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Is remission in schizophrenia possible?
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Resumo

Contexto: O conceito de remissio ja esta bem definido em algumas patologias psiquiatricas, como € o caso do trans-
torno depressivo, porém so6 recentemente foi proposto um critério para esquizofrenia. Objetivo: Revisar o novo con-
ceito de remissdo em esquizofrenia. Método: Revisio da literatura usando o PubMed. Resultados: Os conceitos de
resposta, remissio, estabilidade e recuperacao sao amplamente discutidos neste artigo, bem como os itens das escalas
utilizados para definicdo. Conclusio: O conceito de remissao caracteriza-se pela presenca nos ultimos 6 meses de
sintomas que atingem um nivel maximo de gravidade (nivel 3 da PANSS) mas que permitem um certo funcionamento
social. As dimensoes do conceito e seus respectivos sintomas psicopatoléogicos sido: Positiva: alucinagoes, delirios,
conteddo incomum do pensamento. Desorganizacdo: desorganizacio conceitual, maneirismos e postura. Negativa:
afeto embotado, afastamento social passivo/apatico, falta de espontaneidade no fluxo da conversacao.
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Abstract

Background: The concept of remission is well established in some psychiatric disorders such as depression, but
only recently it has been proposed for schizophrenia. Objective: The aim of the present paper is to review the new
proposed criteria for remission in schizophrenia. Method: PubMed search. Results: The concept of remission, res-
ponse, stability and recover are extensively discussed in the present article, as well as items of the scales used in the
definition. Conclusion: The concept of remission is characterized by the presence in the last 6 months of symptoms
with a maximum threshold severity level (PANSS level 3) but which allows a certain degree of social functioning.
The dimensions of the concept and respective psychopathological symptoms are: Positive: delusions, hallucinations
and unusual thought content. Disorganization: conceptual disorganization and mannerisms and posturing; Negative:
blunted affect, passive/apathetic social withdrawal and lack of spontaneity and flow of conversation.
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O conceito de resposta esta ligado a eficacia terapéuti-
ca de um medicamento e é mensurado por intermédio de

Conceitos de resposta e remissao

O termo remissao esta muito presente na literatura psi-
quiatrica moderna ao lado de outros muito importantes,
tais como: recorréncia, recaida, resposta e recuperagcao
(Leucht e Kane, 2006). No entanto, seu significado, em-
bora intuitivamente compreensivel, muitas vezes carece
de uma definicao objetiva.

escalas. No caso da esquizofrenia, por exemplo, é comum
definir-se como resposta a reducao em 20% da gravidade
de uma determinada escala (por exemplo, PANSS [Kay et
al., 1987]) quando comparamos o final de um tratamento
(“endpoint”) em relacdo ao inicio deste (linha de base ou
“baseline”). No entanto, os pontos de corte podem variar
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(20%, 30% ou 40%), tornando o conceito de resposta muito
relativo (Leucht e Kane, 2006).

Nesse sentido, Leucht e colaboradores (Leucht et al.,
2007) (Leucht e Lasser, 2006) identificaram que 25% de
reducdo na BPRS (Overall e Gorham, 1962) (Romano e
Elkis, 1996) ou na PANSS (Kay ef al., 1987) correspon-
dem ao critério de “um pouco melhor” na escala de ava-
liacdo clinica CGI (Guy, 1976), enquanto 50% de reducao
correspondem ao critério “muito melhor” na CGI.

Os autores destacam que, no caso de pacientes com
esquizofrenia refrataria, uma pequena mudanca tem um
grande significado e, para este subtipo de esquizofrenia,
recomendam como critério de resposta a 25% de reducao
na PANSS ou no BPRS (Leucht et al., 2007).

O conceito de remissao também revela-se complexo
a medida que nas doencas completamente curaveis ela
pode ser definida como auséncia total de sintomas. Mas,
tal critério nao pode ser aplicado a esquizofrenia (Haro
et al., 2007).

De fato, para a esquizofrenia, o conceito de remissao
foi desenvolvido tendo como modelo doencgas cronicas
nao completamente curaveis, tais como: linfomas ou
artrite reumatoide. No caso de linfomas, por exemplo,
sao considerados em remissao aqueles pacientes que,
embora assintomaticos, apresentam nodulos de tama-
nho nao superior a 1,5 cm, identificaveis por meio de
tomografia. No caso da artrite reumatoide, os critérios
sao: auséncia de fadiga, minima rigidez matinal, auséncia
de dores articulares e hemossedimentacdo dentro dos
limites normais (Andreasen et al., 2005).

No caso dos transtornos do humor, destaca-se o
conceito de remissiao em depressao maior, o qual é
definido como a manutencao de escores com gravidade
de 7 ou menos na escala de Hamilton, com 17 itens por
pelo menos 2 meses, até o maximo de 6 meses (Frank
et al., 1991) (Nierenberg e Wright, 1999).

Assim, enquanto o conceito de remissao esta neces-
sariamente vinculado ao de reducdo de gravidade dos
sintomas psicopatolégicos, o conceito de recuperacao
implica melhora funcional. Como exemplo, no caso
do transtorno de ansiedade generalizada, a remissao
implica a reducao e a manutenc¢ao do controle sintoma-
tolégico, medidas pela Escala de Ansiedade de Hamilton.
Recuperacio, no caso desse transtorno, implica nao s
a remissao dos sintomas, mas também o retorno das
funcoes a niveis quase normais (Ninan, 2001).

O conceito de resposta pode apresentar alguns pro-
blemas quanto a sua interpretacao, pois, ao utilizar o
critério de percentagem de reduciao em comparacao ao
“baseline”, nao fornece uma informacao precisa sobre
como o paciente esta no “endpoint” quanto a sintomato-
logia, uma vez que a reducao de 120 para 60 na PANSS é
de 50%, o mesmo ocorrendo se o paciente inicia o estudo
com 80 e termina em 40 na mesma escala.

Portanto, embora tenha havido uma resposta idéntica
em ambos os casos (reducao em 50% do valor total da
PANSS), obviamente, um paciente com um escore de 60

¢ bem mais grave do que um com escore de 40 (Leucht
e Kane, 2006).

Por outro lado, o critério de remissao € util a medida
que prevé informacao sobre o nivel de gravidade do pa-
ciente no “endpoint”, se esta ou nao sintomatico. Porém,
diferentemente do critério de resposta, nao fornece uma
impressao sobre a mudanca sofrida pelo paciente. Em
funcao disso, estudos clinicos atuais envolvendo pacien-
tes com depressao estao utilizando os dois critérios para
melhor definir a eficacia de antidepressivos (Leucht e
Kane, 2006).

Critérios para remissao em esquizofrenia

Alguns grupos tém procurado desenvolver o conceito
de remissao em esquizofrenia (Andreasen et al., 2005)
(van Os et al., 2006) (van Os et al., 2006), sendo que o
grupo de Andreasen prop6s definicdo baseada em dois
critérios: o primeiro, de tempo, e o segundo, sintoma-
tologico (dimensional).

Quanto ao tempo, os pesquisadores propuseram que,
para serem considerados “em remissao”, os pacientes
deveriam apresentar niveis minimos de gravidade sin-
tomatologica (a serem definidos a seguir) pelo periodo,
ao menos, de 6 meses.

Para definir gravidade psicopatologica, os autores
usaram o conceito de trés dimensoes sintomatologicas
da esquizofrenia (Alves et al., 2005): “positiva” ou “psi-
cotica” ou “de distor¢do da realidade” (por exemplo, de-
lirios e alucinacgoes), de “desorganizacd@o” (por exemplo,
desorganizacdo conceitual do pensamento) e “negativa”
ou “de pobreza psicomotora” (por exemplo, embotamento
afetivo-volitivo).

A vantagem do uso dessas dimensoes sobre o uso
de categorias (isto é, subtipos de esquizofrenias) reside
no fato de que as ultimas nunca se apresentam de forma
“pura” (por exemplo, esquizofrenia desorganizada com
a presenca de delirios paranoéides, ou esquizofrenia
paranoide com presenca de desorganizacdo do pensa-
mento), sendo que no caso das dimensoes ¢é possivel
melhor caracterizar a esquizofrenia, uma vez que elas
se sobrepdem na maioria das ocorréncias (por exemplo,
presenca de delirios, desorganizacao conceitual e embo-
tamento afetivo no mesmo paciente, independentemente
se ele revela-se portador de esquizofrenia parandide ou
desorganizada).

Assim, combinando os dois componentes (gravi-
dade psicopatolédgica e tempo), o grupo liderado por
Andreasen usou as mais importantes escalas de avalia-
¢ao psicopatologica para esquizofrenia, como € o caso da
SANS (Andreasen, 1983), da SAPS (Andreasen, 1984),
da BPRS (Overall e Gorham, 1962) e da PANSS (Kay et
al., 1987) e, a partir delas, escolheu os sintomas mais
representativos das trés dimensoes psicopatologicas da
esquizofrenia anteriormente citadas.

Dessa forma, para definicao de remissiao chegou-se
a um consenso que, durante um periodo de 6 meses, o
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paciente nao poderia ultrapassar um determinado limiar
de gravidade (“threshold”), definido de acordo com os
critérios de cada uma das escalas. S6 assim, ele pode ser
considerado “em remissao” (Andreasen et al., 2005).
Apresentamos, na tabela a seguir, um dos critérios de
remissao de acordo com a escala PANSS (Tabela 1).
Tais critérios para definicao de remissdo mostram-se
validos (van Os et al., 2006) e uteis e, como citado no
artigo “Novos antipsicoticos no tratamento da esquizo-
frenia”, na mesma edicdo deste suplemento, Lasser et

al. (2005) aplicaram o conceito de “remissao” em esqui-
zofrenia proposto por Andreasen et al. a uma amostra
de pacientes com esquizofrenia, acompanhados por
um ano, em um estudo aberto multicéntrico europeu,
(Fleischhacker et al., 2003) e observaram que, de 578
pacientes incluidos e considerados clinicamente “esta-
veis”, 68,2% nao preenchiam os critérios de remissao
no inicio do estudo, mas, durante o tratamento com
risperidona de longa acdo, 20,8% deles alcancaram tal
critério, gracas a reducao da sintomatologia.

Tabela 1. Critérios para definicdo de remissdo de acordo com alguns sintomas da PANSS. O paciente precisa estar h4, pelo

menos, seis meses com todos os sintomas em niveis de gravidade psicopatol6gica ndo superiores aos descritos abaixo.

Dimensao Sintoma Limiar maximo de gravidade
Delirios Presenca de um ou dois delirios que sdo vagos, ndo cristalizados e que ndo séo
mantidos tenazmente. Os delirios ndo interferem no pensamento, nas relagdes
sociais ou na conduta
Positiva Conteddo incomum do Conteldo do pensamento é algo peculiar ou idiossincréatico, ou entdo as idéias

pensamento

Conduta alucinatoria

comuns sdo apresentadas num contexto bizarro

Uma ou duas alucinagdes claramente definidas, mas pouco fregiientes, ou entao,
um certo nimero de percepgdes anormais que sdo vagas, que ndo produzem
distor¢des no pensamento ou na conduta

Desorganizacgéo

Desorganizacgao
conceitual

Pensamento circunstancial, tangencial ou paraldgico. Ha alguma dificuldade em
direcionar objetivamente os pensamentos e alguma desorganizagao do pensamento
pode surgir quando sob pressao

Maneirismos e postura

Afeto embotado

Discreto desajeitamento nos movimentos ou pequena rigidez na postura

Mudancas na expressao facial e na gesticulagdo parecem ser contidas, forgadas,
artificiais ou sem modulagéo

Negativa Afastamento social Mostra ocasionalmente interesse em atividades sociais, porém, com pouca iniciativa.
passivo/apatico Geralmente, aproxima-se dos outros quando estes tomam a iniciativa
Falta de Na conversagdo mostra pouca iniciativa. As respostas do paciente fendem a ser
espontaneidade no breves e pouco elaboradas, necessitando ser direcionada pelo entrevistador
fluxo da conversagdo
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