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Resumo

Contexto: O reconhecimento da prevaléncia da depressiao em pacientes com doenca de Parkinson (DP) é necessa-
rio para o desenvolvimento de praticas direcionadas ao tratamento da depressao e a melhora na qualidade de vida
deles. Objetivo: Identificar na literatura indexada estudos relacionados a prevaléncia de depressao na DP, visto que
normalmente ha sub-reconhecimento e subdiagndstico da comorbidade. Métodos: Levantamento de artigos no
PubMed, LILACS e SciELO que cumpriram com as palavras-chave: prevalence, depression e Parkinson. Critérios para
inclusao: artigos nos idiomas inglés, portugués e espanhol, sem limite de tempo. Excluiram-se artigos relacionados
ao tratamento da DP e validacao de escalas. Resultados: Selecionaram-se 20 artigos com taxas de prevaléncia de
depressao de 1,8% a 68,1%. Seis estudos foram casos-controle, dois foram coortes, um, longitudinal prospectivo e 13,
transversais. Quanto a técnica de avaliacao, oito empregaram entrevista clinica, nove utilizaram apenas instrumentos
de auto-avaliacdao, um empregou entrevista clinica e instrumentos de auto-avaliacao e quatro consultaram bancos
de dados. Conclusdes: A prevaléncia de depressao variou de acordo com a metodologia, porém, em geral, as taxas
foram bastante elevadas. Evidenciou-se a necessidade de definicoes mais precisas sobre depressao na DP para se
estabelecer uma taxa de prevaléncia mais acurada.
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Abstract

Background: The recognition of depression prevalence in Parkinson’s disease (PD) is necessary for the develo-
pment of treatment techniques as well as the improvement in the patient’s quality of life. Objective: To identify in
the literature studies related to the prevalence of depression in PD. Methods: The search for articles was based on
PubMed, LILACS and SciELO matching the key-words prevalence, depression and Parkinson. Inclusion criteria of
articles were: papers in English, Portuguese and Spanish; without time limitation. Articles related to the treatment
of PD and to the validation of scales were excluded. Results: A total of 20 studies were selected, including six case-
control studies, 3 longitudinal (2 cohort) studies, and 43 non-sectional studies. Prevalence rates ranged from 1.8%
to 68.1%. Concerning the evaluation of techniques employed, eight studies used clinical interviews, nine used just
self-report instruments, one utilized clinical interviews and self-report instruments and four consulted data bases.
Discussion: The prevalence of depression varied according to the methodology, however, in general, rates proved
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to be considerably elevated. The analysis reveals the necessity of more precise and consensual definitions regarding
depression in PD so that more accurate prevalence rates can be obtained.

Nakabayashi TIK, et al. / Rev Psiq Clin. 2008,35(6):219-27
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Introducéo

A doenca de Parkinson (DP) é uma doenca progressiva
e cronica do sistema nervoso, envolvendo os ganglios da
base e resultando em perturbacdes no tonus muscular,
posturas anormais e movimentos involuntarios'. Pode
ser considerada a segunda doenca neurodegenerativa
senil mais comum, acometendo cerca de 1% a 2% da
populacdo acima dos 65 anos de idade?.

Os sintomas motores mais comuns entre os pacien-
tes acometidos pela doenca sao rigidez muscular, tremor
de repouso, instabilidade postural e bradicinesia, e o
diagnéstico clinico ¢é feito por exclusao.

Os sintomas depressivos sao as manifestacoes nao-
motoras mais freqiientes entre os pacientes acometidos
pela DP3. Porém, o diagnéstico da depressao como
transtorno de humor em pacientes com DP é dificulta-
do pela sobreposicao de sintomas depressivos com o0s
referentes a doenca motora. Sintomas como alteracoes
no sono e apetite, perda de peso, perda de interesse e
concentracao, comprometimento da memoria e reducao
da libido sao comuns tanto em pacientes com depressao
quanto em pacientes com DP*.

De acordo com O’Sullivan e Schmitz®, ha cinco
classificacoes da DP: parkinsonismo idiopatico, cuja
etiologia ¢ desconhecida e refere-se aos pacientes
portadores da DP verdadeira (seu diagndstico € essen-
cialmente clinico, portanto, antes de ser feito, deve-se
excluir tremor essencial até 20 vezes mais freqiiente e
outras causas de parkinsonismo® parkinsonismo pos-
infeccioso (ou pos-encefalico), cuja causa ¢ atribuida a
encefalite viral; parkinsonismo toxico, cujos sintomas
que caracterizam a doenca ocorrem em individuos
expostos a agentes quimicos, venenos industriais e
algumas drogas; parkinsonismo arteriosclerético (ou
vascular), cujos sintomas podem estar diretamente
relacionados a lesdes no tronco cerebral, envolvendo a
substincia negra, os tratos nigroestriais ou ganglios da
base; parkinsonismo atipico, que representa um grupo
de varias patologias, cuja DP aparece associada a outras
anormalidades neurolodgicas.

Segundo Starkstein e Mayberg” (1993 apud Marsh,
2000, p. 18), mais de 90% dos pacientes com DP idiopati-
ca sofrem ou ja sofreram de complicacdes psiquiatricas,
entre elas, depressao maior.

Na revisao de estudos sobre prevaléncia de depres-
sao na DP realizada por Cummings?®, verificou-se que as
taxas de prevaléncia de depressao variaram de 4% a 70%.

Segundo o autor, tal diversidade de valores pode rela-
cionar-se as caracteristicas da populacao estudada, aos
critérios diagnosticos utilizados tanto para depressao
quanto para a DP, aos instrumentos nao padronizados
de avaliacdo e aos tipos de transtornos depressivos
incluidos nos estudos.

O objetivo da revisao foi identificar na literatura inde-
xada estudos relacionados a prevaléncia de depressao
na doenca de Parkinson (DP), pois a depressao como
comorbidade psiquiatrica se mostra subdiagnosticada,
principalmente pela sobreposicio dos proprios sintomas
da DP. Assim, considera-se que o reconhecimento da real
prevaléncia da depressao e de suas relacoes com os sin-
tomas motores, idade de inicio da DP e tempo de doenca
em pacientes com DP pode possibilitar o desenvolvimento
de praticas direcionadas ao tratamento da depressao e a
melhora na qualidade de vida de tais pacientes.

Métodos

Procedeu-se a pesquisa sistematica nos indexadores
eletrénicos PubMed, LILACS e SciELO, visando a
identificacdo de artigos indexados com as seguintes
palavras-chave: prevalence, depression e Parkinson.
Os critérios estabelecidos para a inclusao dos artigos
foram: estudos relativos a prevaléncia de depressio na
DP; nos idiomas inglés, portugués e espanhol; e sem
limite de tempo. Excluiram-se os artigos relacionados
exclusivamente ao tratamento da DP e que objetivaram
avalidacao de escalas de depressao na DP.

Resultados

Com o cruzamento das palavras-chave, foram encon-
tradas, no PubMed, 269 referéncias, oito no LILACS e
quatro no SciELO, totalizando 281 estudos. Apds a iden-
tificacao dos artigos, procedeu-se a leitura dos resumos
paraa selecdo dos estudos a ser analisados. Aplicando-se
os critérios de inclusao e exclusio, selecionaram-se 20
artigos a respeito da prevaléncia da depressao na DP.
Tais producoes foram publicadas entre junho de 1981
e marco de 2007 e os estudos foram desenvolvidos em
diversos paises, com destaque para os Estados Unidos,
Espanha e Holanda.

Estao organizadas, a seguir, as peculiaridades dos
estudos quanto: a) aos delineamentos adotados; b) as
fontes e aos instrumentos de coleta das informacoes; e
¢) aos principais resultados obtidos.
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Delineamento dos estudos

Em relacao aos delineamentos empregados nos estudos,
identificaram-se trés tipos: estudos transversais, casos-
controle (Tabela 1) e coorte.

Estudos transversais

Identificaram-se 13 estudos transversais com pre-
valéncia de depressao variando entre 2,7% e 68,1%".
A mediana encontrada foi de 35,6%.

Em relacio aos estudos, observa-se grande variacao
nos resultados encontrados e isso, possivelmente, se
deve aos diferentes tipos de instrumentos utilizados,
e nos estudos foram utilizados instrumentos de auto-
avaliacao, heteroavaliacdo e entrevistas clinicas.

Estudos casos-controle

Encontraram-se seis estudos casos-controle com taxa de
prevaléncia variando entre 1,8 e 47,2% e mediana de
26,8%, e, com excecao do estudo de Hantz ef al., as taxas
de prevaléncias foram maiores que as taxas de depressao
encontradas nos controles. Os grupos controle utilizados
nos estudos foram: sujeitos saudaveis®*12, sujeitos com
osteoartrite!® e sujeitos com diabetes melito'.

Estudos coortes

Entre os estudos selecionados, encontraram-se dois estu-
dos coortes, e nos dois casos, um maior risco relativo de
desenvolver DP em pacientes que apresentavam sintomas
depressivos. O risco relativo de pacientes com sintomas de-
pressivos desenvolverem depressao foi de 2,4 e 3,131516,

O estudo de Rojo ef al.’, apesar de ser colocado
nessa categoria, ¢ um estudo longitudinal prospectivo.
Nesse estudo, 352 pacientes com DP foram avaliados em
dois pontos no tempo com diferenca média de 2,7 anos
(desvio-padrao de 1,6) entre as avaliacoes, e entre os
achados destacam-se: a) nao houve diferencas estatisti-
cas entre os sintomas depressivos presentes na primeira
e segunda visitas; b) 25% dos sujeitos sem sintomas
depressivos na primeira visita passaram a apresenta-los
na segunda visita; ¢) 9% dos pacientes com sintomas
depressivos pioraram na segunda visita.

Por esses estudos avaliarem risco relativo e nao
a prevaléncia da depressao, nao foram incluidos na
tabela 1, referente aos delineamentos dos estudos
encontrados na revisao.

Fontes de dados e instrumentos de coleta de informagodes

Em relacao a estratégia de avaliacao e/ou obtencao de in-
formacoes arespeito da presenca de depressdo nos pacien-
tes com DP (Tabelas 2 e 3), os estudos foram organizados
de acordo com o emprego de: a) entrevista clinica!>141822;
b) instrumentos estruturados de auto-avaliacao®10.1417.2325

¢) entrevista clinica e instrumentos de auto-avaliacio''; e
d) consulta em banco de dados!?151626,

Principais resultados obtidos
Prevaléncia de depressao na DP

Observando os dados relatados, verificou-se que nao
houve um consenso quanto a taxa de prevaléncia de
depressao na DP, e esta variou de 1,8%%a 68,1%°, com
mediana igual a 32,2%. A idade média dos participantes
dos estudos variou de 45,2'%a 78,6 anos', com mediana
igual a 68,1 anos e duracao média da DP de 1,8 a 11,9
anos’, com mediana igual a 6,8 anos. As amostras varia-
ram de 45 a 68.928 participantes!®, com mediana igual
a 106 participantes.

Como ja citado, a sobreposicao de sintomas entre a
DP e a depressao ¢ uma das grandes dificuldades en-
contradas para a identificaciao da depressido. O estudo
de Hoogendijk et al.*® utilizou dois métodos diagnosti-
cos para calcular a prevaléncia de depressao maior. No
método exclusivo, sintomas depressivos que estavam
associados a mudancas nos sinais e sintomas da DP
ou sintomas depressivos que respondiam a medicacao
dopaminérgica nao foram considerados no momento do
diagnostico. No método inclusivo, todos os sintomas de-
pressivos foram considerados. A prevaléncia no método
exclusivo foi 13% e no método inclusivo, 23%.

Depressao, género e idade

Em relacio as associacoes existentes entre sexo e depres-
sao na DP, em apenas dois estudos se verificou associacao
positiva entre o sexo feminino e a depressao em pacientes
com DP™#_ A respeito da idade, Mayeux et al.'° e Santa-
maria ef al.' identificaram que os pacientes com DP com
depressao eram mais jovens comparados aos pacientes
com DP sem esse transtorno de humor. Esses autores tam-
bém observaram que a manifestacao da depressao poderia
ocorrer anos antes do primeiro sintoma parkinsoniano.

Depressao e sintomas motores

Dos estudos selecionados, 11101113.141718212427 degcrevem
a relacdo entre a presenca de depressio ou sintomas
depressivos e os sintomas motores. Em todos os estudos,
constatou-se correlacao positiva entre piora do quadro mo-
tor, medida por escalas neuroldgicas especificas, e presenca
de depressao, corroborando a hipétese de que, ao comparar
pacientes deprimidos e nao deprimidos, o quadro motor é
mais grave na presenca de sintomas depressivos.

Ainda em relacdo ao quadro motor, Errea e Ara®
descreveram correlagao positiva entre a presenca de flu-
tuacoes motoras e sintomas depressivos. Outro aspecto
abordado nesse estudo foi o lado de predominéncia da
DP, e a presenca de sintomas depressivos nao se relacio-
nou com o lado de inicio dos sintomas motores.
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Tabela 1. Estudos a respeito da prevaléncia da depressdo em pacientes com DP organizados de acordo com delineamento
do estudo e dados a respeito da caracterizacdo da amostra

Referéncia (ano) Prevaléncia  Amostran Caracteristica da amostra Idade média Duracdo média
de depressao (M/F) em anos da DP em anos
(%) (M/F) (Desv P) (Desv P)
Delineamento caso-controle
Mayeux et al. (1981)' 86 (49/37)
Caso 47,2 (ND) 55 (43/12) Pacientes com DP sem deméncia e sem grave prejuizo de cognigdo, memdria e 67,5(8,7) 9,0(9,7)
Controle 12,9 (ND) 31 (06/25) percepgao; esposos dos pacientes como controle 64,8 (8,8) -
Santamaria et al. (1986)" 57 (27/30)
Caso 32(36/64) 34(1717) Pacientes com DP de inicio recente (até quatro anos de duragéo) e sem uso de 60,6 (9,0) 1.8(1,0)
Controle 17 (25/75) 23(10/13) drogas dopaminérgicas; esposos dos pacientes como controle 57,4(8,3) _
Hantz et al. (1994) 112 (56/56)
Entrevista clinica
Caso 1,8% (ND)
Controle 1,8* (ND) 56 (26/28) I_’amer.ltes ambulatolrla'ls com DP |d|0pa_t|c_a |d9ntlf|cado,s na comunidade 70,0 (ND) ND
via registro em hospitais publicos, hospitais privados, clinicas e outros em
GHa . ) .
56 (26/28) doze anos; controle emparelhado por sexo, idade e escore obtido no BADLI. 70,0 (ND) _
Caso 26,8 (ND) Escore minimo de 20 no MMSE ’
Controle 14,3 (ND)
Tandberg et al. (1996)"* 403 (206/197)
bP 24,1(ND) 203 (104/99) Pacientes com DP idiopatica, diabetes melito e idosos considerados 724(83) ND
Diabetes melito 11,0 (ND) 100 (51/49) saudaveis da comunidade combinados 72,7(8,2) -
Saudavel 40(ND)  100(51/49) por sexo e idade 728(8.2) -
Shiba et al. (2000) 392 (242/150)
Caso 24,0 (49/51) 196 (121/75) Registros de pacientes com DP identificados no Rochester Epidemiology ND ND
Project (Mayo Clinic e hospitais filiados) entre 1976 e 1995; controle obtido na
Controle 14,8 (52/48) 196 (121/75) mesma comunidade emparelhado por sexo e idade ND -
Barrero et al. (2005)" 89 (46/43)
Caso 29,2 (36/64) 48(25/23)  Pacientes com DP; controle selecionado randomicamente por sexo e idade e com 70,1(9,5) 9,8(5,5)
Controle 12,2 (0/100) 41(21/20) doenca osteoarticular sem sintomas neurolégicos 70,4 (9,5) _
Transversais
Registros de pacientes com DP idiopatico identificados no Columbia-Presbyterian
Dooneief et al. (1992)® 7,0(71/29) 129 (90/39) Medical Center entre margo de 1983 e setembro de 1984 com inicio da 715(9,3) 6,8 (4,2)
doenca aos 40 anos ou mais
Kostic et al. (1994)% 169 (106/63)
DP de inicio precoce 47,1%*(70/30)  70(51/19) . ) . 50,0 (8,9) 6,8(4,7)
L . Pacientes consecutivos com DP idiopatico
DP de inicio tardio 30,3** (53/47) 99 (55/44) 63,7 (5,8) 4,4(28)
Pacientes ambulatoriais com DP idiopéatico identificados na comunidade via
Hantz et al. (1994) 2,7% (0/100) 73 registro em hospitais plblicos, hospitais privados, clinicas e outros em doze 68,0 (ND) ND
anos. Escore minimo de 20 no MMSE
Tandberg et al. (1996)"* 7,7 (39/61) 235 (ND) Pacientes com DP idiopatico da comunidade 78,6 (7,4) 8,0(7,6)
Hoogendijk et al. (1998)"
Método inclusivo 23,0* (56/44) . - . L
, . 100 (50/50)  Pacientes ambulatoriais com DP que obtiveram escore minimo de 24 no MMSE 64,0(8,2) 8,2(6,1)
Método exclusivo 13,0* (54/46)
Errea e Ara (1999)” 56,0 (39/61) 111 (58/53) Todos os pacientes com DP de Comarca del Bajo, 72,5(8,9) 7,7(53)
Teruel, Espanha
Registros de pacientes com diagnéstico ou suspeita de DP, com tremor
2 iniciado depois dos 50 anos de idade, identificados em quinze centros
Schrag et al. (2001) 5,7 (ND) 97 (50/47) médicos em Londres. Excluidos pacientes com DP atipico, vascular, 730(113) 58(49)
farmacolégico e demencial
Pacientes com DP e respondentes ao tratamento com levodopa e escore
2
Shulman et al. (2001) 36,0 (ND) 99 (52/47) minimo de 25 no MMSE 67,4 (8,0) 69(57)
Pacientes com DP e respondentes ao tratamento com levodopa e escore
125
Shulman et al. (2002) 44,0 (ND) 101 (49/52) minimo de 25 no MMSE 68,1(9,4) 7,8(55)
Zach et al. (2004)° 68,1 (ND) 141 (78/63) Pacientes com DP ambulatorlalqum minimo de cinco anos de duragéo da 68,1 (8.5) 11,9(5.1)
doenca e estégio entre 2 e 3no H-Y
Prado e Barbosa (2005)* 38,3 (ND) 60 (34/26) Pacientes consecutivos com DP 64,8 (11,6) 4,4 (ND)
Wichowicz et al. (2006)* 35,0 (43/57) 100 (52/48) Pacientes consecutivos com DP idiopatico 66,0 (9,3) 6,7 (ND)
Bertucci et al, (2007} 35,6 (62/38) 15(28/17) Pacientes com DP idiopatica de inicio precoce respondentes ao tratamento 162(8,4) 102(76)

com levodopa; pacientes sem diagndstico de depress@o como controle

M: masculino; F: feminino; Desv P: desvio-padrdo; ND: nada a declarar.
*Depressao maior; **Depressao maior + depressdo menor.
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Tabela 2. Estudos a respeito da prevaléncia da depressdo em pacientes com DP que empregaram somente entrevista
clinica, somente auto-avaliag@o, entrevista clinica com auto-avaliag&@o e obtenc&o de informagdes em banco de dados
Referéncia (ano) Prevaléncia de Amostra n Depressio Doenca de Parkinson e cognicéo
depressao (%) (M/F) (M/F)
Critério diagnéstico Instrumentos Critério diagndstico Instrumentos
Entrevista clinica
Hantz et al. (1994) 185 (89/96)
Estudo | 2,7*(0/100) 73(33/40) T
SCID-NP Avaliagdo médica CRSES
Estudo II: Caso 1,8* (ND) 56 (28/28) BADLI Presenca de sinais H-Y
(DSM-IIIR) o
motores tipicos MMSE
Controle 1,8* (ND) 56 (28/28)
Kostic et al. (1994)* 169 (106/63)
DP de inicio precoce 47,1%* (70/30) 70 (51/19) DOl H-Y
RDC HAM DN‘[ZJ1 ftens) Nao citado MMSE
DP de inicio tardio 30,3** (53/47) 99 (55/44) (ND) NWDS
Hoogendijk et al. (1998)'®
Método inclusivo 23,0% (56/44) : ; : ;
100 (50/50) DSM _IIIR (entre\gsta HAM DN(I1J7 itens) N3o citado MMSE
Método exclusivo 13,0% (54/46) semi-estruturada) (ND)
Tandberg et al. (1996)"*
MADRS
% DSM-IIIR (entrevista (7-19) Leve MMSE
Estudo 7,77 (39/61) 235 (ND) semi-estruturada) (20-34) Moderado Larsen et al, 1394 UPDRS
(34) Grave
Barrero et al. (2005)" 89 (46/43)
Caso 29,2 (36/64) 48 (25/23) N B
HAM-D (como indicativo) H/-|\\|'\|/JI D UKPDSBB UII;IDLS
Controle 12,2 (0/100) 41(21/20) (ND)
Prado e Barbosa (2005)
HAM-D (17 itens) H-Y
(7-17) Leve MMSE
Estudo 38,3(ND) 60 (34/26) CIS-R (18-24) Moderado LBBDC S-E
(25 <) Grave UPDRS
Wichowicz et al. (2006)%
MADRS JxéE
Estudo 35,0 (43/57) 100 (52/48) DSM-IV (NE) (20-28) Moderado UKPDSBB S-E
(29 <) Grave UPDRS
Bertucci et al. (2007)" 45 (28/17) Wy
; Presenca de, no minimo, dois .
HAM-D (17 itens cade, '
Caso 35,6 (62/38) 16 (10/06) (8-18: Leve ) sintomas ou sinais motores MS’\{IESE
DSM-IV (NE) (18-24) Moderado tipicos UPDRS
Controle - 29 (18/11) (24 <) Grave
Auto-avaliacdo
Mayeux et al. (1981)"° 86 (49/37)
o
Caso 47,2 (ND) 55 (43/12) o . . MMSE
BDI (como indicativo) (10-17) Leve Avaliacdo médica
Controle 12,9(ND) 31(06/25) (18-24) Moderado PDE
(25-30) Grave WAIS
Hantz et al. (1994) 185 (89/96)
Estudo | 34,2 (ND 73 (33/40
(ND) ( ) %Qﬂ;l CRSES
Estudo II: Caso 26,8 (ND) 56 (28/28) GHQ (como indicativo) 5<) Avaliagdo médica H-Y
MMSE
Controle 14,3 (ND) 56 (28/28)
Tandberg et al. (1996)"* 403 (206/197)
DP 24,1 (ND) 203 (104/99)
Diabetes melito 11,0 (ND) 100 (51/49) BDI (como indicativo) BDI Larsen et al, 1994 Nao foi
(17<) empregado
Saudavel 4,0 (ND) 100 (51/49
Errea e Ara (1999)”
o GDS Y
Estudo 56,0 (39/61) 111 (58/53) GDS (como indicativo) (10<) UKPDSBB MMSE

UPDRS
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Tabela 2. Estudos a respeito da prevaléncia da depressdo em pacientes com DP que empregaram somente entrevista
clinica, somente auto-avaliacdo, entrevista clinica com auto-avaliaca@o e obtencado de informacdes em banco de dados

(continuagao)

Referéncia (ano) Prevaléncia de Amostra n Depressao Doenca de Parkinson e cognicao
depresséo (%) (M/F) (M/F) Critério diagnostico Instrumentos Critério diagnostico Instrumentos
Schrag et al. (2001)%
H-Y
BDI MMSE
Estudo 55,7 (ND) 97 (50/47) BDI (como indicativo) Gibbs et al,, 1989 PDQ-39
(18 <) Moderado S-E
UPDRS
Shulman et al. (2001)*
BAI ;ss
Estudo 36,0 (ND) 99 (52/47) BDI (como indicativo) (:30D<|) Nao citado MMSE
PSal S-E
UPDRS
Shulman et al. (2002)*
BAI FSS
BDI Avaliagao médica HY
Estudo 44,0 (ND) 101 (49/52) BDI (como indicativo) (10<) ¢ MMSE
Psal S-E
UPDRS
Rojo et al. (2003)" 537 (219/318) MY
Estudo | 56,9 (29/71) 353 (145/208) GDS MMSE
) GDS (como indicativo) (11-20) BBC
Estudo II: Avaliagdo A 59,2 (ND) (20 <) S-E
) 184 (74/110) UPDRS
Estudo II: Avaliagdo B 58,7 (ND)
Zach et al. (2004)°
PDQ-39 (dimens&o H-Y
Estudo 68,1 (ND) 141 (78/63) PDQ-39 (como indicativo) “bem-estar UKPDSBB PDQ-39
emocional”) UPDRS
Entrevista clinica e auto-avaliacao
Santamaria et al. (1986)" 57 (27/30)
BDI . .
Caso 32 (36/64) 34 (1717) (10-17) Prgsenga de, no minimo, dois Cus
DSM-III (NE) sintomas ou sinais motores MMSE
Controle 17 (25/75) 23 (10/13) (18-24) tipicos NWDS
(25-30)
Banco de dados****
Dooneief et al. (1992)%
Estudo 7.0(71/29) 129 (90/39) DSM-IIR (NE) Nao foi empregado Nao citado Néo foi
empregado
Shiba et al. (2000)" 392 (242/150)
Caso 24,0 (49/51) 196 (121/75) Nio foi
DSM-IV (NE) Nao foi empregado H-ICDA
Controle 14,8 (52/48) 196 (121/75) empregado
68.928
16
Schuurman et al. (2002) (33.494/35.434)
Com depressao 1,4%** (ND) 1.358 (463/895) Néio foi
ICHPPC-2 Nao foi empregado ICHPPC-2 aotol
Sem depressao - 67.570 empregado
(33.031/34.539)
Leentjens et al. (2003)'s 32.415(ND)
Caso 9,2(ND) 338 (162/176) ) Nio foi
ICHPPC-2 N&o foi empregado ICHPPC-2
Controle 4,0 (ND) 32.077 (ND) empregado

M: masculino; F: feminino; ND: nada a declarar; NE: ndo especificado.

ADL: Activities of Daily Living; BADLI: Barthel Activities of Daily Living Index; BAI: Beck Anxiety Inventory; BBC: Brain Bank Criteria; BDI: Beck Depression Inventory; BNT: Boston
Naming Test; CIS-R: Clinical Interview Schedule-Revised; CRSES: Columbia Rating Scale for Extrapyramidal Symptoms; CUS: Columbia University Parkinson Rating Scale; DSM-IIIR:
Diagnostic and Statistical Manual, Revised Third Edition; DSM-IV: Diagnostic and Statistical Manual, Fourth Edition; FSS: Fatigue Severity Scale; GDS: Geriatric Depression Scale;
GHQ: General Health Questionnaire; H-Y: Hoehn and Yahr Scale; H-ICDA: International Classification of Diseases Adapted Code for Hospitals; HAM-D: Hamilton Depression Rating
Scale; ICHPPC-2: International Classification of Health Problems in Primary Care; LBBDC: London Brain Bank Diagnosis Criteria; MADRS: Montgomery and Asberg Depression
Rating Scale; MMSE: Mini-Mental State Examination; NWDS: Northwestern Disability Scale; PDE: Parkinson Disease Evaluation; PDQ-39: Parkinson’s Disease Questionnaire; PSQI:
Pittsburgh Sleep Quality Index; RDC: Research Diagnostic Criteria; SCID-NP: Structured Clinical Interview for DSM-IIIR Non-Patient Version; S-E: Schwab and England Disability
Scale; UKPDSBB: United Kingdom Parkinson’s Disease Society Brain Bank; UPDRS: Unified Parkinson’s Disease Rating Scale; WAIS: Wechsler Adult Intelligence Scale.

*Depressao maior.
** Depressao maior + depressao menor.
*** Individuos com DP e depressao.

**¥** Consultaram-se os seguintes bancos de dados para a obtengao dos dados: Columbia-Presbyterian Medical Center (Dooneief et al., 1992), Registration Network Family
Practices (Schuurman et al., 2002; Leentjens et al., 2003) e Rochester Epidemiology Project (Shiba et al., 2000).
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Tabela 3. Métodos empregados para estudo da prevaléncia da depressao na DP, os critérios diagndsticos mais utilizados e
os instrumentos mais aplicados nos estudos

Método empregado

Prevaléncia de Depressao Doenca de Parkinson e cognicao

depressao (%) (Med) Critério diagnéstico Instrumentos Critério diagnéstico Instrumentos
Entrevista clinica 1,8-47,1(29,2) DSM-IIIR (3/8) HAM-D (5/8) Avaliagao clinica (2/8) MMSE (7/8)
DSM-1V (2/8) MADRS (2/8) UKPDSBB (2/8) H-Y (6/8)
CIS-R (1/8) BADLI (1/8) LBBDC (1/8) UPDRS (5/8)
HAM-D (1/8) Outros critérios (1/8) Outros (3/8)
RDC (1/8) Nao citado (2/8)
Instrumentos de auto-avaliagao 24,1-68,1 (51,4) BDI (5/9) BDI (5/9) Avaliagao clinica (3/9) MMSE (7/9)
GDS (2/9) BAI (2/9) UKPDSBB (2/9) H-Y (6/9)
GHQ (1/9) GDS (2/9) Outros critérios (2/9) UPDRS (6/9)
PDQ-39 (1/9) Psal (2/9) BBC (1/9) S-E (4/9)
ADL (1/9) Nao citado (1/9) FSS (2/9)
BADLI (1/9) PDQ-39 (2/9)
GHQ (1/9) BNT (1/9)
PDQ-39 (1/9) CRSES (1/9)
PDE (1/9)
WAIS (1/9)
Entrevista clinica e 32(ND) DSM-III BDI Avaliagdo clinica MMSE
instrumentos de auto-avaliacdo Cus
NWDS
Consulta de bancos de dados* 1,4-24,0 (8,1) ICHPPC-2 (2/4) Nao foi empregado ICHPPC-2 (2/4) Nao foi empregado
DSM-IIIR (1/4) H-ICDA (1/4)
DSM-IV (1/4) N3o citado (1/4)

Med: mediana; ND: nada a declarar.

ADL: Activities of Daily Living; BADLI: Barthel Activities of Daily Living Index; BAIl: Beck Anxiety Inventory; BBC: Brain Bank Criteria; BDI: Beck Depression Inventory; BNT:
Boston Naming Test; CIS-R: Clinical Interview Schedule-Revised; CRSES: Columbia Rating Scale for Extrapyramidal Symptoms; CUS: Columbia University Parkinson Rating
Scale; DSM-IIIR: Diagnostic and Statistical Manual, Revised Third Edition; DSM-IV: Diagnostic and Statistical Manual, Fourth Edition; FSS: Fatigue Severity Scale; GDS:
Geriatric Depression Scale; GHQ: General Health Questionnaire; H-Y: Hoehn and Yahr Scale; H-ICDA: International Classification of Diseases Adapted Code for Hospitals;
HAM-D: Hamilton Depression Rating Scale; ICHPPC-2: International Classification of Health Problems in Primary Care; LBBDC: London Brain Bank Diagnosis Criteria; MADRS:
Montgomery and Asberg Depression Rating Scale; MMSE: Mini-Mental State Examination; NWDS: Northwestern Disability Scale; PDE: Parkinson Disease Evaluation; PDQ-39:
Parkinson’s Disease Questionnaire; PSQI: Pittsburgh Sleep Quality Index; RDC: Research Diagnostic Criteria; SCID-NP: Structured Clinical Interview for DSM-IIIR Non-Patient
Version; S-E: Schwab and England Disability Scale; UKPDSBB: United Kingdom Parkinson’s Disease Society Brain Bank; UPDRS: Unified Parkinson’s Disease Rating Scale;
WAIS: Wechsler Adult Intelligence Scale.

* Consultaram-se os seguintes bancos de dados para a obtengdo dos dados: Columbia-Presbyterian Medical Center (Dooneief et al., 1992), Registration Network Family

Practices (Schuurman et al., 2002; Leentjens et al., 2003) e Rochester Epidemiology Project (Shiba et al., 2000).

Além disso, Schrag et al.?® e Barrero et al.®® veri-
ficaram maior prevaléncia de depressao em quadros
acinéticos, quando hd predominio de rigidez motora, do
que naqueles que predominavam tremores ou sintomas
mistos. Wichowicz et al.? constataram que os pacientes
com DP com depressiao apresentaram maiores pontua-
¢oes em uma escala para discinesias.

Depresséao e idade de inicio da DP

Em relacao a idade de inicio da DP, dez estudos anali-
saram essa variavel, dos quais trés'*? verificaram que
os sujeitos com depressiao apresentavam menor idade
de inicio da DP; os demais estudos!®1"1822232627 njo en-
contraram correlacao estatistica entre a idade de inicio
da DP e depressao.

Vale ressaltar que, apesar de o estudo de Kostic et al.*
ter verificado relaco positiva entre DP de inicio precoce
e depressao, quando essa variavel era controlada pela
duracao da doenca, essa relacio estatistica nao era mais
representativa.

Depressao e duracado da DP

Entre os estudos selecionados, dez!'0131417.18,2022,23,26,27
avaliaram a relacao entre depressao e duracio da DP,
destes apenas o estudo de Errea e Ara® verificou relacao

estatistica significativa entre a presenca de sintomas
depressivos e a duracao da DP.

Depressao como fator de risco para DP

Poucos estudos abordam a depressao como fator para
subseqiiente risco para DP. Em 2002, Schuurman et al.'
realizaram um estudo de coorte retrospectivo e avalia-
ram, por meio de um banco de dados, 68.928 sujeitos
de uma comunidade e observaram que o risco relativo
de subseqiiente DP para sujeitos que apresentavam
diagndstico registrado no banco de dados de transtorno
depressivo ou psicose afetiva era de 3,13, corrigido por
idade, sexo e condicdo socioecondmica.

Em um estudo posterior, Leentjens et al.”® avaliaram
uma populacao de 105.416 pessoas e verificaram um risco
relativo de subseqiiente desenvolvimento de DP em sujei-
tos com diagnostico de transtorno depressivo de 2,4.

Outros achados relevantes

Segundo Santamaria et al.!, a depressao pode ser con-
siderada um aspecto agravante para a qualidade de vida
do paciente. Seguindo essa mesma vertente, Kostic et
al.?’ sugeriram que a depressao, tanto no inicio precoce
quanto no inicio tardio da DP, poderia estar relacionada
ao prejuizo nas atividades diarias.
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Prado e Barbosa?! encontraram uma correlag¢ao posi-
tiva entre os sintomas depressivos e prejuizo cognitivo.
Estudos de Mayeux et al.’® e Rojo et al.'” apontaram
nessa mesma direcdo. Hantz et al.® constataram que a
freqiiéncia da depressao era menor quando excluidos
todos os itens do GHQ (General Health Questionnaire)
relacionados ao desempenho fisico dos pacientes.

Santamaria et al.'* levantaram a hipdtese de que a
DP associada a depressiao poderia ser um subgrupo
especifico da DP na qual a depressdo nao seria somente
um sintoma. Segundo Hoogendijk et al.'?, existiriam dois
tipos de pacientes deprimidos com DP: a) comorbidade
na qual o paciente com DP seria diagnosticado com
depressao, de acordo com o método exclusivo de avalia-
¢a0; b) “desordem de humor devido a condicao médica
geral”, de acordo com o DSM-IV, na qual os pacientes
com DP teriam sintomas depressivos que flutuariam
com os sintomas parkinsonianos e/ou responderiam a
medicaciao dopaminérgica.

Wichowicz et al.?? e Bertucci et al.'® levantaram a
possibilidade de a depressdo estar associada a uma
condicao neuronal prejudicada, sendo um fator biolégico
importante na patogénese da depressao na DP. Barrero
et al.** também encontraram evidéncias de que o desen-
volvimento da depressao em tais pacientes poderia estar
fortemente relacionado a presenca de, pelo menos, um
alelo de curta expansao do receptor canabinodide CB1.
Nessa mesma vertente, Mayeux ef al.'° consideraram
a depressdo endogena na DP como uma hipdtese a ser
mais bem investigada, uma vez que os resultados obtidos
nao apontaram nenhum relacio entre gravidade da DP
e de depressio e 43% dos pacientes da amostra estavam
deprimidos antes do inicio clinico da doenca.

Discussao

Na presente revisao, pode-se observar que as taxas de
prevaléncia de depressido na DP variaram muito (de
1,8% a 68,1%). Essa ampla variacao pode ser atribuida a
diversos aspectos, tais como: variedade de critérios diag-
nosticos e de definicoes utilizadas tanto para depressao
quanto para DP, diferentes técnicas de avaliacao da de-
pressio e da DP e caracteristicas da selecdo amostral.

Em razdo da sobreposicao dos sintomas da DP
com os de depressao, o diagnostico da depressao em
pacientes com DP foi apontado, na maioria dos estudos,
como complexo. Hoogendijk ef al.* demonstraram que,
excluindo os sintomas depressivos que possivelmente se
associavam a DP, a prevaléncia da depressao em pacientes
com DP foi menor.

Estudos que avaliaram especificamente a depressio
maior em pacientes com DP encontraram menores taxas
de prevaléncia quando comparados com estudos que
avaliaram sintomas depressivos clinicamente relevantes,
distimia e depressao menor®.

Hoogendijk et al.’® concluiram que o “humor de-
pressivo” deveria ser considerado sintoma mandatorio

para o diagnéstico de depressdao maior no DSM-IIIR e
DSM-IV em pacientes com DP, uma vez que verificaram
sobreposicao de sintomas depressivos e da DP no que
diz respeito aos aspectos referentes a agitacao e/ou
retardamento psicomotor, perda de interesse e perda
de energia e/ou fadiga.

Em relacio aos critérios diagndsticos e as definicoes
utilizadas para a DP, segundo achados de Shulman et
al.?, os neurologistas se mostraram propensos a nao
diagnosticar sintomas neurocomportamentais em
avaliacoes rotineiras em atendimento clinico, falhando,
até mesmo, na identificacao da presenca de depressao,
ansiedade e fadiga em mais de 40% dos pacientes.

Diferentes técnicas de avaliacio (entrevista clinica
ou instrumentos estruturados de auto-avaliacao, por
exemplo) também contribuiram para a variacdo da pre-
valéncia de depressao em pacientes com DP. Estudos
que empregaram entrevista clinica e DSM-III, DSM-IIIR,
DSM-IV como critérios diagndsticos apresentaram pre-
valéncia de depressao entre 7,0% e 35,6%.

Notou-se certa tendéncia a elevacao da prevaléncia
quando as informacdes eram provenientes de instru-
mentos de auto-avaliacdo. Vale ressaltar que nao se
deve afirmar a existéncia do diagndstico clinico de
depressdo maior apenas com o uso de instrumentos
de auto-avaliacdo, uma vez que estes tém notas de
corte que variam entre os diversos estudos e sdo muito
subjetivas. Comparando os dois estudos desenvolvidos
por Tandberg et al.**, observou-se que, na avaliacdo que
se utilizou um instrumento de auto-avaliacdo, a preva-
léncia de depressao foi maior. Nesse sentido, Schrag et
al.” levantaram a hipdtese de que a auto-avaliacao da
deterioracao de capacidades motoras pelos pacientes
com DP poderia influenciar na visao pessimista de
suas condicdes de saude fisica e mental. Além disso, as
notas de corte ainda nao foram bem estabelecidas para
a populacdo em questdo. Como se pode observar na
tabela 2, existem notas de corte diferentes nos estudos
como indicativo de presenca de depressao.

Outro aspecto que pode contribuir para a elevada
variacao entre os estudos é o emprego de instrumentos
sem a devida especificidade de avaliar a presenca da
depressao como comorbidade. O estudo de Zach et al.’,
por exemplo, aplicou uma das dimensoes do PDQ-39
(bem-estar emocional), um instrumento de qualidade
de vida, para avaliar sintomas depressivos em pacientes
com DP, e verificou taxa de 68,1%, a mais elevada de
todos os resultados encontrados na presente revisio.

Em relacao a selecao amostral, critérios de inclusao
e exclusao empregados nos estudos e falhas na consulta
aos registros de pacientes em bancos de dados podem
ter contribuido a subestimacdo da prevaléncia de de-
pressao em pacientes com DP. No estudo de Tandberg
et al.**, por exemplo, 22% dos pacientes com depressao
maior estavam em tratamento com antidepressivos, o
que pode ter gerado menor taxa de prevaléncia da de-
pressao em sua amostra de pacientes. Ja no estudo de
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Dooneief ef al.?, a possibilidade de subestimacao dos
resultados obtidos em relacao a incidéncia de depressao
na DP pode ter ocorrido pelo uso do banco de dados
(informacoes perdidas ou nao identificadas na revisao
dos registros).

Conclusdes

A prevaléncia de depressao em pacientes com DP variou
de acordo com a metodologia empregada, porém as
taxas, de modo geral, mostraram-se bastante elevadas.

Em relacdo a sintomas motores, idade de inicio da
DP e dura¢do da DP, a maioria dos estudos concorda
que existe correlacao positiva entre depressao e gra-
vidade dos sintomas motores, porém nao ha relacao
estatistica entre inicio da DP e durac¢ao desta em relacao
a depressao.

Evidenciou-se a necessidade de definicoes mais pre-
cisas e compartilhadas acerca da depressao na DP para
que se possa obter taxa de prevaléncia mais acurada.
Fazem-se necessarios estudos futuros que avaliem amos-
tras selecionadas com critérios de inclusio e exclusao
especificados e definidos de modo a constituir grupos
balanceados quanto aos aspectos clinicos e demografi-
cos, e, ainda, quanto aos instrumentos; a utilizacao de
técnicas de avaliacao padronizadas constitui-se condicao
essencial para a comparacio dos dados.

Tais estudos poderao instrumentar praticas tera-
péuticas com os pacientes com DP, além de contribuir
para o avan¢o do conhecimento no que diz respeito a
sobreposicao das manifestacoes depressivas e DP.
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