e por uma tristeza que é freqiientemente debilitante e opressora (...) Os sintomas

sdo a expressdo de um distdrbio do afeto. A fonte do mau esta nas paixdes”. Além

disso, Esquirol compilou algumas informacdes clinico-epidemioldgicos de “sua” nova

doenca: as taxas de admissdo por lipemania pareciam aumentar entre 0s meses de

maio e agosto, 0 grupo etario mais afetado estava entre os 25 e os 45 anos, a

“hereditariedade” parecia ser relevante em 110 dos 482 casos estudados e as causas

mais comuns incluiam crises domésticas, tristeza e relacionamentos problematicos.**®

O ponto alto na histéria do conceito de lipemania foi alcancado pelo alienista

francés Ernst Billod (1818-1886), que refinou ainda mais a psicopatologia e a

classificagdo dessa enfermidade mental. Ele definiu a lipemania com base na presenca

ou auséncia de delirios e afeto tristes, sugerindo uma classificagdo relativamente

complexa que incluia cerca de 16 subtipos clinicos, dos quais alguns desapareceram



em pouco tempo (como, por exemplo, a lipemania irdnica e a religiosa), enquanto
outros permanecem ainda hoje reconheciveis apesar de serem chamados de forma
diversa (como, por exemplo, a lipemania irritavel, a estuporosa e a hipocondriaca)."3*°

Contudo, o conceito de lipemania demonstrou ser muito elastico e ndo muito
diferente, em termos de contetdo, da velha nocdo de melancolia. Foi especialmente
criticado por manter entre seus critérios definidores os chamados “delirios parciais”,
0S quais representavam um resquicio inequivoco da velha melancolia. Com excecéo da
Franca e da Espanha, nos quais o termo lipemania foi utilizado de forma corriqueira,
em outros paises europeus (como a Alemanha, a Austria, a Suica e o Reino Unido) o
termo melancolia continuou a prevalecer. Assim, a lipemania é um bom exemplo
historico de como as chamadas categorias intermediarias raramente sobrevivem no
ramo cientifico: apds catalisar a transicdo da versdo intelectualista do conceito de
melancolia em sua versdo emocional, a lipemania foi quase que completamente
esquecida. Mesmo assim, a influéncia de Esquirol levou outros psiquiatras europeus a
proporem estados melancdélicos mais brandos e sem delirios, que foram eventualmente
categorizados como “melancolias simples” e ultimamente como “depressdes
primarias”. Tais descri¢des culminaram no termo anglo-saxdo “transtorno afetivo”,
cunhado pelo renomado psiquiatra britanico Henry Maudsley (1835-1918). Para
Maudsley, “o transtorno afetivo é o fato fundamental (...) Na grande maioria dos
casos, ele precede o transtorno intelectual (delirante) (...) [e] freqlientemente persiste

por um tempo apds o seu desaparecimento” 811

3.0 CONCEITO MODERNO DE DEPRESSAO

3.1 O SURGIMENTO DA “DEPRESSAO MENTAL” (1850-1900)



A palavra “depressdo” entrou para o léxico em meados de 1680, designando
uma “reducdo de negocios mercantis”. Era, nessa época, raramente associada com
questdes psicologicas. Contudo, na primeira metade do seculo XVIII, o termo
depressdo foi utilizado pela primeira vez como sindbnimo da expressdo “espirito
cabisbaixo”. Por volta de 1860, a palavra ja era encontrada em dicionarios medicos,
relacionada, inicialmente, com a cardiologia, significando uma diminuigdo na
capacidade funcional do coracdo. Aos poucos, foi sendo empregada em um contexto
psicoldgico, como alternativa a melancolia e a lipemania, especialmente por sugerir
uma reducdo fisioldgica e metaférica da fungdo emocional e por ter a habilidade de
nomear semanticamente ndo apenas um sintoma, como também uma doenca. Esse fato
é ilustrado na primeira edicdo do famoso “Manuel Pratique de Médecine Mentale”,
publicado em 1885 pelo alienista francés Etienne Régis (1855-1918), no qual a
depressdo foi definida como o “estado oposto a excitacdo (...) que consiste em uma
reducdo na atividade geral, variando desde uma pequena falha na concentragdo até a
paralisia total”.}* O “Dictionary of Philosophy and Psychology”, do psicélogo
americano James Baldwin (1861-1934), por sua vez, definiu-a como “uma condi¢do
caracterizada pela ruina do espirito, pela falta de coragem ou iniciativa e por uma
tendéncia a ter pensamentos tristes”.® J& o psiquiatra alem&o Emil Kraepelin (1856-
1926) utilizou, pela primeira vez, o termo “estados depressivos” para designar ndo um
sintoma mental, mas uma categoria genérica de enfermidades correlatas.*

Entre a metade do século XIX e meados do século XX, algumas nocBes acerca
dos estados depressivos foram sendo consolidadas™®*#®:
= representariam uma patologia primaria do afeto (Bolton [1908]);
= apresentariam uma psicopatologia estavel (Foville [1882]) e uma representacdo

cerebral definida (Ritti [1876]);



= seriam periddicos (Falret [1854], Baillarger [1854]), endogenos (Chaslin [1912],
Kraepelin [1921]) e genéticos (Foville [1882]) em sua natureza e
= acometeriam individuos com uma personalidade claramente predisposta (Ritti
[1876]).
Além disso, houve a introducdo, no inicio do século XX, do qualificador
“enddgeno” ao conceito de depressdo, utilizado como um termo “técnico” para se
referir aos estados psicopatoldgicos que se acreditava resultarem da “degeneracdo do
sémen humano” (como a histeria e a doenga maniaco-depressiva). O restante dos
transtornos psiquiétricos eram tidos como “exégenos” 2
Houve, entretanto, um certo desacordo entre os alienistas com relacdo a
posicdo taxonOmica da “nova” depressdo. Uma vez que seus sintomas eram
frequentemente encontrados em outros tipos de insanidade, a moderna doenca foi
classificada de diferentes formas®'%%*%
= como um estagio no desenvolvimento da psicose unitaria (Griesinger [1861]);
= como uma entidade clinica distinta que fazia parte de um ciclo que incluia
euforias e/ou estupor (Baillarger [1854]);

= como resultado da manifestagdo de vulnerabilidades adquiridas no
desenvolvimento da personalidade (Freud [1917], Montassut [1938]);

= como manifestacdo de um “pedigree” familiar corrompido (Morel [1857], Saury
[1886]).

Assim, a partir da segunda metade do século XIX, a categoria “medicalizada”
da “depressdo”, na época ja dissociada de seu conteddo magico e supersticioso,
substituiu, gradualmente, o velho conceito pré-medicalizado da melancolia que, desde

entdo, passou a ser utilizado para definir um subtipo de depressao psicética comum em

idosos. A depressédo, por sua vez, passou a ser compreendida cada vez mais como um



amplo grupo de fenémenos afetivos que iam desde a tristeza e o transtorno de
ajustamento até a depressdo maior e o transtorno bipolar.>#121

3.2 A CONSOLIDAGCAO DO CONCEITO MODERNO DE DEPRESSAO (1900-1980)

O conceito de depresséo inicia 0 século XX com a sintese Kraepelineana da
“Doenga Maniaco-Depressiva”, uma enfermidade com uma evolucdo em fases, sem
levar a deterioracdo, com episddios depressivos nem sempre intensos associados ou
ndo a episédios maniacos. Sua causa, segundo Kraepelin, embora sem demonstracao
possivel na época, seria biologica, o que determinou a utilizacdo do qualificativo
“enddgeno” proposto por Paul Moebius (1853-1907). O desmembramento do conceito
de neurastenia, que ocorreu ao redor da Primeira Guerra Mundial (1914-1917),
expandiu a nocdo de estados depressivos ndo-enddgenos pela utilizacdo de
terminologias diversas que incluiam depressdo reativa, neurdtica, “esgotamento
nervoso” entre outras.’” Assim, uma dicotomia clinico-etiolégica opunha as
depressdes enddgenas das ndo-enddgenas ou reativas. O inicio do século XX, sob a
influéncia psicanalitica, foi responsavel pelo estabelecimento de uma dicotomia entre
depressdes neurdticas e psicoticas. O eixo central dessa dicotomia seria a perda do
“teste de realidade”, com a presencga, nas depressdes psicoticas, de distirbios de
fungdes mentais superiores como memoria, linguagem, orientacdo, percepcao e
pensamento. Argumentos etioldgicos também confundiram essa distingdo, sendo
atribuida as depressdes psicoticas causas “cerebrais” e as depressdes neuroticas causas
psicoldgicas, sociais e psicossociais. O tipo de mecanismo de defesa utilizado na
psicose e na neurose também foi uma tentativa de atribuir uma distingdo do eixo
neurotico/psicotico através de um ponto de vista etioldégico e ndo de intensidade.
Outras confusdes conceituais se seguiram ja que, clinicamente, esses termos passaram

a ser utilizados de forma intercambiavel (endégeno-psicético e reativo-neurdtico),



embora sem nenhuma evidéncia de sobreposi¢do, uma vez que os estados psicéticos
podem surgir reativamente (a partir de um fator desencadeante).™*’

A Unica nota discordante na busca de subdividir os quadros depressivos, mas
de influéncia limitada, foi a posicdo da escola psiquiatrica do Hospital Maudsley de
Londres que, desde Edward Mapother (1881-1940) e Aubrey Lewis (1898-1966),
defendia uma concepcdo unitéaria da depressdo.® No entanto, a grande adversaria da
sintese Kraepelineana foi a escola de Karl Wernicke (1848-1905), seguida por Karl
Kleist (1879-1953) e por Karl Leonhard (1901-1973).) O Gltimo dividiu a doenca
maniaco-depressiva em duas: uma compreendendo a doenca depressiva pura e a outra
quando a depressao era intercalada por episdédios maniacos. Em 1966, Jules Angst
(1928-), na Suica, e Carlo Perris (1926-1998), na Suécia, evidenciaram que as formas
uni e bipolar se diferenciavam em varios aspectos, particularmente com relacdo aos
componentes hereditarios.***?

Até a década de 1970, todos os trabalhos favoreciam a dicotomia
enddgena/reativa, inclusive para nortear a escolha de tratamentos, priorizando os
biol6gicos na primeira e os psicoldgicos na segunda. Os anos 70 viram esse “edificio
conceitual” clinico-etioldgico ser sacudido. A escola da Universidade de Washington,
em Saint-Louis (EUA), preocupada em devolver a nosologia psiquiatrica o rigor e a
objetividade, tratou de “livrar-se” de tudo aquilo que foi considerado como “hip6teses
ndo demonstradas”. Seus principais proponentes, dentre os quais Samuel Guze (1924-
2000), Eli Robins (1930-) e John Feighner (1937-), dividiram as depresstes em
primarias e secundarias com base no curso do aparecimento dos sintomas. As
depressBes priméarias seriam aquelas em que ndo existiria nenhum transtorno mental

prévio a ndo ser depressdo ou eventualmente mania, reservando o termo depressédo

secundéria para 0s casos em que um transtorno mental prévio estivesse presente,



tendo a depressdo o seguido cronologicamente. Essa distingdo passava ao largo de
questdes centrais, até entdo, como a presenca de um fator desencadeante no caso da
dicotomia endogeno/reativo ou a intensidade dos sintomas no caso da dicotomia
neurotico/psicatico. Essa biparticdo simples e atedrica (dentro do possivel) marcou, de
certa forma, uma volta a um conceito unitario das depressdes, em que a depressao
primaria ou pura era um bloco Unico que abarcava as “antigas” depressdes endégenas
e reativas. O Reseach Diagnostic Criteria™® introduziu o conceito de depressdo maior
com a pretensdo de obter um grupo mais homogéneo de pacientes. Assim, um
conjunto de caracteristicas clinicas transversais mais intensas diferenciaria a depressdo
maior de outras depressdes. O sistema classificatorio norte-americano Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorders (“Manual Estatistico e Diagnostico dos
Transtornos Mentais” ou DSM), & partir de sua 3* edicd0®, incorporou esse conceito,
concedendo a permanéncia de alguns termos, como “melancolia” (na forma de um
descritor secundario dos quadros de depressdo), conceitualmente descontextualizados.
A décima edicdo da International Classification of Mental and Behavioural Disorders
(“Classificagdo Internacional dos Transtornos Mentais e Comportamentais” ou CID-
10)?* seguiu essa mesma orientacdo. Assim, as classificacBes internacionais atuais
utilizam como eixo central classificatério a dicotomia uni e bipolar. Para o universo
vasto das depressGes unipolares, a op¢do foi por critérios classificatérios “atedricos”,
quais sejam a duragdo e a intensidade, de grande confiabilidade inter-avaliadores,
porém banais quando se leva em conta a complexidade das varidveis envolvidas na
sindrome depressiva..!” Segundo Pichot'’, o estagio atual da classificacdo das
depressdes lembra o utilizado pelos botanicos da Idade Média, que classificavam as
plantas em ervas, arbustos e arvores, até que Carl Lineu (1707-1778), no fim do século

XVIII, passou a utilizar a morfologia dos 6rgdos reprodutores como critério de



classificacdo. Esse critério mostrou-se valido por estar de acordo com os achados de
outras areas como a paleontologia, a genética e a bioquimica.”> No campo das

depressdes, estamos ainda a espera de que surjam criterios diagnésticos validos.

CONCLUSAO

De Hipocrates até o inicio do seculo XXI muito trabalho foi empreendido na
busca de um conceito de depressdo que apresente confiabilidade e validade, bem como
na busca de uma explicacdo tanto da sua etiologia quanto da sua fisiopatologia. Ao
longo dos séculos, a evolugdo do conhecimento foi significativa e o termo melancolia
(que inicialmente representava um aglomerado de transtornos mentais) evoluiu para
um conceito mais especifico de um transtorno do humor. Mesmo esse conceito passou
por diversas modificagdes até chegar a sua forma atual. Foi ora considerado unitario,
ora subdivido, por exemplo, em depressdo enddgena e depressdo reativa (consideradas
entidades independentes). Sem duvida, as contribuicdes de Pinel e de Kraepelin - cujas
metodologias de estudo permitiram uma descricdo mais sistematica dos transtornos
mentais, foram fundamentais para a compreensdo moderna da depressao clinica.

Paralelamente, as explicacdes etioldgicas da depressao evoluiram da bile negra
aos neurotransmissores, passando por explicacbes anatdbmicas e psicolégicas dos
fendmenos patoldgicos.

Apesar de toda evolucdo ocorrida até os dias de hoje, parece-nos que ainda
estamos longe de um conceito definitivo de depressdo, bem como da compreensao
definitiva dos seus mecanismos fisiopatolégicos. O conceito da depressao unitaria, que
predomina na psiquiatria atual, parece-nos inadequado, na medida em que a
diversidade das apresentacdes clinicas leva a uma nitida dificuldade de classificacédo e

de prescricdo de terapéuticas para pacientes tdo heterogéneos. Por fim, os tratamentos



baseados na atual compreensdo dos mecanismos patologicos de depressdo sao

inespecificos e, provavelmente por isso, ineficazes para muitos pacientes.
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RESUMO
No presente artigo, os autores realizam uma breve revisdo da histdria da Psiquiatria

desde seus primeiros passos, no século XVIII, até a presente “era” dos tratamentos
moleculares que aponta o inicio do 3° milénio. Para tanto, sdo evidenciados os momentos
mais importantes de seu desenvolvimento, bem como as personalidades paradigmaticos de
sua historia. Ao final do artigo, os autores sintetizam os principais avancgos alcancados pela
Psiquiatria nos Gltimos anos, assim como os desafios que aguardam-na no 3° milénio. Foram
utilizados, nessa revisao, livros-texto e artigos relevantes publicados entre os anos de 1985 e
2005 (oriundos do MEDLINE, do PsychINFO e do LILACS).

ABSTRACT
In the present paper, the authors briefly reviewed the history of Psychiatry from its

first steps, in the eighteenth century, until the present *““era” of molecular treatments that

point to the beginning of the 3" millenium. For this purpose, there are highlighted the most



important periods of its development, as well as the paradigmatic figures of its history. At the
end of the paper, the authors sintetize the most important advances achieved by Psychiatry in
recent years, as well as challenges it will encounter in the 3" millenium. In this revision,
textbooks and relevant articles published between 1985 and 2005 (searched in the MEDLINE,
PsychINFO, and LILACS) were used.
DESCRITORES

Historia da Psiquiatria, Psiquiatria Clinica, Processo de Desinstitucionalizacgéo.
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History of Psychiatry, Clinical Psychiatry, Deinstitutionalization Process.

INTRODUCAO

Os estados depressivos intrigam o homem ha milénios. Ao longo desse periodo, varias
teorias surgiram na tentativa de explica-los. Muitas dessas ja foram sepultadas, mas ainda hoje
algumas teorias (por vezes ndo-complementares) ainda competem por espaco no meio
académico. Contudo, todas apresentam um objetivo em comum: explicar a vulnerabilidade
individual a depressao e a melhor forma de trata-la.

Se vérias teorias explicam um mesmo fenémeno, duas possibilidades colocam-se
diante de nos: ou nenhuma delas € suficiente para abranger a complexidade desse fenémeno,
ou estamos diante de fendmenos diversos que nao conseguimos distinguir por limitacdes
inerentes aos métodos de investigacao atuais.

Se por um lado estamos preocupados com uma melhor compreensdo da
fenomenologia depressiva, por outro estamos preocupados com o paciente individual - cujo
interesse é o alivio mais efetivo de seu sofrimento, independente da teoria empregada por
cada um de nés em nossa atividade clinica. Dessa forma, no presente artigo apresentaremos
uma revisdo de onze modelos contemporaneos de entendimento da depressdo, selecionados

por sua relevancia académica e clinica. Além disso, mostraremos pontos de concordancia e de



divergéncia entre os modelos descritos, na busca de uma compreensdo mais ampla e mais

integrada do complexo fendmeno a que chamamos de depressao.

1. A DEPRESSAO NO SECULO XXI: ONZE MODELOS

CONTEMPORANEOS DE ENTENDIMENTO

Ao longo de mais de dois milénios, os avangos na compreensdo dos fenbmenos
depressivos envolveram mudancas conceituais importantes: de explicacOes
sobrenaturais para explicacbes naturalistas, de teorias etioldgicas unitarias e
reducionistas para teorias pluralistas e do dualismo mente-cérebro para a psicobiologia
(Cunningham, 2000). A compreensdo dessa evolucdo conceitual fornece uma base util
para o exame dos modelos mais recentes da depressdo que originaram-se, ao longo do
século XX, de posicOes tedricas competitivas (Whybrow et al, 1984; Akiskal, 2000).

A influéncia formadora da experiéncia humana precoce, tal como ¢€
dinamicamente moldada pelas estruturas mentais emergentes durante o
desenvolvimento, é o denominador comum das concepcdes psicanaliticas dos fendmenos
psicopatoldgicos. De acordo com essas concepgbes, a depressdo deve-se,
alternativamente, a uma auto-agressdo resultante da perda de um objeto amado de
forma ambivalente (Modelo da Agressdo Voltada para Dentro), a separacdo de um objeto
de apego significativo (Modelo da Perda do Objeto), a reducdo da auto-estima frente a
impossibilidade de corresponder plenamente ao ideal do ego (Modelo da Perda da Auto-
Estima) ou a déficits nos relacionamentos interpessoais (Modelo Interpessoal). Em
contraste, as abordagens comportamentais enfocam o impacto patogénico de contextos
ambientais e de comportamentos mal-adaptativos (Modelo do Desesperanca Aprendida e
Modelo da Perda do Reforco). O Modelo Cognitivo, por sua vez, reconhece que estilos

negativos de pensamento, ao intermediarem estresses proximos e experiéncias remotas,



predispdem alguns individuos a depressdo. Todas essas trés escolas — psicanalitica,
comportamental e cognitiva — enfatizam construtos psicologicos para explicar a origem
da depressdo. Os modelos bioldgicos, por outro lado, preocupam-se em definir os
mecanismos somaticos subjacentes as experiéncias afetivas morbidas. Segundo eles, a
depressao é fruto do desequilibrio das aminas biogénicas cerebrais e de alteragdes no
eixo hipofise-hipotalamo-adrenal (Modelo Neuroguimico/Neuroenddcrino) ou da
hiperexcitabilidade do sistema nervoso central (Modelo Neurofisiolégico) (Tabela 1)
(Akiskal & McKinney, 1975; Akiskal, 2000).

Todas essas abordagens, psicolégicas ou bioldgicas, representam meras
estratégias de investigacdo que almejam atravessar o abismo metodologico entre as
estruturas neurais e mentais. O objetivo Ultimo dos modelos da depressdo é o de

compreender como essa enfermidade se desenvolve na estrutura psiconeural de um

determinado individuo (Whybrow et al, 1984).

Tabela 1. MODELOS CONTEMPORANEOS DE ENTENDIMENTO DA DEPRESSAO

Pensador mais Proeminente Modelo Mecanismo Implicacdes Cientificas e
(Ano) Clinicas
K. ABRAHAM Agressdo auto-  Transformacdo de instintos ¢ Uma “mente hidraulica”
(1911) direcionada agressivos em afeto depres- impermeavel as influéncias
Sivo externas; ndo testavel
S. FREUD (1917) Perda de objeto  Desintegracdo de um vinculo ¢ Um sistema aberto; ego-
J. BowLBY (1960) de afeicoamento psicoldgico; testavel
E. BIBRING Auto-estima  Desesperanca ao tentar alcan- ¢ Um sistema aberto; ego-
(1953) car os objetivos do ideal do psicologico; ramificacdes so-
ego ciais e culturais
A.T.BECK Cognitivo Esquemas  cognitivos ne- ¢ Um sistema aberto; ego-
(1967) gativos como intermediarios psicolégico; testavel; prediz
entre causas remotas e a fenomenologia; sugere tra-
préximas tamento
G. KLERMAN Interpessoal Problemas nas relagdes inter- ¢ Um sistema aberto; ego-
(1984) pessoais e a depressdo estdo psicologico; testavel; prediz
intimamente ligados a fenomenologia; sugere tra-
tamento
M. SELIGMAN Desesperanca  Crenca de que a resposta ¢ Testavel; prediz fenome-




(1975)

P. LEWINSOHN
(1974)

J. SCHILDKRAUT (1965)
W. BUNNEY (1965)
A. COPPEN (1968)

COPPEN & SHAW (1963)
WHYBROW & MENDELS (1968)
PosT (1992)

Aprendida

Reforco

Neuroquimico

Neurofisiolégico

AKISKAL & MCKINNEY (1973) Via final comum

GOODWIN & JAMISON (1990)

R. M. NEsSE (2000)

Evolutivo

individual ndo ir4 trazer o
alivio para eventos indeseja-
veis

Pequena Quantidade de refor-
¢o ou reforco apresentado de
forma ndo-contingente; défi-
cits sociais podem impedir a
resposta a eventos potencial-
mente recompensadores

Diminui¢do ou desregulacdo
da transmissdo aminérgica

Distlrbios  eletrofisioldgicos
levando a hiperexcitabilidade
neuronal e kindling

Interacdo estresse-ditese con-
vergindo para mecanismos
mesencefalicos de recompen-
sa e de ritmos biol6gicos

A depressdo € vista como um
importante  instrumento  na
negociagdo das hierarquias
sociais

nologia; prediz tratamento

* Testavel; prediz fenome-
nologia; prediz tratamento

* Testavel; reducionista; ex-
plica a fenomenologia e o0s
episédios opostos; sugere
tratamento

* Testavel; reducionista; ex-
plica a fenomenologia e a
recorréncia dos episddios;
sugere tratamento

» Testavel; integrador;
cobioldgico; pluralista;
plica a fenomenologia;
gere tratamento

psi-
ex-
su-

ex-
Su-

» Testavel; integrador;
plica a fenomenologia;
gere tratamento

* Adaptado de Akiskal HS, McKinney WT. Overview of recent research in depression: integration of ten conceptual models into a comprehensive
clinical frame. Arch Gen Psychiatry 1975; 32: 286; de Whybrow PC, Akiskal HS, McKinney WT. Mood Disorders: Toward a New
Psychobiology. New York: Plenum Press, 1984, p. 22; e de Akiskal HS. Mood Disorders: Introduction and Overview. In: Sadock BJ, Sadock VA
(eds). Comprehensive Textbook of Psychiatry. Philadelphia: Lippincott, Williams & Wilkins, 7th ed, 2000, p. 1290; de Klerman GL, Weissman
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1.1 MODELOS PSICANALITICOS DA DEPRESSAO

A contribuicdo fundamental das perspectivas psicanaliticas é a sua énfase na

significancia das experiéncias pessoais para 0 desenvolvimento dos fendmenos depressivos.

Também importante é a natureza dinamica da maioria dos modelos, nos quais mecanismos de

defesa adaptativos e psicolégicos sdo tidos como fatores etioldgicos fundamentais.

1.1.1 O Modelo da Agressao Voltada para Dentro

A nocdo de que a depressdo é causada por um fendmeno de retroflexdo de

impulsos agressivos dirigidos contra um objeto internalizado amado de forma

ambivalente é uma das mais importantes teorias psicologicas da depressdo. Ela foi

primeiro enunciada por Karl Abraham (1877-1925), em 1911 e, posteriormente,



elaborada por Sigmund Freud (1856-1939) em seu classico artigo “Luto e Melancolia”
(1917).

Abraham e Freud levantaram a hipdtese de que a raiva voltada para dentro
destinava-se a punir o objeto amado que havia se oposto a necessidade de dependéncia
e de amor do paciente deprimido. Para Freud, na melancolia o objeto perdido é mais
interno do que real. O individuo tem sentimentos positivos e negativos em relagdo ao
objeto perdido (ambivaléncia). A projecdo dos sentimentos positivos no morto levaria
a idealizacdo desse. Por outro lado a introjecdo dos sentimentos negativos levaria a
auto-acusacdo e a culpa. Ao extremo, a culpa e raiva auto-dirigidas poderiam levar a
conduta suicida (Gabbard, 1998).

A conceitualizagdo da vida emocional como uma arena de forgas imensuraveis,
confinadas a uma psique relativamente impermeavel as influéncias ambientais é a
maior debilidade do modelo da agressdo voltada para 0 mundo interno. Uma versao
modificada desse modelo classico continua, ainda hoje, a ser utilizada para a
compreensdo clinica da depressdo. A popularidade desse modelo se deve, em parte, a
sua compatibilidade com a observacdo clinica de que muitos pacientes deprimidos
apresentam uma falta de afirmacéo e de agressividade voltada para fora. Entretanto,
um numero substancial de pacientes deprimidos e hostis é também encontrado na
pratica clinica e a melhora sintomatoldgica tipicamente leva a uma diminui¢do, mais
do que a um aumento, da hostilidade. Além disso, hd pouca evidéncia em favor da
suposicdo de que a exteriorizacdo da raiva tem um valor terapéutico na depressao
clinica. Assim, a hostilidade do paciente deprimido pode ser compreendida,
alternativamente, como uma reacdo exagerada a objetos amados frustrantes, como
sendo secundaria a atribui¢des de auto-referéncias ou, simplesmente, como sendo uma

irritabilidade inespecifica de um ego em turbilhdo afetivo. Todas essas observacGes



lancaram duvidas sobre 0 mecanismo da auto-agressao como uma explicacao universal
da conduta depressiva (Akiskal, 2000).

1.1.2 O Modelo da Perda da Auto-Estima

Ao contrario de Freud, o psicanalista Edward Bibring (1894-1959) acreditava
que a depressdao era um estado afetivo primario ndo-relacionado com a agressao
voltada para dentro. Ele via a depressdo como surgindo da tensdo entre idéias e
realidade. Trés aspira¢Ges narcisistas altamente investidas — ter valor e ser amado, ser
forte e superior e ser bom e amoroso — séo consideradas padrdes de conduta elevados.
Entretanto, a consciéncia do ego de sua incapacidade real ou imaginada de estar a
altura desses padrdes provoca a depressao. Como resultado, a pessoa deprimida sente-
se desamparada e sem poder. Bibring afirmou que, em certos casos, a consciéncia do
ego de seu desamparo pode voltar a agressdo para dentro, mas apenas como um
fendmeno secundario. Ele acreditava que qualquer dano ou frustracdo narcisista que
diminuisse a auto-estima poderia precipitar um episodio depressivo. Assim, Bibring
descreveu, sucintamente, essa depressdo como “um colapso parcial ou completo da
auto-estima do ego, considerando-se que ele se sente incapaz de alcancar suas
aspiracOes (ideal de ego, superego) e, a0 mesmo tempo, elas sdo fortemente
mantidas” (Whybrow et al, 1984; Gabbard, 1998).

Contudo, embora seja compreensivel que os individuos com baixa auto-estima
sofram facilmente de depresséo frente as adversidades ambientais, ndo fica claro por
que as pessoas com aparente auto-estima elevada, como aquelas com personalidades
hipomaniacas e narcisistas, também sucumbem a essa enfermidade com relativa
freqiéncia. Para explicar esses casos, deve-se recorrer a uma instabilidade subjacente
no sistema de auto-estima que torna o individuo vulneravel a depressdo. Sabe-se que o

oposto também ocorre, ou seja, que episddios maniacos podem desenvolver-se a partir



de uma base de baixa auto-estima, como por vezes ocorre no transtorno distimico. Em

suma, as consideracfes acima sugerem que as vicissitudes da auto-estima, centrais ao

modelo da depressdo desenvolvido por Bibring, sdo manifestacbes de um distdrbio

mais profundo do humor (Akiskal, 2000).

1.1.3 O Modelo da Perda do Objeto

A perda do objeto refere-se a separacdo traumatica de objetos de apego
significativos. As reformulacbes da teoria da depressdo de Abraham e Freud deram
maior atencdo ao impacto de tais perdas sobre o ego, reduzindo a énfase nos aspectos
libidinais do id (Akiskal, 2000).

O psicanalista inglés John Bowlby (1907-1990) foi responsavel por uma
investigacdo clinica ampla do apego que a crianca estabelece com a mde ou com uma
substituta durante o seu desenvolvimento; esse apego é considerado o protétipo de todos
os vinculos subsequientes com outros objetos. Dessa forma, 0 modelo da perda do objeto
é formulado como uma hipotese em duas etapas, consistindo em quebras precoces dos
lacos afetivos que predispdem o individuo para a depressdo e para perdas na idade
adulta (que sdo consideradas revivéncias dos episodios traumaticos da infancia).
Entretanto, o papel das separacdes presentes na origem das reacdes depressivas €
amparado por evidéncias clinicas mais solidas do que a hipdtese da sensibilizacéo
resultante de perdas objetais no desenvolvimento. Essa compreensao levou Bowlby a ver
a sensibilizacdo infantil resultante da privacdo precoce como uma vulnerabilidade
caracteriol6gica genérica a uma grande variedade de condi¢bes psicopatoldgicas do
adulto (Whybrow et al, 1984).

Comparada com a agressdo voltada para o mundo interno, a perda do objeto é
mais diretamente relevante para a depresséo clinica; contudo, € pertinente questionar se

ela é um fator etioldgico real ou ndo. Alguns estudos indicaram que a homeostase 6tima



com o ambiente é mais prontamente alcancada quando o individuo esta apegado de
forma segura a outros individuos significativos e, pelo contrario, a dissolucdo desses
vinculos parece relevante para o surgimento de uma ampla variedade de distarbios
psicolégicos que ndo a depressdo clinica. Uma questdo metodoldgica correlata é se a
perda de objeto opera independentemente de outros fatores etioldgicos. Assim, por
exemplo, uma histéria de rompimentos precoces pode refletir que um ou ambos os pais
do paciente apresentavam algum transtorno do humor, com a resultante separacéo,
divorcio, suicidio, etc (Akiskal & McKinney, 1975).

Em suma, o modelo da perda do objeto é conceitualmente superior a sua
contrapartida psicologica do id. Ao postular um sistema aberto de troca entre o
individuo e 0 ambiente, o0 modelo permite a consideracdo de outros fatores etiologicos
gue ndo a separacdo — como a hereditariedade, a estrutura de carater e a adequacao do
suporte social — todos os quais podem modular o impacto “depressogénico” dos eventos
de separacdo no adulto. Uma importante implicacdo terapéutica desse modelo consiste
em sua valorizacdo da importancia do apoio social como fator de prevencéo da recaida e
de reducédo da cronicidade da depressdo. Esse €, de fato, um ingrediente da psicoterapia
interpessoal da depressdo, que pode ser encarada como uma forma de psicoterapia
psicodinamica breve, focal e pratica (Akiskal, 2000).

1.1.4 O Modelo Cognitivo
O modelo cognitivo, desenvolvido especialmente pelo psicanalista Aaron T.

Beck (1921-), focaliza-se ndo sobre o que o deprimido faz, mas em como ele vé a si

mesmo e ao mundo. Beck ficou impressionado com a freqiiéncia com que esses

pacientes avaliavam os eventos de sua vida de uma forma negativa e autocritica. Ele

considerou que os pensamentos negativos dos deprimidos tendiam a surgir rapida e

automaticamente, ndo estavando sujeitos ao controle consciente. Esses pensamentos



quase que reflexos eram seguidos, freqlientemente, por emocdes desagradaveis (como
0 desespero e a tristeza) em nivel consciente (Atkinson et al, 1994).

Dessa forma, a depressdo foi redefinida por Beck em termos de uma triade
cognitiva segundo a qual o paciente (1) vé-se de forma negativa, (2) interpreta a
maioria dos eventos de sua vida de forma desfavoravel e (3) acredita que seu futuro
sera sem esperancas. Ele propds que o auto-esquema negativo da pessoa deprimida
(que inclui pensamentos como “nédo consigo fazer nada direito” e ““ndo valho nada”,
entre outros) e formado durante a infancia ou a adolescéncia, através de experiéncias
tais como a perda de um dos pais, a rejeicdo social por companheiros ou alguma
tragédia pessoal. Essas crencas negativas sao ativadas sempre que uma nova situacdo
assemelha-se de alguma forma as condi¢des nas quais as crencas foram aprendidas, e
desse evento pode resultar a depressao clinica. Além disso, de acordo com Beck, os
individuos deprimidos cometem alguns erros sistematicos no pensamento (ou
“distor¢Oes cognitivas”), que levam-nos a perceber a realidade de forma equivocada,
de um modo que contribui para seus esquemas negativos de si mesmos (Williams,
1997).

Pelo fato de 0 modelocognitivo ser baseado em observacdes retrospectivas de
pessoas deprimidas, é virtualmente impossivel provar que atribuicdes causais, como
esquemas mentais negativos, precedem e, conseqlientemente, predispdem a depressdo
clinica; esses podem ser vistos, alternativamente, como simples manifestacGes da
sindrome depressiva. A importancia do modelo desenvolvido por Beck reside na sua
ligacdo conceitual entre os modelos da psicologia do ego e comportamental da
depressdo. Ele também levou a um novo sistema de psicoterapia que visa alterar o

estilo cognitivo negativo do paciente, aliviar seu estado depressivo e, em Ultima



instancia, afasta-lo dos pensamentos negativos, do desespero e da depressao (Akiskal,
2000).
Dessa forma, o modelo cognitivo tem como sua maior virtude o enfoque das

dimensbes clinicas reversiveis do transtorno depressivo, como o desamparo, a

desesperanca e a ideacdo suicida, ao mesmo tempo em que oferece uma abordagem

psicoterapéutica verificavel e pratica. Entretanto, € duvidoso que as cogni¢fes possam

ser responsaveis isoladamente pelos profundos distdrbios do sono, do apetite e das

funcdes autondmicas e psicomotoras encontradas nas depressbes melancdlicas

(Whybrow et al, 1984).

1.1.5 O Modelo Interpessoal

Esse modelo foi proposto pelo psiquiatra americano Gerald Klerman (1927-1992)
e considera que problemas nas relacBes interpessoais e depressdo estdo intimamente
ligados, embora néo seja possivel estabelecer claramente o sentido dessa associacédo, uma
vez que a depressdo pode desencadear problemas interpessoais, bem como problemas
interpessoais podem desencadear depressdo. Esse modelo serve de base para a terapia
interpessoal da depressédo que identifica quatro areas basicas como foco do tratamento:
luto, disputas interpessoais, mudanca de papéis e déficits interpessoais (Klerman et al,

1984; Markowitz, 1999).

1.2 MoDELOS COMPORTAMENTAIS DA DEPRESSAO

Nos modelos comportamentais da depresséo, a énfase é colocada em eventos
interpessoais ou situacionais da vida cotidiana dos individuos deprimidos. Todavia,
esses eventos ocorrem em populacbes que podem ser melhor descritas como

“infelizes” ao invés de deprimidas. Dessa forma, € dificil ter certeza da relevancia das



formulacGes comportamentais para o entendimento dos fendmenos depressivos, ainda
que elas possam ser testadas, em maior ou menor grau, de forma objetiva.

1.2.1 O Modelo da Perda do Reforco

Alguns pesquisadores do comportamento, como o psicologo americano Peter
Lewinsohn (1937-), desenvolveram formulagdes clinicas sobre a depressdo centradas
em certos déficits nos mecanismos de refor¢o. De acordo com esse modelo, a conduta
depressiva estd associada a falta de recompensas ndo-contingentes. O modelo
identifica muitos mecanismos contribuintes. Alguns ambientes podem privar, de forma
sistematica, as pessoas de oportunidades de recompensa, assim colocando-as num
estado cronico de aborrecimento, auséncia de prazer e, por fim, desespero. Contudo,
um mecanismo mais plausivel envolve a provisdo de recompensas que nao
correspondem as ag¢Bes de quem as recebe, ou seja, a provisao gratuita de recompensas
que o individuo considera imerecidas poderia levar a uma baixa auto-estima. A
predisposicdo a depressdo é formulada em termos de habilidades sociais deficientes,
que hipoteticamente diminuiriam as chances de uma pessoa de responder as
contingéncias potencialmente recompensadoras de qualquer ambiente. Assim, algumas
abordagens psicoterapéuticas destinadas a aumentar o repertorio de habilidades sociais
do paciente deprimido poderia ser Gtil na prevencdo de futuros episddios depressivos
(Whybrow et al, 1984; Atkinson et al, 1994).

Os conceitos de depressdo oriundos da metodologia comportamental séo
articulados cientificamente e testaveis do ponto de vista empirico. Contudo, 0 modelo
comportamental ndo contempla a possibilidade de que os déficits de reforco possam
representar, simplesmente, um processo inerente aos transtornos depressivos. Ainda

assim, ao enfocar os mecanismos de recompensa, esse modelo é capaz de oferecer um



elo conceitual interessante entre as definicdes puramente psicoldgicas e as defini¢des
puramente biologicas da depressao (Akiskal, 2000).

1.2.2 O Modelo da Desesperanca Aprendida

O modelo da desesperanca aprendida pode ser entendido como um analogo
experimental da teorizacdo cognitiva. O modelo propde que a postura depressiva é
aprendida a partir de situacdes passadas nas quais o individuo ndo teve sucesso em
iniciar uma acdo que impedisse ou encerrasse contingéncias indesejaveis. A
desesperanca aprendida é baseada em estudos com cédes que eram impedidos de
praticar acOes adaptativas para evitar um choque elétrico e que, subseqlientemente,
demonstravam auséncia de motivacdo para escapar desse estimulo aversivo, mesmo
quando as vias de fuga estavam disponiveis. Baseando-se nessas evidéncias, o
psicologo americano Martin Seligman (1942-) definiu um traco da desesperanca
aprendida — a crenca de que é véo iniciar uma acdo para reverter circunstancias
aversivas — que € formada a partir do acimulo de episodios pregressos de impoténcia
incontrolavel (Whybrow et al, 1984; Atkinson, 1994).

O paradigma da desesperanca aprendida é geral e refere-se a uma disposicao
mental mais ampla do que a depressdo. Logo, € potencialmente Util para compreender
uma serie de condi¢des (como, por exemplo, a falta de poder social e o transtorno de
estresse poOs-traumatico). Além disso, eventos passados podem moldar um grupo
caracterioldgico que consiste em passividade, auséncia de hostilidade e auto-acusacao,
0 qual pode ser relevante para certos fendbmenos depressivos. A baixa hostilidade
observada em alguns pacientes deprimidos poderia, por exemplo, ser atribuida a tais
fatores (Akiskal, 2000).

Dessa forma, a desesperanca aprendida é capaz de fornecer elos plausiveis

entre alguns aspectos da biografia pessoal e a fenomenologia dos transtornos



depressivos. Além disso, novas estratégias para o tratamento da depressao e de estados
psicopatoldgicos correlatos vém sendo desenvolvidas com base nesse modelo e visam
modificar as expectativas de incontrolabilidade e o estilo atribucional negativo dos
pacientes com transtornos afetivos. Por fim, pesquisas recentes em animais vém
implicando fatores genéticos na vulnerabilidade a aprender a comportar-se de forma

impotente (Akiskal & McKinney, 1975).

1.3 MODELOS BIOLOGICOS DA DEPRESSAO
1.3.1 O Modelo Neuroquimico/Neuroendocrino
A partir da década de 1960, alguns pesquisadores (dentre os quais Joseph

Schildkraut [1934-], Alec Coppen [1920-] e William Bunney [1936-]) levantaram a

hip6tese de que haveria uma conexdo entre a deplecdo ou o desequilibrio das aminas

biogénicas cerebrais (especialmente a noradrenalina e a serotonina) e os fendmenos
depressivos (Akiskal, 2000). Essa hipotese, chamada de “monoaminérgica”, baseou-se

em duas observagdes clinicas distintas (Duman et al, 1997):

(1) ade que algumas medicacGes que agem através da deplecdo das aminas biogénicas
cerebrais, como a reserpina (utilizada no tratamento da hipertensdo arterial), séo
capazes de precipitar a depressdo clinica em alguns pacientes e

(2) a de que algumas medicacBes antidepressivas (como as drogas triciclicas e
inibidoras da monoamino-oxidase) aumentam a concentracdo e a capacidade
funcional das monoaminas no cérebro.

Mais tarde, essa hipotese foi modificada com o intuito de dar conta de algumas

pesquisas que implicavam o neurotransmissor serotonina na etiologia da depresséo e

no modo de acdo de alguns antidepressivos. Ao longo dos Ultimos anos, abordagens

complementares ao modelo monoaminérgico tém sido propostas (como a “hipotese



permissiva das aminas biogénicas” e a “hipotese do desequilibrio colinérgico-
noradrenérgico™), sendo que o que as diferencia é a importancia relativa que cada uma
delas d& as monoaminas e a serotonina no desenvolvimento dos estados afetivos
patoldgicos. Mais recentemente, tem-se considerado a possibilidade de que a
depressdo esteja ligada a uma deficiéncia nos mecanismos neuronais de sinalizacao
intracelular. Essa deficiéncia seria capaz de interferir de forma significativa na cascata
molecular que se inicia com a ocupagédo dos receptores pelos neurotransmissores e que
se encerra na transcricao de genes especificos (Duman et al, 1997; Stahl, 2000).

Além disso, a mobilizacdo inadequada ou excessiva de neurotransmissores como a
noradrenalina face ao estresse continuado ou repetido (que se reflete na modificacdo
patoldgica de funcbes receptoras noradrenérgicas) poderia representar uma via neuroquimica
final comum de falha homeostatica. Esses mecanismos também podem fornecer elos com
disfuncGes psicoenddcrinas, na medida em que 0s hipotéticos déficits de neurotransmissores
podem ser responsaveis pela desinibicdo do eixo hipotalamo-hipofise-adrenal (que é
freqlientemente observada nos pacientes deprimidos e que se caracteriza pela superproducédo
de esteroides) (Whybrow et al, 1984).

As provaveis aberracfes neuroquimicas, por sua vez, podem ser biologicamente ou
psicologicamente induzidas em pessoas vulneraveis. Esse fato é apoiado por estudos em
animais, nos quais se verifica que a separacdo e a frustragdo inevitaveis causam profundas
alteracGes no turnover das aminas biogénicas e na sensibilidade dos receptores pos-sinapticos.
Assim, é concebivel que, em pessoas geneticamente predispostas, 0s estresses ambientais
possam levar mais facilmente a perturbagbes da concentracdo dos neurotransmissores
limbico-diencefélicos. Por fim, é também plausivel que, em individuos vulneraveis,
especialmente durante sua infancia, alguns mecanismos psicolégicos possam mais facilmente

perturbar a neuroquimica do mesencefalo (Akiskal, 2000).



Entretanto, apesar de mais de trés décadas de extensa pesquisa e de evidéncias
indiretas, ainda ndo se provou que a deficiéncia ou o excesso das aminas biogénicas
em estruturas cerebrais especificas sejam necessarias ou suficientes para a ocorréncia
dos transtornos afetivos (Duman et al, 1997). Ainda assim, o0 modelo do desequilibrio
das aminas biogénicas esta intimamente relacionado com os fenémenos clinicos e com
os tratamentos farmacolégicos atualmente empregados na depresséo (Akiskal, 2000).

1.3.2 O Modelo Neurofisiolégico
As anormalidades no equilibrio eletrolitico neuronal (um excesso de sédio residual) e

possiveis distdrbios neurofisiolgicos secundarios foram o foco das investigaces de Coppen
e colaboradores no inicio da década de 60. As pesquisas realizadas até 0 momento parecem
compativeis com a hipdtese de um movimento excessivo de sodio para dentro do neurdnio
durante um episodio de transtorno do humor (tanto depressivo quanto maniaco) e sua
redistribuicdo através da membrana neuronal (em direcdo ao equilibrio eletrolitico anterior)
durante a remissdo do episodio. Como a atividade harmoniosa da célula neuronal - e por
consequéncia a do grupo de neurénios - depende do gradiente elétrico mantido através de sua
membrana pela distribuicdo diferencial de sodio, anormalidades na concentracdo e no
transporte desse ion poderiam ser hipoteticamente relevantes para a producao de um estado de
hiperexcitabilidade neurofisiolégica (Akiskal & McKinney, 1975).

A idéia de que a mania representa uma disfuncdo eletrofisiologica mais extrema na
mesma direcdo da depressao viola o0 senso comum da oposi¢do sintomatolégica entre os dois
tipos de transtorno mas, ainda assim, pode, em parte, responder pela existéncia de estados
mistos nos quais os sintomas de depressdo e de mania coexistem. A descoberta de muitos
pacientes deprimidos com um substrato bipolar que respondem aos sais de litio confirma
ainda mais a idéia de um denominador neurofisiolégico comum da mania e da depressdo

(Whybrow et al, 1984).



Recentes formulagbes neurofisioldgicas enfocaram anormalidades da regulacédo
circadiana da temperatura, da atividade e do ciclo do sono, assim abrindo caminho para novas
construcdes tedricas e novas possibilidades terapéuticas. Descobriu-se que 0s pacientes
deprimidos tém um adiantamento de fase em muitos dos seus ritmos bioldgicos, incluindo a
laténcia do primeiro movimento rapido dos olhos (REM) no sono. Finalmente, surgiu a
hip6tese de que a privacdo do sono e a exposi¢do a luz branca brilhante poderiam corrigir 0s
disturbios de fase e assim acabar com os episddios depressivos, especialmente em pacientes
com doenca sazonal e periddica. Embora a especificidade e a eficicia desses indices e dessas
manipulagdes neurofisioldgicos dos transtornos afetivos exijam pesquisas mais amplas, cada
vez mais eles apontam para uma desregulacdo mesencefalica como o substrato
neurofisioldgico provavelmente mais comum dos transtornos depressivos (Akiskal, 2000).

O ultimo desafio para a pesquisa em transtornos do humor consiste em caracterizar o
mecanismo molecular basico subjacente as ritmopatias neurofisioldgicas que, por sua vez,
pode responder pela natureza recorrente da patologia afetiva tal como previsto por Kraepelin.
Isto significa que nas formas recorrentes mais tipicas dos transtornos, os fundamentos
constitucionais - manifestos como temperamentos ciclotimicos e distimicos - sdo tdo instaveis
que a doenga pode passar por todo 0 seu curso mais ou menos de forma autdnoma, tendo o
ambiente o papel de ligar ou desligar as fases mais floridas (episodios) (Whybrow et al,
2000). Por fim, o psiquiatra norte-americano Robert Post (1944-) levantou a hip6tese de que
os substratos eletrofisioldgicos poderiam ser cumulativamente excitados (“kindling™), de
modo que um transtorno monoepisodico inicialmente deflagrado por estresses ambientais,

poderia assumir um curso autdbnomo e poliepisddico (Post, 1992) .

1.4 O MODELO EVOLUCIONARIO DA DEPRESSAO



De acordo com esse modelo, desenvolvido pelo psiquiatria norte-americano
Randolph Nesse (1942-), os sintomas depressivos provavelmente estdo associados
com algum tipo de adaptacéo oriunda do processo evolutivo. Segundo ele, a tristeza é
evolutivamente atil, na medida em que ela € capaz de modificar 0 comportamento
humano a ponto de interromper perdas atuais e prevenir perdas futuras (Nesse, 1998).

Além de perdas repentinas, ha situacdes nas quais empreendimentos de vida
precisam ser abandonados apesar de grandes investimentos e esforcos no sentido
contrario (como, por exemplo, a perda de um emprego, o fracasso no casamento, a
morte de um familiar). Com frequiéncia, nessas circunstancias é preciso que se desista
de um grande projeto de vida, a fim de que os recursos pessoais sejam recanalizados
para um novo objetivo viavel. Assim, para Nesse, 0 “humor melancolico”, por um
lado, evita que os individuos escapem precipitadamente de dificuldades temporérias e,
por outro, os auxilia tanto no abandono de empreendimentos irrevogavelmente
fracassados quanto no planejamento de novas alternativas. Em suma, a capacidade do
humor depressivo ou melancoélico, de acordo com os evolucionistas, parece ser um
mecanismo evolutivo cuja funcdo € ajustar a alocacéo de recursos pessoais em funcgéo

de oportunidades ambientais favoraveis ou desfavoraveis (Nesse, 2000).

1.5 MODELO DA VIA FINAL COMUM DA DEPRESSAO

A psicobiologia moderna tem como objetivo principal unir a experiéncia e
comportamento ao sistema nervoso central. Para que se possa construir pontes
conceituais entre as abordagens psicolégica e bioldgica dos transtornos mentais sdo
necessarias estratégias sofisticadas que vdo além da antiga no¢édo cartesiana de que a
mente e o corpo sdo entidades completamente distintas cuja inter-relagdo é limitada

(Akiskal, 2000).



Nos ultimos anos, 0s psiquiatras norte-americanos Hagop Akiskal (1944-) e
William McKinney (1942-) desenvolveram um modelo conceitual que considera 0s
fendmenos depressivos como a via final comum de varios fatores etioldgicos
(psicoldgicos e biologicos) que convergem para provocar déficits reversiveis nos
substratos diencefalicos do prazer e da recompensa (areas essas que abrigam as
funcGes cerebrais perturbadas nos transtornos do humor). Esse modelo integrador une
a neuroquimica e a neurofisiologia dos mecanismos de recompensa com 0s modelos
da perda do objeto e comportamentais da depressdo, os quais reforcam o papel
depressogénico da perda da recompensa interpessoal. Assim, as sindromes depressivas
podem ser definidas, de acordo com o modelo de Akiskal e McKinney, como a
manifestacdo clinica de um sistema limbico desordenado (tanto em suas conexdes
subcorticais quanto pré-frontais) (Figura 1) (Akiskal & McKinney, 1975; Whybrow et
al, 1984; Akiskal, 2000).

Assim, a experiéncia clinica e as diversas pesquisas realizadas nas ultimas
décadas sugerem que mdaltiplos fatores convergem para produzir a disfuncéo limbico-
diencefalica que leva a via final comum da depresséo clinica. Os mais relevantes entre

esses fatores sao:

1.5.1 A Hereditariedade

Evidéncias atuais indicam que fatores genéticos desempenham um papel
significativo na génese do transtorno depressivo maior recorrente. Embora ndo se
saiba 0 que é herdado, trabalhos recentes indicam que a herdabilidade envolve um
amplo espectro de enfermidades, incluindo estados depressivos moderados. A

heterogeneidade genética é provavel e pode envolver a heranca de um Unico gene



dominante com penetrancia variavel ou, com maior probabilidade, uma heranca
poligénica (Owen, 2000).

1.5.2 As Predisposi¢oes do Desenvolvimento

Como os pais com transtornos do humor estéo freqiientemente em conflito (que
pode levar a separagdo, divorcio e suicidio), pode-se afirmar que a hereditariedade
seguidamente determina o tipo de ambiente em que nasce uma crianca predisposta a
depressdo. Embora néo seja sua causa, a perda objetal durante o desenvolvimento pode
modificar a expressdo da doenca, possivelmente levando a um inicio mais precoce, a
episodios mais severos e a maior probabilidade de transtornos de personalidade e de
tentativas de suicidio (Akiskal, 2000).

1.5.3 O Temperamento

Desde a Antigiidade Classica, os individuos com tendéncia a melancolia foram
descritas como possuindo certos atributos temperamentais que sdo encontrados,
atualmente, no transtorno distimico. O fato de que muitos gémeos monozigdticos
discordantes para os transtornos do humor apresentavam instabilidade afetiva ao longo
desse espectro temperamental sugere fortemente que esses atributos representam
tracos determinados geneticamente (Bertelsen, 1977). Outros trabalhos, por sua vez,
sugerem que muitas das caracteristicas temperamentais podem ser transmitidas como
parte de uma predisposicdo genética geral aos transtornos do humor (Kendler et al,
1996). Além disso, a atmosfera de alta expressdo emocional e 0s comentarios criticos
negativistas frequentemente refletem os atritos interpessoais existentes entre 0s
pacientes e seus parentes temperamentalmente intensos. Assim, os temperamentos
parecem estar intimamente envolvidos na geracdo de boa parte dos desentendimentos

interpessoais, da estimulagdo emocional exacerbada e da perda de sono, 0s quais séo



capazes de trazer a tona muitos dos estressores vitais que precipitam 0s episodios
afetivos (Akiskal, 2000).

1.5.4 Os Estressores Bioldgicos

Muitas doencas fisicas e varios agentes farmacoldgicos estdo associados com o
surgimento de episodios depressivos. Entretanto, assim como 0s estressores
psicossociais, eles parecem, geralmente, ndo causar novos episodios, mas sim,
precipita-los em individuos com uma vulnerabilidade particular aos transtornos do
humor (como, por exemplo, aqueles que apresentam uma histéria familiar positiva
para a depressao).

1.5.5 Os Eventos Vitais

A maioria dos individuos ndo desenvolve a depressédo clinica quando exposta a
adversidades ambientais. Tais adversidades parecem ter um papel patogénico
primariamente naquelas pessoas com uma diatese afetiva. De fato, alguns trabalhos
indicam que alguns fatores genéticos podem estar subjacentes a suscetibilidade dos
pacientes deprimidos aos eventos vitais (Kendler et al, 1997). Além disso, dados atuais
sugerem que estressores sociais no inicio da depressdo sdo mais relevantes para 0s
primeiros episodios da doenca do que para os episodios subseqiientes. Assim, eventos
estressantes parecem ser freqlentemente “disparados” pela instabilidade
temperamental que precede os episodios clinicos. Além disso, perdas interpessoais sdo
comuns nas vidas dos individuos com temperamentos intensos.

Estudos recentes levantaram a possibilidade de que um dos mecanismos pelos
quais a hereditariedade pode produzir a depressdo € pela criacdo de adversidades
ambientais nas vidas dos individuos predispostos a essa enfermidade (McGuffin et al,
1988). Qualquer que seja a origem da adversidade ambiental, a experiéncia clinica

corriqueira confirma que as perdas representam um importante (e talvez central) tema



na depressdo maior. Algumas variaveis que parecem modular o impacto das perdas
adultas incluem fatos vitais concorrentes, mudancas resultantes no estilo de vida, falta
de suporte social, habilidades sociais deficitarias e o significado simbolico das
supostas perdas (Akiskal, 2000).

1.5.6 O Género

Estudos clinicos e epidemioldgicos sugerem que as mulheres sdo mais
suscetiveis aos transtornos do humor (especialmente a depressao) do que os homens.
Esse fato parece estar relacionado, pelo menos em parte, com tragos ansiosos-
depressivos representados pelo neuroticismo. Esses tragos, por sua vez, apresentam
importantes determinantes genéticos: as mulheres possuem concentragdes maiores da
monoamino-oxidase cerebral (a enzima que degrada 0s neurotransmissores
monoaminérgicos) e um status tireoidiano mais precario. Além disso, baixas
concentracdes de estrogénio e altas concentracGes de progesterona foram implicadas
na patogénese da depressdo pos-parto, na acentuacdo da instabilidade afetiva no
periodo pré-mentrual e na vulnerabilidade feminina aos efeitos depressivos dos
contraceptivos esteroides. Fatores de personalidade também s&o tidos como relevantes
para as diferencas de género observadas nas sindromes depressivas. Alguns autores
levantaram a hipétese de que o sexo feminino poderia favorecer uma maior expressao
de atributos distimicos, enquanto que o sexo masculino favoreceria 0s tracos
hipertimicos (Perugi et al, 1990). Contudo, atualmente se desconhecem quais fatores
biogréficos especificos relacionados com o género sdo capazes de interagir com
fatores biolégicos para produzir essas diferencas de personalidade. Um possibilidade
interessante é a de que as mulheres, devido a uma inclinacdo temperamental para as
cognicles negativas, poderiam responder de forma mais adversa aos problemas na

infancia, bem como apresentar maior vulnerabilidade aos estressores da vida adulta



(como a vinculagdo aos homens e a criagdo dos filhos) (Akiskal, 2000). Por fim,
alguns pesquisadores levantaram a possibilidade de que as mulheres responderiam de
forma exagerada as circunstancias tristes pelas quais passam ao longo de suas vidas,
sendo essa resposta inadequada capaz de alterar de forma permanente a funcéo
cerebral limbica e pré-frontal em uma direcdo depressiva (George et al, 1995).

Dessa forma, de acordo com o modelo integrador da depressédo, 0s
temperamentos afetivos representam, pelos menos nas formas altamente recorrentes
dessa enfermidade, o estagio intermediario entre fatores remotos (como, por exemplo,
hereditéarios) e proximos (como, por exemplo, estressores ambientais). Além disso, a
disfuncdo limbico-diencefalica € mais bem caracterizada, segundo Akiskal e
McKinney, como o concomitante biolégico das manifestacdes clinicas dos transtornos
afetivos. Assim como as desregulacdes do temperamento, esses distirbios bioldgicos
representariam estagios na cadeia patogénica: eles surgiriam como instabilidades do
temperamento que provocariam, propiciariam ou reagiriam a fatos da vida, ao uso de
substancias e a ritmopatias, 0s quais permeariam as manifestacdes comportamentais,

cognitivas e emocionais da depressdo (Whybrow et al, 1984).

2. CONCLUSAO

A observacdo clinica de que algumas pessoas tém episddios depressivos confunde-se
com a proépria historia da Medicina. Ao longo dos séculos varios modelos tedricos foram
desenvolvidos para entender esse complexo fenémeno humano. Esses modelos vém servindo
de base para a compreensédo do sofrimento do paciente deprimido, para orientar condutas
terapéuticas e também na busca de estabelecer sistemas classificatdrias capazes de reproduzir
a complexidade do estado depressivo.

Desafiando o tempo e 0s varios campos do conhecimento humano que se debrucaram
para entendé-lo, o fendmeno depressivo permanece ainda longe de estar completamente



esclarecido. E certo que hoje ja dispomos de métodos muito mais eficazes de tratamento,
ainda que devamos reconhecer que muito desses avang¢os deram-se com a ajuda do acaso e
ndo pelo exclusivo desenvolvimento sistematico da ciéncia.

Iniciamos este novo século com inimeros desafios. A auséncia do conhecimento da
fisiopatologia da depresséo redunda nos sistemas classificatérios falhos ora disponiveis que, a
rigor, ndo passam de nomenclaturas de validade discutivel. Os novos tratamentos com
medicacdes antidepressivas trouxeram um alivio muito grande ao intenso sofrimento do
paciente deprimido, além de ter aberto importantes caminhos para serem seguidos na busca da
compreensdo dos mecanismos envolvidos na depressdo. Os resultados positivos das
psicoterapias especificas para a depressdo ajudaram a definir objetivamente quais 0s pontos
centrais a serem abordados para o alivio dos sintomas depressivos. Todos esses avangos, no

entanto, serviram para mostrar que apenas estamos iniciando a compreensao do que seja de

fato a depresséo.

3. BIBLIOGRAFIA
22. Akiskal HS, McKinney WT. Overview of recent research in depression:

integration of ten conceptual models into a comprehensive clinical frame. Arch
Gen Psychiatry 1975; 32: 285-305.

23. Akiskal HS. Mood Disorders: Introduction and Overview. In: Sadock BJ, Sadock
VA (eds). Comprehensive Textbook of Psychiatry. Philadelphia: Lippincott,
Williams & Wilkins, 7th ed, 2000, p. 1284-98.

24. Alexander FG, Selesnick ST. Histéria da Psiquiatria — Uma Avaliacdo do
Pensamento e da Préatica Psiquiatrica Desde os Tempos Primitivos até o Presente.
Sdo Paulo: IBRASA, 1968.

25. American Psychiatric Association. Diagnostic and Statistical Manual of Mental

Disorders — 3" edition (DSM-I11). Washington, DC: APA, 1980.



26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

Angst J, Marneros A. Bipolarity from ancient to modern times: Conception, birth
and rebirth. J Affect Dis 2002 (In press).

Atkinson RL, Atkinson RC, Smith EE, Bem DJ (eds). Introducéo a Psicologia.
Porto Alegre: Artes Médicas, 11% ed, 1995.

Berlim MT, Fleck MPA. Uma breve histéria da psiquiatria: do século XVIII a era
dos tratamentos moleculares. Rev Psiquiatr RS 2001; 23(3): 147-158.

Berrios GE. Melancholia and depression during the 19" century: a conceptual
history. Br J Psychiatry 1988; 153: 298-304.

Berrios GE. Mood Disorders — Clinical Section. In: Berrios GE, Porter R (eds). A
History of Clinical Psychiatry: The Origin and History of Psychiatric Disorders.
1% ed. New York: NY University Press, 1995, p. 384-408.

Berrios GE. The History of Mental Symptoms: Descriptive Psychopathology
Since the Nineteenth Century. Cambridge: Cambridge University Press, 1996.
Bertelsen A, Harvald B, Hauge M. A Danish twin study of manic-depressive
disorders. Br J Psychiatry 1977; 130: 330-351.

Colp Jr R. History of Psychiatry. In: Sadock BJ, Sadock VA (eds).
Comprehensive Textbook of Psychiatry. Philadelphia: Lippincott, Williams &
Wilkins, 7th ed, 2000, p. 3301-13.

Cunningham S. What is a Mind? An Integrative Introduction to the Philosophy of
Mind. Indianapolis: Hackett Publishing Co., 2000.

Duman RS, Heninger GR, Nestler EJ. A molecular and cellular theory of
depression. Arch Gen Psychiatry 1997; 54: 597-606.

Gabbard GO. Psiquiatria Psicodindmica — Baseado no DSM-IV. Artmed: Porto

Alegre, 2a. ed, 1998.



37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

George MS, Ketter TA, Parekh PI, Horwitz B, Herscovitch P, Post RM. Brain
activity during transient sadness and happiness in healthy women. Am J
Psychiatry 1995; 152: 341-347.

Kendler KS, Eaves LJ, Walters EE, Neale MC, Heath AC, Kessler RC. The
identification and validation of distinct depressive syndromes in a population
based sample of female twins. Arch Gen Psychiatry 1993; 50: 853-858.

Kendler KS, Karkowski-Shuman L. Stressful life events and genetic liability to
major depression: genetic control of exposure to environment? Psychol Med
1997, 27: 539-547.

Klerman GL, Weissman MM, Rounsaville BJ, Chevron ES. Interpersonal
psychotherapy of depression. New York: Basic Books, 1984.

Markowitz JC. Developments in interpersonal psychotherapy. Can J Psychiatry
1999; 44: 556-561.

McGuffin P, Katz R, Bebbington P. The Camberwell Collaborative Depressive
Study: I11. Depression and adversity in the relatives of depressed probands. Br J
Psychiatry 1988; 152: 775-782.

Nesse RM. Emotional disorders in evolutionary perspective. Br J Med Psychol
1998; 71: 397-415.

Nesse RM. Is depression an adaptation? Arch Gen Psychiatry 2000; 57: 14-20.
Perugi G, Musetti L, Simorini E, Piagentini F, Cassano GB, Akiskal HS. Gender
mediated clinical features of depressive illness: the importance of temperamental
differences. Br J Psychiatry 1990; 157: 835-841.

Pichot P. European perspectives on the classification of depression. Br J

Psychiatry 1988; 153 (suppl 3): 11-15.



47.

48.

49.

50.

ol.

52.

53.

54,

55.

56.

S7.

58.

Pichot P. Les concepts de la depression. Psychiatr et Psychobiol 1988b; 3 (suppl):
1-3.

Pichot P. Nosological models in psychiatry. Br J Psychiatry 1994; 164: 232-240.
Porter R. Mood Disorders — Social Section. In: Berrios GE, Porter R (eds). A
History of Clinical Psychiatry: The Origin and History of Psychiatric Disorders.
New York: NY University Press, 1995, p. 385-420.

Post RM. Transduction of psychosocial stress into the neurobiology of recurrent
affective disorder. Am J Psychiatry 1992; 149:999-1010.

Postel J, Quétel C (eds). Historia de la Psiquiatria. Ciudad del México: Fondo de
Cultura Econdmica S.A., 1987.

Rousseau G. Depression’s forgotten genealogy: notes towards a history of
depression. Hist Psychiatry 2000; 11: 71-106.

Shorter E. A History of Psychiatry: From the Era of the Asylum to the Age of
Prozac. New York: John Wiley & Sons, 1997.

Stone MH. A Cura da Mente — A Historia da Psiquiatria da Antigliidade até o
Presente. Porto Alegre: Artmed, 1999.

Stahl SM. Blue genes and the monoamine hypothesis of depression. J Clin
Psychiatry 2000; 61: 77-78.

Whybrow PC, Akiskal HS, McKinney WT. Mood Disorders: Toward a New
Psychobiology. New York: Plenum Press, 1984.

Williams JMG. Depression. In: Clark DM, Fairburn CG (eds). Science and
Practice of Cognitive-Behaviour Therapy. New York: Oxford University Press,
1997, p. 259-283.

World Health Organization. The ICD-10 Classification of Mental and

Behavioural Disorders. Geneva: WHO, 1992.



59. Zilboorg G, Henry GW. A History of Medical Psychology. New York: W.W.

Norton & Company, Inc., 1941.

Figura 1. MODELO INTEGRADOR DA SINDROME DEPRESSIVA™

Perda Precoce Hereditarieda Género

¥

Temperamento(s) |—
afetivo(s)

Estressor(es)

A

Disfuncéo
limbico-

A4

EPISODIO

“ Modificado de Akiskal HS. Mood Disorders: Introduction and Overview. In: Sadock BJ,
Sadock VA (eds). Comprehensive Textbook of Psychiatry. Philadelphia: Lippincott,
Williams & Wilkins, 7th ed, 2000, p. 1296.



8. CONSIDERACOES FINAIS

As consideracdes finais da presente Dissertacdo de Mestrado serdo divididas de acordo
com os tépicos apresentados nas se¢des anteriores e serdo restritas as contribuicdes originais

advindas do projeto de pesquisa desenvolvido no PROTHUM-HCPA.

8.1 Depressao: Aspectos Clinicos

Em termos gerais, nosso estudo acerca do perfil socio-demografico e clinico dos
pacientes atendidos entre 2001 e 2005 no PROTHUM-HCPA demonstrou que essa populacao
é formada predominantemente por individuos portadores de transtornos depressivos graves,
caracterizados pela presenca de sintomatologia significativa, pelo grande numero de
comorbidades psiquiatricas e pelo endosso de ideacdo suicida.

Além disso, quando comparamos 0s pacientes portadores de depressdo unipolar “pura”
com aqueles portadores de depressdo dupla (i.e., depressdo maior comdrbida com distimia),
observamos que 0 segundo grupo apresenta diferencas clinicas significativas em termos da
gravidade dos sintomas depressivos, do padrdo das comorbidades psiquiatricas e do perfil

global de qualidade de vida.

8.2 Depressao e Qualidade de Vida
O primeiro estudo apresentado nessa secdo foi dedicado a validacdo do instrumento
WHOQOL BREF em nossa amostra de pacientes deprimidos brasileiros. Resumidamente,
essa escala apresentou excelentes propriedades psicométricas de consisténcia interna, de
validade convergente, de validade de grupos conhecidos e de sensibilidade a mudanca.
Também analisamos as correlacdes existentes entre os dominios de qualidade e vida e
os sintomas depressivos. Em termos gerais, houve uma correlacdo negativa estatisticamente

significativa entre esses dois construtos, isto é, quanto mais grave a depressdo, pior 0s escores



de qualidade de vida. Além disso, 0 WHOQOL BREF demonstrou ser capaz de diferenciar os
pacientes deprimidos de acordo com a intensidade da sintomatologia depressiva no BDI (i.e.,
leve, moderada e grave).

Em outros dois estudos demonstramos que o0s pacientes deprimidos unipolares
apresentavam perfis de qualidade de vida distintos quando comparados a pacientes com
depressdo bipolar e individuos eutimicos submetidos a hemodiélise por insuficiéncia renal
cronica (IRC). Especificamente, o0s pacientes bipolares apresentaram escores
significativamente inferiores no dominio psicoldgico de qualidade de vida (um indice de
“psychache” — ver abaixo) para uma mesma intensidade de sintomas depressivos e 0s
individuos em hemodilise apresentaram melhores indicadores de qualidade de vida em todos
os dominios avaliados (ainda que tenha havido diferenca significativa na gravidade da
sintomatologia depressiva entre os dois ultimos grupos). Em suma, esses achados indicam,
respectivamente, que a maior prevaléncia de comportamento suicida observada nos pacientes
deprimidos bipolares poderia estar associada com piores escores de “psychache” (i.e., de dor
psicoldgica) e que mesmo uma doenca cronica e debilitante como a IRC esta associada com
um perfil de qualidade de vida superior aquele observado em pacientes deprimidos unipolares
sem comorbidades clinicas significativas.

Por fim, demonstramos que o tratamento dos pacientes deprimidos com uma
combinacgdo de antidepressivos e de manejo clinico por uma media de doze semanas esteve
associado com uma melhora significativa da sintomatologia depressiva e dos escores de

qualidade de vida em todos os dominios avaliados.

8.3 Suicidalidade: Aspectos Clinicos
O primeiro estudo dessa secdo avaliou as similaridades e/ou as discrepancias

existentes entre a avaliacdo da presenca de ideagdo suicida realizada pelo paciente e pelo



clinico. Brevemente, os clinicos tenderam a perceber a ideagédo suicida com maior freqiéncia
do que os proprios pacientes. Esse achado pode ser explicado, pelo menos em parte, pela
maior sensibilidade dos clinicos (as expensas da especificidade) no que diz respeito a
diagnosticar o risco de suicidio nos individuos deprimidos. Contudo, o perfil clinico dos
pacientes avaliados de forma objetiva e subjetiva pareceu apontar que a avaliacdo realizada
pelos pacientes seria mais condizente com a presenca dos fatores de risco para um eventual
comportamento suicida, isto é, apresentaria maior valor probativo.

O segundo artigo corroborou a impresséao clinica de que a ideacdo e 0 comportamento
suicida no passado estdo fortemente associados com a possibilidade de repeticdo da

suicidalidade no futuro.

8.4 Suicialidade, “Psychache” e Qualidade de Vida

No primeiro trabalho apresentado nessa se¢do demonstramos que 0S pacientes
deprimidos com ideacéo suicida avaliada subjetivamente apresentavam escores de qualidade
de vida inferiores em todos os dominios avaliados e maior intensidade da sintomatologia
depressiva quando comparados com 0s pacientes que negavam a presenca de suicidalidade.

No segundo estudo, avangamos a analise do primeiro e demonstramos que, mesmo
apos o controle estatistico de possiveis varidveis confundidoras (e.g., sintomas depressivos,
impressao clinica global, desesperanca), os pacientes com ideagdo suicida continuavam a
apresentar escores inferiores no dominio psicoldgico da qualidade de vida. Vimos, também,
que esse dominio apresenta uma similaridade conceitual significativa com o construto de
“psychache” (i.e., de dor psicolégica), descrito por Shneidman como sendo a fonte primaria
do comportamento suicida.
8.5 Limitacdes do Projeto

As principais limitacGes metodoldgicas do presente projeto incluem:



e A predominancia de mulheres caucasianas na amostra;

e O fato de os pacientes serem atendidos em um local de atendimento terciario;

e As caracteristicas intrinsecas de estudos de tipo transversal e naturalistico;

e A simplicidade de algumas das medidas utilizadas (e.g., avaliacdo da presenca de

suicidalidade, desesperanca).

8.6 Conclusdes

O presente projeto de pesquisa trouxe novas contribuicbes para o estudo dos
transtornos depressivos em nosso meio. Em primeiro lugar, permitiu a descricdo do perfil
socio-demografico e clinico dos pacientes atendidos no PROTHUM-HCPA entre 2001 e
2005. Em termos gerais, esses pacientes foram caracterizados como sendo uma populacdo
tipica de um servico terciario, ndo apenas pela gravidade de seus sintomas, como também
pelo grande nimero de comorbidades psiquiatricas apresentadas. Em especial, 0s pacientes
que foram diagnosticados como portadores de depressdo dupla demonstraram um perfil
sintomatolégico mais grave e um padrdo diferenciado de comorbidades do eixo I. Em
segundo lugar, demonstramos que, apesar de se sobreporem em certo grau, a depresséo e a
qualidade de vida ndo sdo construtos idénticos e podem ser medidos de forma confidvel e
vélida. Em terceiro lugar, confirmamos, em nosso estudo, o impacto deletério dos transtornos
depressivos sobre a qualidade de vida de seus portadores (mais significativo do que o
observado em individuos com insuficiéncia renal cronica em estagio terminal) e apresentamos
a possibilidade de que os pacientes com depressé@o bipolar apresentem um maior grau de dor
psicoldgica (i.e., “psychache”) quando comparados aos deprimidos unipolares. Em quarto
lugar, demonstramos, através de uma abordagem naturalistica, que o tratamento com
antidepressivos a curto-prazo esta associado com uma melhora significativa da qualidade de

vida e dos sintomas da depressdao. Em quinto lugar, além de identificarmos uma tendéncia



entre os clinicos de discordarem dos pacientes com relacdo a presenca de ideacdo suicida (i.e.,
sendo os primeiros mais “conservadores” e “sensiveis” na sua avaliacdo), demonstramos o
valor preditivo da suicidalidade passada para a ocorréncia de um eventual fenémeno suicida
no futuro. Em sexto e dltimo lugar, fomos capazes de diferenciar os pacientes deprimidos com
ideacdo suicida daqueles que negavam suicidalidade com base no pior perfil de qualidade de
vida e na presenca de maiores indicadores de “psychache” (i.e., dor psicoldgica) nos
primeiros. Contudo, alguns de nossos achados sdo preliminares e novos estudos sao

necessarios para sua confirmacéo.



