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RESUMO
Alteracoes metabdlicas e composicao corporal na esquizofrenia responsiva ao tratamento
e resistente em uso de clozapina: um estudo transversal utilizando ressonincia magnética.
Alonso Atila Pires Feitoza. Orientador: Danielle Macédo Gaspar. Tese de Doutorado.
Programa de Pés-Graduacio em Medicina Translacional. Nucleo de Pesquisa e

Desenvolvimento de Medicamentos, Faculdade de Medicina, UFC. Fortaleza, 2024.

A esquizofrenia ¢ um transtorno mental grave e incapacitante. Os pacientes portadores deste
transtorno possuem menor expectativa de vida e mortalidade precoce por doencas
cardiovasculares (DCV) e metabdlicas. O tratamento da esquizofrenia ¢ realizado com
farmacos antipsicoticos, mas 30% dos pacientes ndo respondem a tratamento com pelo menos
dois antipsicoticos diferentes utilizados em dose e duragdo adequadas. Essa condigdo
classifica-se como esquizofrenia resistente a tratamento (ERT). A ERT ¢ caracterizada pela
persisténcia de sintomas positivos, como delirios e alucinagdes. A principal medicagao
antipsicotica prescrita para ERT ¢ a clozapina, um antipsicotico com importantes efeitos
colaterais, como agranulocitose, ganho de peso, hiperglicemia e dislipidemia. Nesse contexto,
o objetivo deste estudo foi avaliar alteragdes metabdlicas e na composi¢do corporal em
pacientes portadores de esquizofrenia respondedores a tratamento (RT) e com Esquizofrenia
Resistente a Tratamento em uso de Clozapina (ERT-C). Um estudo transversal com 73
pacientes portadores de esquizofrenia. Avaliamos medidas antropométricas, bioquimicas ¢ de
composi¢do corporal por Ressonancia Magnética (RM). Observamos diferengas na
circunferéncia da cintura (CC), circunferéncia do quadril (CQ), circunferéncia do pescogo (CP),
relacdo cintura quadril (RCQ) e frequéncia cardiaca (FC) entre os grupos (RT e ERT-C). Com
base no IMC, 69,9% (51) dos pacientes apresentaram sobrepeso ou obesidade grau II.
Observamos ainda um aumento de 28% na Razao Neutro6filo Linfocito (RNL) no grupo ERT-
C (p=0,046). O perfil lipidico revelou um aumento significativo de 30,17% para o grupo ERT-
C para os triglicerideos (p= 0,035) e 25,22% para glicemia em jejum (p< 0,001). A frequéncia
de sindrome metabolica (SM) foi de 57,5% (n=42), destes, 38,1% (n=16) para o grupo RT e
61,9% (n=26) para o grupo ERT-C (p>0.05), com associa¢ado significativa entre SM e o grupo
ERT-C (P = 0,026). Observou-se diferenga significativa de 47,18% no Indice de Adiposidade
Visceral (IAV) para o sexo masculino do grupo ERT-C (p= 0,028). J4& as imagens de RM
revelaram diferencas significativas de 58,1% da gordura visceral (GV) para o grupo ERT-C
(p<0,001). Ainda a respeito da GV, os homens do grupo ERT-C apresentaram aumento de 87,75%
(p<0,001) em relagdo ao grupo RT. Ainda com base nas imagens de RM, foi identificado que
32,9% (24) dos pacientes apresentaram algum grau de Esteatose Hepatica (EH). Podemos
concluir que os resultados do presente estudo apontam para a presenca de alteracdes em
medidas antropométricas e composi¢do corporal principalmente nos pacientes ERT-C. Essas
alteracdes tém prognostico negativo e estdo associadas ao desenvolvimento de doenca
cardiovascular.

Palavras-chave: Esquizofrenia. Esquizofrenia resistente ao tratamento. Nutricdo. Composi¢ao

corporal. Sindrome Metabolica.



ABSTRACT
Metabolic alterations and body composition in treatment-responsive and clozapine-
resistant schizophrenia: a cross-sectional study using magnetic resonance imaging.
Alonso Atila Pires Feitoza. Advisor: Danielle Macédo Gaspar. Doctoral Thesis.

Postgraduate Program in Translational Medicine. Center for Drug Research and

Development, School of Medicine, UFC. Fortaleza, 2024.

Schizophrenia is a serious and disabling mental disorder. Patients with this disorder have a
shorter life expectancy and early mortality due to cardiovascular (CVD) and metabolic diseases.
Schizophrenia is treated with antipsychotic drugs, but 30% of patients do not respond to
treatment with at least two different antipsychotics used in adequate doses and for adequate
duration. This condition is classified as treatment-resistant schizophrenia (TRS). TRS is
characterized by persistent positive symptoms, such as delusions and hallucinations. The main
antipsychotic medication prescribed for TRS is clozapine, an antipsychotic with significant
side effects, such as agranulocytosis, weight gain, hyperglycemia, and dyslipidemia. In this
context, the aim of this study was to evaluate metabolic and body composition changes in
patients with schizophrenia who responded to treatment (RT) and with treatment-resistant
schizophrenia using clozapine (ERT-C). A cross-sectional study with 73 patients with
schizophrenia. We evaluated anthropometric, biochemical and body composition
measurements by magnetic resonance imaging (MRI). We observed differences in waist
circumference (WC), hip circumference (HC), neck circumference (NC), waist-to-hip ratio
(WHR) and heart rate (HR) between the groups (RT and ERT-C). Based on BMI, 69.9% (51)
of the patients were overweight or grade Il obese. We also observed a 28% increase in the
neutrophil-lymphocyte ratio (NLR) in the ERT-C group (p= 0.046). The lipid profile revealed
a significant increase of 30.17% for the ERT-C group for triglycerides (p= 0.035) and 25.22%
for fasting glucose (p< 0.001). The frequency of metabolic syndrome (MS) was 57.5% (n=42),
of which 38.1% (n=16) for the RT group and 61.9% (n=26) for the ERT-C group (p>0.05), with
a significant association between MS and the ERT-C group (P = 0.026). A significant difference
of 47.18% was observed in the Visceral Adiposity Index (VAI) for males in the ERT-C group
(p=0.028). The MRI images revealed significant differences of 58.1% in visceral fat (VF) for
the ERT-C group (p<0.001). Regarding VF, the men in the ERT-C group showed an increase of
87.75% (p<0.001) in relation to the RT group. Based on the MRI images, it was identified that
32.9% (24) of the patients had some degree of Hepatic Steatosis (HS). We can conclude that

the results of the present study indicate the presence of changes in anthropometric



measurements and body composition mainly in ERT-C patients. These changes have a negative

prognosis and are associated with the development of cardiovascular disease.

Key words: Schizophrenia. Treatment-resistant schizophrenia. Nutrition. Body composition.

Metabolic syndrome.
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1 INTRODUCAO

A Esquizofrenia ¢ um transtorno mental grave, cronico e incapacitante. Com base na
International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems (CID-11), a
esquizofrenia (CID-11 [6A20]) corresponde a distirbios em multiplos processos mentais,
incluindo pensamento (delirios, desorganizacdo na forma do pensamento), percepcao
alucinagdes), consciéncia do eu (impulsos, pensamentos ou comportamento estdo sob o
controle de uma for¢a externa), cognicdo (atencdo, memoria verbal e cognicdo social
prejudicadas), volicdo (perda de motivagdo), afeto (expressdo emocional embotada) e
comportamento (sem proposito, respostas imprevisiveis ou emocionais que interferem na
organizagdo do comportamento) (ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE, 2019).

Os sintomas devem persistir por pelo menos um més para que um diagnostico de
esquizofrenia seja atribuido. Os sintomas ndo sao uma manifestagao de outra condigao de satde
e ndo se devem ao efeito de uma substancia ou medicamento no sistema nervoso central,
incluindo abstinéncia (WHO, 2022; HOWES; MURRAY, 2014). Individuos do sexo masculino
apresentam inicio precoce e sintomas mais graves. A esquizofrenia representa uma grande
causa de anos de vida perdidos por incapacidade (CHARLSON et al., 2018). Os pacientes
perdem em média 14,5 anos (IC95% 11,2-17,8), atingindo uma expectativa de vida de 64,7
anos (IC95% 61,1-68,3) (HIORTHQJ et al., 2017). O sexo biologico ¢ um fator importante
relacionado ao inicio e gravidade dos sintomas. Uma causa primdria dessa mortalidade pode
ser a alta incidéncia de Doencas Cardiovasculares (DCV). O risco relativo para doenca
cardiovascular € estimado em 1,53 (IC95% 1,27-1,86) para esquizofrenia em comparagao com
o grupo controle sadio (FAN et al., 2013).

O tratamento da esquizofrenia ¢ realizado pela administracdo de farmacos
antipsicoticos tipicos (primeira geracdo), que provoca efeitos colaterais extrapiramidais
(tremores, contraturas musculares, dificuldade para andar, lentificagdo dos movimentos ou
inquietude) e atipicos (segunda geragdo), farmacos mais novos € com menor associagdo com
efeitos extrapiramidais. A clozapina € um antipsicotico “padrao-ouro” para o tratamento de
pacientes com Esquizofrenia Resistente ao Tratamento em uso de clozapina (ERT-C),
reduzindo crises e internagdes hospitalares (FADEN; CITROME, 2019; TAIPALE et al., 2018).

O uso de clozapina por pacientes refratarios ¢ definida como a ndo resposta a pelo
menos dois tratamentos antipsicoticos de primeira linha com duragdo e doses adequadas
(HOWES et al., 2017). ERT-C, afeta aproximadamente 30% dos individuos com esquizofrenia

e resulta em redugdo da qualidade de vida e elevadas taxas de desemprego em comparagao com
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os que respondem ao tratamento. O Unico tratamento aprovado baseado em evidéncias para

pacientes refratarios € a clozapina. No entanto, devido aos seus efeitos adversos, a clozapina
sO ¢ licenciada como tratamento de terceira linha (KENNEDY et al., 2014). A ERT-C esta

associada a um risco aumentado de uso de substancias, piora na qualidade de vida, ganho de
peso e anormalidades lipidicas.

A utilizagdo dos antipsicoticos atipicos pode induzir Sindrome Metabodlica, um
problema comum em pacientes com esquizofrenia que esta associado ao aumento da
mortalidade por doenga cardiovascular (KORNETOVA et al., 2019). Um dos componentes da
sindrome metabolica em pacientes com esquizofrenia € o aumento da Circunferéncia da Cintura
(CC), devido a expansio da quantidade de gordura abdominal e intra-abdominal
(KONARZEWSKA et al., 2014). Esse aumento resulta do acumulo de gordura no abdémen,
que pode ser subdividida em Gordura Subcutanea (GS) e Gordura Visceral (GV). Esta tltima,
possui estreita relagdo com a resisténcia a insulina e risco cardiovascular.

Visando ao monitoramento desses pardmetros antropométricos, varias técnicas foram
desenvolvidas para avaliar a composi¢ao corporal. Embora quase todas fornecam uma medida
indireta ou duplamente indireta da gordura corporal, técnicas como a Tomografia
Computadorizada (TC) e a Ressonancia Magnética (RM), se destacam por fornecer por meio
de imagens transversais, medidas mais precisas que possibilitam a quantificagdo da GV com
exatidao (LEMOS; GALLAGHER, 2017).

Medidas antropométricas como o Indice de Massa Corporea (IMC) e a CC, sdo
frequentemente usadas como indicadores de ganho de peso e obesidade. Porém, além de ndo
fornecerem informagdes sobre a distribuicao de gordura corporal, ndo sao particularmente uteis
na deteccdo do risco metabolico associado a adiposidade regional (THOMAS et al., 2012a,
2012b). O aumento da GV e GS, estdo associados ao aumento do risco metabdlico e podem
nao ser detectadas pelo IMC, CC e nem por recordatério alimentar (R24H) ou Questionario de
Frequéncia Alimentar (QFA) (NEELAND et al., 2012).

O ganho de peso ¢ tdo pronunciado com o uso dos antipsicoticos atipicos que se aventou
uma possivel associacdo entre o ganho de peso induzido pelos antipsicoticos e o beneficio
terapéutico, mais observado em pacientes tratados com olanzapina ou clozapina (RABEN et
al., 2018). Essa associagdo permanece obscura, de forma que o ganho de peso e outras
comorbidades metabdlicas devem ser identificadas e manejadas com os mesmos objetivos do
tratamento da populagdo em geral (DAYABANDARA et al., 2017; RABEN et al., 2018).

Ainda que tracadores bioquimicos (leptina, adiponectina) e determinados parametros
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metabolicos tenham sido investigados em pacientes portadores de esquizofrenia (HANSSENS
et al., 2008; KISHIDA et al., 2011; STARRENBURG; BOGERS, 2009), pouco se sabe sobre
a distribuicdo da gordura corporal e Gordura Hepatica (GH) em pacientes com esquizofrenia
tratados com antipsicoticos atipicos, bem como sobre a sua relagio com a resposta ao
tratamento.

Complicagdes metabolicas como a Doenca Hepatica Gordurosa Nao Alcodlica
(DHGNA), podem constituir por si s6, como um fator de risco cardiovascular independente
dos fatores de risco classicos, como resisténcia a insulina ou obesidade (SLIM et al., 2016). As
apresentacdes clinicas, entretanto, geralmente sdo leves e inespecificas. Portanto, o diagnostico
de doenga hepética gordurosa induzida por drogas, geralmente se dé com base em resultados
de exames laboratoriais ou de imagem (XU; ZHUANG, 2019).

A avaliacdo da composi¢ao corporal por RM pode fornecer informagdes cruciais sobre
as alteracdes metabolicas induzidas por antipsicoticos. A relagdo entre essas alteragdes € o
conteudo de GV, GS e GH em pacientes RT ¢ ERT-C ainda ¢ desconhecida, assim como a
quantificagdo da Fracdo de Gordura Hepatica (FGH) usando a MR como método de imagem.
O monitoramento periodico € importante durante a terapia antipsicotica, particularmente para
medicamentos com alto risco diabético, como a clozapina (CHAMORRO; LOPEZ;
NARVAEZ, 2020). Recomenda-se o monitoramento por ultrassonografia, TC ou exames de
RM, principalmente em individuos de risco (XU; ZHUANG, 2019). A avalia¢ao da composi¢ao
corporal através da RM pode contribuir para o entendimento de como as alteragdes metabolicas
influenciam no estado clinico dos pacientes com esquizofrenia e ERT-C.

Este trabalho possui relevancia pratica para o acompanhamento dos pacientes, visa a
uma melhor compreensao dos efeitos e alteragdes metabdlicas que impactam diretamente na
expectativa e qualidade de vida dos pacientes. Embora o tratamento antipsicotico
frequentemente cause ganho de peso e anormalidades lipidicas, anélises quantitativas da GV,
GS e FGH, sua distribui¢do e associa¢do com alteragdes metabodlicas sdo escassas em pacientes
com ERT-C. A congruéncia deste trabalho com a Medicina Translacional, se faz pela tecnologia
no processo de inovagao em saude, medicamentos, equipamentos para tratamentos e mudangas
na pratica clinica ou em métodos de diagnostico NAM et al., 2019; VALDES et al., 2018).

Este estudo visa a compreender a forma pela qual o uso de antipsicéticos pode alterar o
perfil metabdlico e a composi¢ao corporal (GV, GS e FGH) de pacientes RT e ERT-C,
permitindo um melhor acompanhamento dos pacientes e gerando a possibilidade de
intervengdes precoces com o intuito de mitigar eventuais danos, bem como entender a relagao

entre resposta a tratamento e perfil metabdlico/composi¢ao corporal.
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1.1 Problema de Pesquisa
Qual o perfil metabolico e de gordura corporal de portadores de esquizofrenia
respondedores ao tratamento de primeira linha e com esquizofrenia resistente ao tratamento em

uso de clozapina?
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2 OBJETIVOS
2.1 Geral

Avaliar alteragdes metabodlicas e da composi¢do corporal por RM em pacientes
portadores de esquizofrenia respondedores ao tratamento e resistentes a tratamento em uso de

clozapina.
2.2 Especificos

e Quantificar a gordura abdominal (visceral e subcutanea) e a fragao de gordura hepatica
através de técnica indireta de RM;

e Avaliar parAmetros antropométricos (peso, altura, IMC, CC, Circunferéncia do pescoco
[CP], pressdo arterial [PA]), estado nutricional e o Indice de Adiposidade Visceral (IAV);

e Hemograma completo, hemoglobina glicada, colesterol total, HDL-C, LDL-C, TGO,
TGP, triglicerideos, ureia, creatinina como biomarcador de inflamagao sistémica;

e Identificar a correlacdo da gordura abdominal (GS e GV) com a resposta a tratamento.
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3 REVISAO DA LITERATURA

A esquizofrenia ¢ um transtorno mental que afeta cerca de 21 milhdes de pessoas em
todo o mundo. Normalmente se manifesta no final da adolescéncia e inicio da idade adulta,
envolve sintomas positivos, como delirios e alucinagdes, e/ou sintomas negativos, como apatia,
avoli¢do (perda de iniciativa), alogia (auséncia de logica) e embotamento afetivo (CARRA et
al., 2019).

Felizmente, as intervengdes farmacoldgicas sdo eficazes na supressao da sintomatologia,
restaurando a vida produtiva e permitindo a integragdo dos pacientes na sociedade
(FLEISCHHACKER et al., 2014a). De acordo com as diretrizes atuais, 0os agentes
antipsicoticos sdo a primeira linha de tratamento para o diagndstico de esquizofrenia
(REMINGTON et al., 2017). Como a descontinuagdo do tratamento est4 associada a um risco
exponencial de recidiva em comparagao com a terapia de manutencao, os pacientes geralmente
continuam o tratamento que foi eficaz na fase aguda enquanto for bem tolerado (FERREIRA ef
al., 2020).

A introdugao dos antipsicoéticos, iniciada com clorpromazina na década de 1950, mudou
drasticamente a natureza do tratamento de pacientes com esquizofrenia grave. No entanto, foi
reconhecido que, embora os antipsicéticos fossem eficazes, muitos pacientes respondiam
apenas parcialmente. Essa situagdo mudou com a introdu¢@o da clozapina, um antipsicético de
segunda geragdo (atipico), em 1989 (VAN NOORDEN; SCHELLEKENS, 2017). Diferente
dos antipsicoticos de primeira geracdo (tipicos), que sdo principalmente antagonistas do
receptor dopaminérgico D2, a clozapina atua em varios receptores, incluindo os receptores de
dopamina D1, D2, D3 e D4, noradrenalina alfal e alfa2, serotonina SHT2A e SHT2C, histamina
e acetilcolina (XU; ZHUANG, 2019).

As observagoes clinicas revelaram uma variedade de disfun¢des metabdlicas discretas
numa proporgcao relevante de pacientes portadores de esquizofrenia em uso de antipsicético de
segunda geragdo, tais como ganho de peso corporal anormal, hiperglicemia e dislipidemia
(COHEN et al., 2006; LALLY; MACCABE, 2015). Entre os efeitos colaterais indesejados da
clozapina estdo sonoléncia, sialorreia, inducao de sindrome metabdlica, eosinofilia (aumento
de eosindfilos no sangue) e agranulocitose (falta ou acentuada redu¢do de leucdcitos). Essa
ultima, aparece em 1% dos casos e foi 0 motivo pelo qual o fArmaco passou alguns anos sem
ser utilizado entre as décadas de 1960 e 1980, quando foi demonstrada a sua eficacia

(BERARDIS et al., 2018).
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O ganho de peso e outros efeitos metabodlicos adversos induzidos por antipsicoticos sao
enfrentados por muitos pacientes com psicose € podem levar a varias comorbidades, reduzindo
a expectativa de vida. Porém, parece existir uma complexa relagdo entre ganho de peso
induzido por antipsicoticos e beneficios terapéuticos (DAYABANDARA et al., 2017).
Pacientes portadores de esquizofrenia correm um risco trés vezes maior de desenvolver
obesidade e um risco duas a quatro vezes maior de diabetes mellitus tipo 2, que sdo causas
comuns de doenga cardiovascular (ANNAMALAI et al., 2017). Varios fatores estdo
envolvidos no aumento do risco de doenga cardiovascular nessa populagdo, incluindo taxas
mais altas de tabagismo (CATHER et al., 2017), dieta pouco saudavel e redugdo de exercicio
fisico (RATLIFF et al., 2012), baixa renda (GATOV et al., 2017) e o proprio tratamento
antipsicotico, principalmente o uso de antipsicéticos de segunda geracdo (ASG),
(FLEISCHHACKER et al., 2013b).

Antipsicéticos atipicos, podem aumentam o tecido adiposo, o que esta fortemente
relacionado a resisténcia a insulina. O ganho de peso geralmente ocorre nas primeiras oito
semanas, sendo mais evidente em quem nunca havia recebido medicagdo antipsicoética,
mulheres e pacientes jovens. (CHAMORRO; LOPEZ; NARVAEZ, 2020 e GRAJALES et al.,
2019). Esses efeitos adversos dos antipsicoticos preocupam especialmente os pacientes na
idade de desenvolvimento e aqueles submetidos a tratamentos de longo prazo (RABEN et al.,
2018 e VANTAGGIATO et al., 2019).

A clozapina e olanzapina, parecem produzir os piores efeitos metabodlicos adversos e
sdo os indutores mais potentes de ganho de peso em pacientes com ERT. A desregulagdo de
adipocinas e de peptideos derivados de adipdcitos também estd ligada a anormalidades
metabolicas induzidas por antipsicoticos (LU et al., 2015). Contudo, ¢ geralmente aceito que
as populacdes pediatrica e feminina sdo mais suscetiveis aos efeitos colaterais metabdlicos dos
ASG (INGIMARSSON et al., 2017).

As doencas cronicas ndo transmissiveis estdo entre os principais problemas de saude
publica do Brasil e do mundo. Segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), as doencas
cronicas ndo transmissiveis foram responsdveis por cerca de 70% das mortes ocorridas
globalmente em 2019. No Brasil, as doengas cronicas ndo transmissiveis foram responsaveis,
em 2019, por 41,8% do total de mortes ocorridas prematuramente, ou seja, entre 30 e 69 anos
de idade (MALTA; ANDRADE; OLIVEIRA; MOURA; PRADO; SOUZA, 2019).

Viérias estratégias e iniciativas vem sendo tomadas no combate a essas comorbidades.
Em 2011, foi assinado pela Organizagdo das Nac¢des Unidas (ONU) o compromisso de reduzir

as taxas de mortalidade por doencas cronicas niao transmissiveis. Em 2013, a Assembleia
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Mundial da Saude aprovou o plano de agdo global de doengas cronicas nao transmissiveis,
estabelecendo o compromisso dos paises membros com a redugao da probabilidade de morte
por doengas cronicas ndo transmissiveis em 25% entre 2015 e 2053, (BEAGLEHOLE et al.,
2012). O Brasil ja vem se mobilizando ao langar, ainda em 2011, seu plano de agdes estratégicas
para o enfrentamento das doengas cronicas nao transmissiveis (2011-2022), estabelecendo
acOes e metas para a reducao das taxas de mortalidade prematura (30 a 69 anos) por essas
doengas em 2% ao ano, bem como a diminuicdo da prevaléncia de seus fatores de risco,
(MALTA et al., 2011 e BONITA et al., 2013).

Com o aumento da incidéncia de fatores de risco para doenga cardiovascular na
populacdo jovem, métodos ndo invasivos com possibilidade de utilizacdo em larga escala tém
sido exaustivamente estudados pela comunidade cientifica. As medidas antropométricas sdo
sugeridas como preditoras de fatores de risco para doenga cardiovascular na infancia e
adolescentes (REILLY et al., 2010). A identificacdo de métodos que possibilitem a triagem
epidemiologica de risco para doenga cardiovascular agrupados na populacdo jovem pode
representar uma estratégia util para diminuir a incidéncia de doenca cardiovascular no curso da
vida.

A prevaléncia de obesidade relacionada a sindrome metabolica tem crescido no Brasil,
implicando em uma maior frequéncia de doenca hepatica gordurosa ndo alcoodlica, que se
caracteriza por uma infiltracdo gordurosa do figado definida como esteatose hepatica. A
fisiopatologia da doenga hepatica gordurosa ndo alcoodlica estd associada com obesidade,
alteracdes metabolicas e hormonais conseguintes do acimulo de tecido adiposo, metabolismo
anormal das citocinas, resisténcia insulinica, desequilibrio na produ¢do de adiponectina e
leptina, além dos fatores genéticos e ambientais (MISHRA et al., 2007).

A Sociedade Brasileira de Hematologia (SBH), destaca que a prevaléncia de obesidade
relacionada a sindrome metabolica tem crescido no Brasil, o que implicou em uma maior
frequéncia de doenca hepatica gordurosa ndo alcodlica, que ndo havia recebido muita ateng¢ao
no passado. Contudo, essa atengdo tem merecido interesse cada vez maior desde que se
observou o elevado potencial de progressao para formas mais graves dessa doenga como cirrose
e carcinoma hepatocelular, (COTRIM et al., 2016).

A doenca hepatica gordurosa ndo alcoodlica pode ser diagnosticada por métodos de
imagem. Pode estar relacionado a alteragdes necro-inflamatorias e fibroses (esteato-hepatite)
diagnosticadas por biopsia hepatica, podendo evoluir para cirrose ou carcinoma hepatocelular.
Ocorre em individuos sem histérico significativo de excesso de alcool, nem outras doengas

hepaticas que expliquem a esteatose hepatica e, na maioria dos casos, esta associado a sindrome
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metabolica. Essa condicdo também pode estar associada ao uso de alguns medicamentos
(RADETTI et al., 2006).

O termo genérico da doenca hepatica gordurosa ndo alcoolica inclui desde a esteatose
hepatica benigna até a esteato-hepatite ndo alcodlica ou simplesmente NASH (Nonalcooholic
Steatohepatitis). Por sua vez, quando nao tratada pode progredir para fibrose, cirrose e
insuficiéncia hepatocelular, (POUWELS et al., 2022). Ainda com base na nas diretrizes da
SBH, a RM e espectroscopia por RM, podem ajudar na avaliagdo e no diagnostico de doenca
hepatica gordurosa ndo alcoodlica, (COTRIM et al., 2016 e CORTEZ-PINTO et al., 2004),
(ASSOCIATION, 2002).

A RM ¢ um método de imagem sensivel e objetivo para deteccdo e quantificacdo de
esteatose hepatica em adultos, inclui niveis muito menores do que os valores de referéncia
normais (FISHBEIN et al., 2003), diferenciando a esteatose hepatica focal de possiveis lesdes
malignas (CORTEZ-PINTO et al., 2004), avalia a distribuicdo de adiposidade corporal, ndo
emitindo radiacao ionizante ¢ ndo depende de operador, (RADETTI et al., 2006). A biopsia
hepatica ¢ o padrao ouro na identificagdo das diferentes formas de apresentacdo da doenga. A
elevada prevaléncia de doenca hepatica gordurosa ndo alcodlica torna impraticavel a realizacao
de bidpsias em todos pacientes. Métodos nao invasivos podem auxiliar e identificar pacientes
com maior risco de apresentar as formas evolutivas da doenca. Os métodos de imagem sao os

melhores meios de se identificar a esteatose (COTRIM et al., 2016).
3.1 - Composi¢ao Corporal

Por defini¢do, a antropometria envolve a obtencao de medidas fisicas de um individuo
para relaciona-las com um padrao que reflete o seu crescimento e desenvolvimento, (PALOTTI,
1999). Por meio da antropometria, € possivel estudar a composicao corporal humana e seus
diversos constituintes. Normalmente a massa corporal total € expressa pelas respectivas
porcentagens de gordura (intramuscular, visceral e subcutanea) e massa magra (musculatura
esquelética) (COSTA, 2001).

A avaliagdo da composicao corporal ¢ definida como a quantificagdao dos principais
componentes estruturais do corpo humano. Diversos métodos de analise da composi¢do
corporal sdo descritos na literatura e diferem em seu nivel de complexidade. Os métodos
indiretos podem ser classificados como fisico-quimicos por meio da excre¢ao de creatinina e
métodos de imagem como TC, RM, ultrassonografia (US) densitometria ossea (DO) e
densitometria por dupla emissdo de raio-X (DEXA). Os métodos duplamente indiretos sao a

bioimpedancia (BIA) e dobras cutaneas para avaliagdo da gordura corporal total, (PRADO et
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al., 2014 e KAUL et al., 2012).

A mensuracgao direta, deriva da analise de cadaveres humanos e deram inicio a varios
outros métodos para avaliagdo da composi¢ao corporal. Os métodos indiretos sdo considerados
“padrao-ouro”, pois sdo os mais precisos (COSTA, 2001). As imagens por RM e TC fornecem
uma medida indireta da GV, por conseguirem diferencid-la da GS, contribuindo na distingao
precisa dos volumes de gordura em regioes especificas (KAUL et al., 2012 ¢ VASQUES et al.,
2010). Outra técnica conhecida como Absorciometria por raios X de Dupla Energia (DEXA),
também pode produzir medidas confidveis da massa gorda total, mas nao € capaz de diferenciar
GV e GS (LEMOS; GALLAGHER, 2017). A estimativa da distribuicdo regional de gordura
para investigacdo clinica requer um método com alto nivel de precisdo e validade
(PELETEIRO et al., 2019).

A partir de 2011, varios métodos automatizados capazes de distinguir a gordura
abdominal subcutanea e visceral foram desenvolvidos. Com uma Unica imagem do abdome,
podemos mensurar a GV e GS (PRADO et al., 2014). Um estudo realizado por Shen et al
(2004), concluiu que a melhor regido para avaliagdo da GV esta na regido de L4-L5 (quarta e
quinta vértebras lombares), préximo ao nivel da cicatriz umbilical, apresentando maior
correlagdo entre os exames de TC e RM.

Virios estudos demonstraram uma relagdo significativa entre a GV e os niveis de
lipoproteina plasmatica e marcadores inflamatorios, independentemente do controle
metabolico dos pacientes (FABBRINI et al., 2009, BALENTINE et al., 2010 ¢ MURRAY,
WILLIAMS; LEE, 2017). Para cada 10 cm adicionais de gordura em uma Unica imagem
transversal, o risco de hipertensdo aumenta em 4% a 9% e 4% para o risco de diabetes
(BALENTINE et al., 2010). A GV medida por TC estd associada a um risco aumentado de
doencas malignas, como cancer de colon, e condi¢des pré-malignas, como esdfago de Barrett
(BALENTINE et al., 2010 e MURRAY; WILLIAMS; LEE, 2017). O IMC ¢ significativamente
associado a GV (r=0,53, p<0,001) e GS (r=10,77, p <0,001) quantificadas por TC (MURRAY;
WILLIAMS; LEE, 2017). Uma 4rea absoluta de GV > 100 cm? foi sugerida como um indicador
de excesso de peso, correspondendo a um IMC > 25 cm?*m? (BITENCOURT et al., 2019).
Abaixo de 100 cm?, distirbios de glicose, insulina e lipoproteina sio incomuns (CRUZ et al.,
2013).

A utiliza¢dao da TC na avaliagdo da composicao corporal, j& foi realizado em diversas
condigdes (cancer gastrico, esofagico e sarcopenia), de forma secundaria e oportunista, em
pacientes que investigavam suas condigdes patologicas (GIBSON et al., 2015; RYAN et al.,
2004 ¢ BITENCOURT et al., 2019). O estudo de Klopfenstein et al. (2012) verificou a
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concordancia entre a RM e a TC para medidas da gordura abdominal (subcutanea e visceral),
que considerou um método seguro e preciso, alternativo a TC, com a vantagem de ndo expor
os pacientes a radiag¢do ionizante (KLOPFENSTEIN et al., 2012).

Dois estudos sobre os efeitos do tratamento antipsicotico na deposicdo de gordura
abdominal em pacientes portadores de esquizofrenia foram realizados utilizando a RM como
método de diagnostico. Nesses estudos, os pacientes ndo foram agrupados por resposta a
tratamento, sendo tratados com multiplos antipsicoticos (paliperidona, olanzapina, terapia
combinada de paliperidona e olanzapina, aripiprazol e quetiapina) (KIM et al., 2017).

J& o segundo estudo investigou pacientes em primeiro episddio psicdtico, portanto, sem
tratamento antipsicotico prévio (ZHANG et al., 2004). Os autores, encontraram um aumento
significativo nos niveis de leptina, GS, GV e lipidios durante e ap6s o tratamento antipsicético.
Em pesquisa realizada por Kim et al (2017), os resultados demostraram que a GV foi maior no
grupo tratado com antipsicoticos do que no grupo controle, porém, ndo foram observadas
diferengas na esteatose hepatica e GS entre os grupos. O estudo sugeriu ainda que o tratamento
antipsicotico pode interromper a relagdo fisiologica entre o contetido de gordura do figado e
adiponectina, mas ndo afeta essencialmente as associagdes de adiponectina e leptina com os
compartimentos visceral e subcutaneo (KIM et al., 2017).

Como a obesidade tornou-se uma epidemia mundial nas ultimas décadas, houve um
crescente interesse nos estudos de composicao corporal e de como os diferentes depositos de
GV, GS, quantidade e densidade da musculatura esquelética podem se relacionar com eventos
adversos e Doengas Cronicas Nao Transmissiveis, (MATTSSON et al., 2006 e ANDREOLI et
al., 2016). O método a ser usado para a avaliacdo da adiposidade abdominal dependera dos
objetivos do estudo. Para a avaliacdo clinica e a pesquisa epidemioldgica, a estimativa da
distribuicao regional de gordura deve ser realizada por um método com alto nivel de precisao,

validade e praticidade.
3.2 - Técnicas de Imagem na Avaliacio da Composicao Corporal

Dentre aos diversos métodos de imagem, a densitometria por dupla emissao de raio-X
(DEXA) ¢ um método amplamente utilizado na avaliagdo da composi¢do corporal e seu
principio basico se d4 pela emissao de dois feixes distintos de raios x de baixa energia, medindo
a densidade dos tecidos diretamente e, assim, os diferenciando. Apesar da eficiéncia do método
e da baixa exposi¢ao a radiagdo, ndo ¢ recomendado a frequente repeti¢do do exame (PRADO
et al., 2014), o que no ambito da pesquisa, pode contraindicar a realizagdo e acompanhamento

antropométrico dos voluntarios, inviabilizando sua escolha para reavaliacdes periodicas,
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(GENTON et al., 2002). Deve-se considerar também, que o DEXA nao ¢ capaz de medir o
componente de agua corporal, além de nao ter a capacidade de distinguir a gordura visceral de
gordura subcutanea o que prejudica a sua aplicacdo em situagdes nas quais ha alteragdes dessa
variavel, (GENTON et al., 2002 e HANGARTNER et al., 2013).

Embora algumas equagdes tenham sido desenvolvidas e validadas com base no DEXA
como padrao de referéncia, mais pesquisas sdo necessarias para estabelecer esse método como
“padrao ouro”, (GENTON et al., 2002).

No contexto da avaliacdo da distingdo da musculatura esquelética (ME), GV e GS, o
uso de imagens como TC e RM tem destaque no cendrio da pesquisa. A realizagdo destes
métodos de imagem aumentou nos ultimos anos devido a precisdo, confiabilidade e crescente
disponibilidade (PRADO et al., 2014). A TC é um método de imagem considerado “padrao
ouro” (HEYMSFIELD et al., 1997) na avaliagdo da composi¢ao corporal a partir da regidao
abdominal (BERNSEN et al., 2020). Seu principio consiste na atenuagdo dos raios-x por meio
dos tecidos irradiados e na mensuragdo da radiagao residual por detectores de raios X, que,
posteriormente, sdo analisados e processados através de softwares e reconstruidos em imagens
no plano transversal com base na representacdo dos pixels de cada regido analisada
(BERNSEN et al., 2020).

Diversos estudos tém apoiado a TC como um método valido e fidedigno, (PRADO et
al., 2014 e BERNSEN ef al., 2020). Uma tnica imagem do abdome pode estimar a composicao
corporal (HANGARTNER et al., 2013). A regido do abdome que melhor se correlaciona com
o volume da musculatura esqueléticos estd em torno da regido da terceira vértebra lombar (L3).

J& na avalia¢do da GV e GS, a regido entre L4-L5 apresenta a maior correlacdo na
avaliacdo destes compartimentos. Assim, a regido de L3 tem sido um marco de interesse no
estudo da ME e L4-L5 para GV e GS utilizando TC e RM. (SHEN et al, 2004 e MOURTZAKIS
et al., 2008).

Assim como DEXA, a TC utiliza radia¢do ionizante em uma dose relativamente alta.
Portanto, ndo ¢ considerada uma técnica segura para medidas repetidas em estudos
prospectivos. Expor individuos saudaveis a doses de radiagdo apenas para o objetivo de
pesquisa pode ser considerado antiético. Independentemente dessa limitagdo, as imagens de
TC quando obtidas como parte do diagnostico médico, tornam-se uma ferramenta importante
em pesquisas prospectivas (pacientes com cancer € sarcopénicos) € retrospectivas por sua
facilidade de armazenamento digital.

Entre outros fatores que podem limitar pesquisas utilizando TC e RM para anélise da

composicdo corporal, estdo: utilizacdo de software especifico; pessoal treinado com
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conhecimento em anatomia e o alto custo dos métodos (SOLHEIM et al., 2018). Em estudos
longitudinais, ¢ importante que o mesmo profissional avalie as imagens. Embora a imagens de
TC sejam tipicamente usadas de forma retrospectiva, estudos podem ser estrategicamente
planejados para avaliar composic¢ao corporal de forma prospectiva de acordo com protocolos
unicos.

A RM ¢ um exame de diagnéstico por imagem amplamente utilizado e permite a
obtencao de imagens de diversos segmentos do corpo com alta qualidade. Destaca-se entre os
métodos de imagem na avaliagdo da composi¢do corporal por ndo utilizar radiacdo ionizante.
Baseia-se na utilizagdo de um campo magnético que direciona o alinhamento de nucleos de
hidrogénio. Em seguida, um pulso de radiofrequéncia (RF) ¢ aplicado, levando a absorcao de
energia pelos protons do hidrogénio, que liberam energia quando o pulso de RF ¢ desligado,
fazendo com que os protons retornem a sua posi¢do original. A energia liberada ¢ entdo
detectada por uma bobina (antena receptora) na captacdo do sinal de RF usado para criar
imagens de corpo inteiro ou em regides especificas (BERNSEN ez al., 2020).

Na RM a diferenga entre os tecidos esta relacionada com a formagao biologica de cada
tecido, sua composi¢cdo e propriedades giro magnéticas de entrar em ressonancia com a RF
aplicada e consequentemente o tempo de relaxamento de cada atomo (SILVER et al., 2010).
Como a RM nao depende de radiagao ionizante, ¢ um método seguro para todas as faixas etarias
e permite medidas repetidas (estudos longitudinais). Sua excelente resolugcdo espacial
(definicdo de imagem) também contribui para que a RM seja considerada o método mais
preciso para determinar a composi¢do corporal a nivel global ou regional (BERNSEN et al.,
2020; NEELAND et al., 2013 e VANGELOV et al., 2022).

A técnica de RM tem sido usada principalmente para avaliar tecido adiposo (quantidade
e distribuicdo), musculatura esquelética, sendo 1til na avaliagdo da composicdo corpo em
estudos transversais ou intervencionistas na obesidade (NEELAND et al., 2013 e MANINI et
al., 2013), sarcopenia (ZOICO et al., 2013), obesidade infantil (KARLSSON et al., 2013),
gordura visceral em pacientes dialiticos (MOLFINO et al., 2013) e virus da imunodeficiéncia
humana (HIV), (SHAH et al., 2012). As técnicas de TC e RM sdo mais vantajosas, em
comparagdo as demais, uma vez que permitem distinguir, separadamente, os volumes de tecido
adiposo subcutaneo e visceral (PRADO et al., 2014). Metodologias para avaliar a composi¢ao
corporal com TC e RM, surgiram como preditores confiaveis, sugerindo que medidas
superficiais do peso corporal podem potencialmente negligenciar riscos (LUKASKI, 2013).

As principais limitagdes no uso da RM, estdo relacionadas ao alto custo, falta de

conhecimento técnico dos operadores e fatores logisticos como duragdo do procedimento
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(CARDIOLOGIA et al., 2006). Dentre as situacdes que podem conduzir a desfechos negativos,
esta o término antecipado do procedimento, em razao de ansiedade ou desconforto do paciente.
A ansiedade pode ser caracterizada como um estado de adaptacdo que o individuo necessita
para enfrentar situagdes do cotidiano e com intensidade e duracdo variaveis (GRAZZIANO et
al., 2004).

Aproximadamente, 10% a 20% dos pacientes ndo completam os exames de RM,
(MOHLMAN et al., 2011). A identificacdo dos motivos que conduzem a interrup¢do dos
exames ¢ dificil, pois envolvem questdes subjetivas. O estado de tensdo conduz ao
comprometimento emocional, psicoldégico e cognitivo, porém, percebem-se algumas
dificuldades de identificagdo da tensdo, que podem ocorrer por falta de capacitagao profissional
e ferramentas adequadas, (BERGAMASCO et al., 2004). Quase 3% a 5% dos pacientes
terminam seus exames de RM antecipadamente, em razao da ansiedade e, consequentemente,
claustrofobia, visto que o equipamento de RM tem limitagdes de espaco, dando ao paciente
uma sensagao de confinamento (MURPHY et al., 1997; ESHED et al., 2007; THORPE et al.,
2008 ¢ DEWEY et al., 2007). Outros desconfortos também podem ser fonte de
descontentamento para o paciente, como o alto ruido emitido pelo aparelho (VAN DIEST et
al., 2010).

Vale ressaltar que os efeitos negativos descritos na literatura sobre o estado de ansiedade,
claustrofobia e desconforto durante o exame, estdo relacionados principalmente a exames
convencionais de RM, os quais possuem uma duracao média de 25 a 40 minutos. No contexto
da avalia¢do da composi¢ao corporal por meio da RM, esses efeitos podem ser minimizados
mediante protocolo especifico que reduz o tempo de exame (3 a 5 minutos) como ocorre neste

estudo.
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4 METODO

Este estudo ¢ uma pesquisa basica com carater observacional do tipo transversal e
quantitativa. O estudo foi realizado entre o periodo de abril de 2022 a marco de 2024.
4.1 Caracterizagao do Estudo

Na primeira fase do estudo (2021 a 2023, foram selecionados pacientes com diagnostico
de esquizofrenia com base nos critérios do Manual de Diagndstico e Estatistica de Transtornos
Mentais 5.* edicdo (DSM-5). Os dados foram sumarizados por grupos, de modo que o primeiro
grupo denominado RT (Respondedor ao Tratamento) todos respondedores a tratamento
antipsicotico com base nos resultados da Escala Breve de Avaliagdo Psiquiatrica (Brief
Psychiatric Rating Scale — BPRS) (OVERALL; GORHAM, 1962), versio de Woener
(WOENER et al., 1988), traduzida e validada para o portugués (ROMANO; ELKIS, 1996) e
em uso de antipsicoticos Haldol[n-8], Olanzapina [n-8], Risperidona [n-13], Quetiapina [7]).
O segundo grupo denominado de ERT-C (Esquizofrenia Resistente ao Tratamento em uso de
Clozapina), foi constituido por pacientes resistentes aos antipsicoticos tratados com o

Clozapina por um periodo minimo de menos seis semanas.

Figura 1 - Fluxograma da sele¢ao amostral (RT e com ERT-C)

e 41 Pacientes Respondedores
ao Tratamento (RT)
e 40 Pacientes com ERT-C

W [ 81 Pacientes Entrevistados ]

K5 Evasoes do grupo RT
e 4 desisténcias

e 74 exames de RM
e 78 exames bioquimicos
¢ 80 avaliacOes antropométricas

3 Evasées do grupo ERT
e 2 desisténcias

"

e 1 internacdo hospitalar

e 1 internagdo hospitalar

)

Grupo RT Grupo ERT-C
N =36 N =37 (Clozapina)

Fonte: Elaboragao propria (2024)

Os pacientes foram avaliados por uma equipe de médicos psiquiatras e convidados a

participar do estudo. Apos a confirmagdo, os participantes foram submetidos a uma avaliacao
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psiquiatrica para a classifica¢ao dos grupos, agendamento de exames laboratoriais, exames de
imagem (RM) e antropometria com uma equipe de nutricionistas devidamente treinada. Os
participantes foram recrutados no Hospital de Saude Mental Professor Frota Pinto (HSMPFP),
no ambulatério do Nucleo de Estudos em Esquizofrenia (NUESQ) e no Centro de Atencao
Psicossocial Prof. Gerardo da Frota Pinto. Na segunda fase do estudo (2022 a 2024), foram
realizadas as analises bioquimicas, perfil lipidico e teste comparativos no intuito de investigar
as principais alteragdes metabodlicas e da composi¢do corporal dos pacientes.
4.2 Aspectos éticos
O Estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa sob o registro CAAE de nimero
49986321.4.0000.5054. Todos os participantes assinaram o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE) antes da inclusdo no estudo (Parecer Consubstanciado do CEP)
(APENDICE A).
4.3 Delineamento do estudo
Foram incluidos individuos entre dezoito a sessenta e cinco anos de idade, de ambos os
sexos, seguindo os critérios para esquizofrenia com base no Manual de Diagnostico e
Estatistico de Transtornos Mentais 5.* edigdo (DSM-5) em tratamento antipsicotico de no
minimo seis semanas.
Foram excluidos do estudo os seguintes casos:
e Historia de epilepsia precedendo o diagndstico de Esquizofrenia;
e Historia de tumor cerebral;
e Presenca de doenga grave hepatica, renal ou cardiaca;
e Presenca de doenga Autoimune;
e Historia de dependéncia/abuso de substancias psicoativas;
e Gravidez ou situagdo potencial de gravidez e qualquer situacdo que contraindique a
realizagio da RM mediante entrevista previa (APENDICE C);
e Outros diagnoésticos psiquiatricos.
Os pacientes e seus responsaveis legais (familiares), foram devidamente informados
sobre o estudo, seus riscos e caracteristicas de funcionamento.
4.4 Avaliacéo psiquiatrica
O diagnostico de esquizofrenia foi definido pelo questionario DSM-5 — Minientrevista
Neuropsiquiatrica Internacional do DSM-5 (MINI) (AMORIM, 2000). Os pacientes foram
selecionados no dia da sua consulta (HSMPFP ou HSM), ocasido em que aplicamos a Escala

Breve de Avaliacdo Psiquiatrica (BPRS), bem como o agendamos o exame de RM,
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antropometria por profissional nutricionista e coleta de sangue.

Avaliamos os sintomas negativos/desorganizacdo conceitual, positivo, excitacdo e
depressivo da esquizofrenia por meio da Escala Breve de Avaliagdo Psiquidtrica (Brief
Psychiatric Rating Scale — BPRS) (OVERALL; GORHAM, 1962), versio de Woener
(WOENER et al., 1988), traduzida e validada para o portugués (ROMANO; ELKIS, 1996).
Apos abordagem do participante e verificacdo dos critérios de exclusdo, os psiquiatras do
estudo aolicaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) [APENDICE A],
ficha de coletas de dados [APENDICE B] e a BPRS (OVERALL; GORHAM, 1962), [ANEXO
Al.

4.5 Avaliacdo metabolica: Analises Laboratoriais

No inicio do estudo, uma equipe de técnicos de Enfermagem, devidamente treinado,
realizou as amostras de sangue por pun¢do venosa periférica, utilizando o sistema de coleta a
vacuo. As coletas foram realizadas no servigo de radiologia do Hospital Universitario Walter
Cantidio (HUWC), assim como no Hospital de Satide Mental Professor Frota Pinto (HSMPFP).
As amostras de sangue foram transportadas em caixa térmica (2-8 °C) das unidades hospitalares
e transportadas ao laboratorio de andlise do Nucleo de Atencdo Médica Integrada (NAMI).
Pedimos os seguintes exames: hemograma completo, hemoglobina glicada, colesterol total,
HDL-C, LDL-C, TGO, TGP, triglicerideos, glicemia em jejum, niveis de ureia, creatinina.

Para a determinac¢dao do hemograma completo, o sangue foi coletado (SmL) em tubos
contendo solugdo a 10% de Acido Etileno Diamino Tetra Acético (EDTA). Para as demais
quantificagdes utilizamos tubos sem anticoagulante para a obten¢do do soro. As amostras sem
anticoagulante (10mL) foram mantidas a temperatura ambiente e aproximadamente dez
minutos apds coleta, foram centrifugadas, por quinze minutos a 3.000 rpm, para obten¢do do
soro. As condi¢cdes foram controladas, padronizadas e pré-otimizadas para assegurar a
reprodutibilidade dos testes.

Avaliamos o perfil lipidico (colesterol total, HDL-C e triglicérides) por métodos
colorimétricos e enzimaticos e calculamos o LDL-C pela equagdo de Friedwald. Calculamos a
razao colesterol total / HDL-C e LDL-C / HDL-C e obtivemos a concentracdo da glicose
plasmatica pelo método da glicose oxidase.

4.6 Avaliacdo antropométrica e pressao arterial

Os dados antropométricos (peso corporal, altura, Circunferéncia do Pescoco [CP],
Circunferéncia do Quadril [CQ] e Circunferéncia da Cintura [CC]) foram avaliados em
duplicata por um profissional nutricionista treinado. O peso corporal foi obtido em balanga

digital com precisdo de 100 g. A altura foi mensurada por meio de um estadidmetro portatil
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(Alturaexata®) com precisdo de 0,5 cm. Para determinagdio do IMC [peso (kg) / altura (m’)],
utilizamos os seguintes pontos de corte: baixo peso (<18,49kg/m’), eutrofia (18,5-24,99kg/m?),
sobrepeso (25-29,99kg/m’) e obesidade (>30kg/m’), seguindo os critérios da World Health
Organization (ORGANIZATION, 2000) e apresentados a seguir na tabela 1.

Tabela -1 Classificagdo internacional da obesidade segundo o IMC e risco de adiposidade.

IMC (kg/M2) Classificacao SLCol I Risco de doenca
grau/classe
<18,5 Magro ou baixo peso 0 Normal ou elevado
18,5-24.9 Normal ou eutréfico 0 Normal
25-29.9 Sobrepeso ou pré-obeso 0 Pouco elevado
30-34,9 Obesidade 1 Elevado
30-39,9 Obesidade 11 Muito elevado
>40,0 Obesidade grave 111 Muitissimo elevado

Fonte: World Health Organization (2000); ABESO - Associa¢do Brasileira Para o Estudo da Obesidade e da Sindrome
Metabolica (2016).

A CC foi obtida no ponto médio entre a ultima costela e a crista iliaca, utilizando fita
métrica inelastica com capacidade de 2m (Cescorf®). O ponto de corte para obesidade central,
utilizado para homens foi > 94 cm ¢ > 80 cm para mulheres (quadro 1), com base nos fatores
de risco segundo os critérios da World Health Organization (ORGANIZATION, 2000).

Quadro 1 - Categoria de risco associagdo a circunferéncia da cintura

Fator de risco Mulheres Homens
Baixo risco < 80cm <94 cm
Risco > 80cm > 94 cm
Alto risco > 88cm > 102 cm

Fonte: Molarius et al. (1999), OMS, (2000)

A classificagdo de risco para a Relacdo Cintura Quadril (RCQ) pareada por idade e sexo,
foi avaliada segundo os valores de referéncia disponivel no quadro 2.

Quadro 2 - Normas para propor¢do entre a RCQ para homens e mulheres

Idade Risco Baixo Risco moderado Risco alto Risco muito alto
20-29 <0,83 0,83 - 0,88 0,89 — 0,94 > 0,94
30 -39 <0,84 0,84 -0,91 0,92 - 0,96* >0,96
Homes
40 — 49 <0,88 0,88 — 0,95 0,96 — 1,00 >1,00
50 -59 <0,90 0,90 - 0,96 0,97 - 1,02 >1,02
60- 69 <0,91 0,91 — 0,98 0,99 — 1,03 >1,03
Idade Risco Baixo Risco moderado Risco alto Risco muito alto
20 -29 <0,71 0,71 -0,77 0,78 — 0,82 >(0,82
30 -39 <0,72 0,72 -0,78 0,79 — 0,84 >(0,84
Mulheres
40 — 49 <0,73 0,73 -0,79 0,80 — 0,87** >0,87
50 - 59 <0,74 0,74 — 0,81 0,82 -0,88 >(,88
60- 69 <0,76 0,76 — 0,83 0,84 — 0,90 >(),90

Risco alto para DCV (homens) * Risco alto para DCV (mulheres) **; Fonte: Adaptado de Bray & Gray, (1988).

A pressao arterial (P.A) foi obtida por aparelho automatico (Omron model HEM-712C,
Omron Health Care, Inc, USA). Trés medidas de pressdo arterial foram realizadas com
adequacdo do manguito a circunferéncia braquial, apés 5 minutos de repouso na posi¢ao

sentada. Os valores finais de pressdo sistolica e diastdlica representam a média aritmética das
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duas ultimas medidas. A CP foi realizada no ponto médio da coluna cervical até o meio anterior
do pescoco, com auxilio de uma fita métrica inelastica com capacidade de 2m (Cescorf®).
Homens com proeminéncia laringea, a CP foi aferida abaixo da proeminéncia (PREIS et al.,
2010). Para calcular a carga tabagica, multiplicamos o nimero de magos consumidos por dia
(1 mago = 20 cigarros) pelo nimero de anos em que o paciente fumou (SALES et al., 2019).
Mensuramos o nivel etilico dos participantes com base na classificacdo sugerida por
Voskoboinik et al. (2016).

Durante avaliagdo antropométrica realizada por profissional nutricionista, foi possivel
avaliar o entendimento dos pacientes e familiares sobre habitos alimentares e dar orientagdes
tanto aos pacientes, quanto aos seus familiares sobre informagdes basicas da composi¢ao de
uma refei¢do saudavel (verduras, legumes, carboidratos e proteinas) e com valor nutricional
[APENDICE D]. Nesta ocasido, o profissional nutricionista, transmitiu a sugestdo de alimentos
[APENDICE E] e habitos saudaveis, assim como indicar os alimentos que devem ser
priorizados, reduzidos e, at¢ mesmo, evitados.

4.7 Critérios para avaliacdo da Sindrome Metabdlica (SM)

Nao existe um Unico critério aceito universalmente para diagnosticar a SM. No Brasil,
os mais utilizados sdo os recomendados pelo National Cholesterol Education Program — Adult
Treatment Panel III (NCEP — ATP III) e pelo International Diabetes Federation (IDF).
Segundo o IDF, a Sindrome Metabdlica em adultos ocorre quando ¢ identificada a obesidade
central e pelo menos dois dos critérios listados na a seguir: CC > 90 cm para homens ¢ >80 cm
para mulheres sul-americanos (as), HDL-C < 40 mg/dL para homens e < 50 mg/dL para as
mulheres ou tratamento de dislipidemia, hipertensdo > 130 mmHg (ou > 85 mmHg ou
tratamento de hipertensao), triglicérides > 150 mg/dL (ou tratamento de dislipidemia) e
resisténcia a insulina > 100 mg/dL (ou diagnostico de diabetes) (GODOY-MATOS et al., 2022;
ESLAM et al., 2020; ABESO, 2016; ALBERTI et al., 2005 e GRUNDY et al., 2005).

4.8 Critérios para avaliacdo do Indice de Adiposidade Visceral (1AV)

Com base nos pardmetros antropométricos e perfil lipidico, avaliamos o Indice de
Adiposidade Visceral (IAV) dos pacientes com RT e ERT-C. O AV foi desenvolvido a partir
de pardmetros antropométricos e bioquimicos, com o intuito de estimar as disfuncdes de
adiposidades relacionadas ao risco cardiometabolico. O calculo do AV foi proposto por Amato
et al. (2010), sendo composto por duas medidas antropométricas (IMC em Kg/m? e CC em cm)
e dois parametros metabodlicos (HDL-C e Triglicerideos (TG) em mmol/L). A equagdo para o
calculo do IAV para o sexo masculino ¢ descrita como: 1AV = (CC/39,68+(1,88 x IMC)) x
(TG/1,03) x (1,31/HDL) e para o sexo feminino, como: 1AV = (CC/36,58+(1,89 IMC)) x
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(TG/0,81) x (1,52/HDL). Assume-se IAV = 1 em individuos saudaveis nao obesos com
distribuicao adiposa normal e niveis normais de TG e HDL-C.
4.9 Avaliacéo da Composicéo Corporal por RM

A composicao corporal (ME, GS, GV, IME e GIM) e a FGH foram analisadas com a
técnica indireta de RM em ambos os grupos de participantes (ET e ERT-C).

Adquirimos as imagens de RM em aparelho de 1.5 Tesla (Ge Signa HDxt, versao 16,
General Electric, Illinois, EUA), com uma bobina de 12 canais (General Electric, [llinois, EUA).
A analise da Musculatura Esquelética (ME) e Gordura Intramuscular (GIM), foram adquiridas
por meio de imagem do abdominal (corte axial) no nivel da terceira vertebra lombar (L3). A
avaliagdo da gordura abdominal (GS e GV) foi obtida a nivel da transi¢do da quarta e da quinta
vertebras lombares (L.4-L5), na proximidade da cicatriz umbilical.

A 4rea da ME foi corrigida em relagdo a altura [massa corporal magra em cm?/ (altura
m?)] para o calculo do Indice da Musculo Esquelético (IME). Essa modificagdo ¢ realizada
porque a massa muscular € proporcional a altura, portanto, esse calculo normaliza valores,
semelhante ao calculo do IMC. A éarea da GV dividi-se nas seguintes categorias, conforme
proposto por Murray, Williams e Lee (2017): GV <100 cm? (adiposidade visceral normal);
GV=100-130 cm? (excesso de adiposidade visceral); GV >130 cm? (obesidade visceral). Para
avaliagdo da composicdo corporal, utilizamos o programa de processamento de imagem
Imagel® (Image Processing & Analysis in Java), de dominio publico (LOCI, Universidade de
Wisconsin) e o software RadiAnt DICOM Viewer® (Medixant, Poznan, Polonia), disponivel
gratuitamente.

A sequéncia de pulso utilizada para avaliar a ME, GIM, GV e GS foi a sequéncia da
familia gradiente-eco (Steady State), técnica conhecida como Fast Imaging Employin Steady
State Acquisition (FIESTA®, General Electric, Illinois, EUA) com Tempo de Repeticao (TR)
de 757.9 milissegundos (ms), Tempo de Eco (TE) de 91.6ms, Flip angle = 90, matriz de
frequéncia = 352 e matriz de fase = 224, com espessura de corte = 7.0 mm, espacamento de 8.0
mm, com aproximadamente 24 cortes e duracao de 30 a 40 segundos.

A quantifica¢do da Fracdo de Gordura Hepatica (FGH) também foi avaliada por RM,
por meio da sequéncia de pulso ponderada em T1 no plano axial, da familia gradiente echo (3D
Dual echo®, General Electric, Illinois, EUA), com Tempo de Repeti¢do (TR) de 6.5
milissegundos (ms) com duplo eco, in phase com Tempo de Eco (TE) de 4,4ms e out phase
com TE de 2,1ms com respiragdo suprimida, Flip angle = 120, matriz de frequéncia de 256 e
matriz de fase de 192, com uma espessura de corte de 6.4 mm, espacamento de 3.2mm, com

aproximadamente 153 cortes (imagens) e duracdo de 20 segundos, com aquisi¢des incluindo
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todo abdome superior.

4.10 Avaliacdo da Fracdo de Gordura Hepatica (FGH) com base nas imagens de RM

A andlise da Fracao de Gordura Hepatica (FGH) foi realizada em duas fases: qualitativa
€ quantitativa, com a supervisdo de um médico radiologista especialista medicina interna. A
fase qualitativa consistiu de uma analise visual em relagdo a queda de sinal na sequéncia out
phase quando comparada a sequéncia in phase, que sugere determinado grau de gordura intra-
hepatica, além dos aspectos de qualidade das imagens adquiridas como artefatos indesejaveis
(movimentos respiratdrios e suscetibilidade magnética).

A fase quantitativa para a analise da FGH foi realizada com base na sele¢do da regido
central no melhor posicionamento do figado. Para cada par de imagens, quatro regides de
interesse (region of interest [ROI]) com dimensio padronizada de 1cm? foram selecionadas nos
segmentos hepaticos (VI/VII, V/VIII, IV e II/Ill), evitando grandes vasos intra-hepaticos.
Realizamos uma média aritmética simples dos ROIs dos segmentos hepaticos descritos o que
permitiu quantificar o sinal entre as sequéncias in phase e out phase. Para o calculo da FGH,
aplicamos a formula descrita por Fishbein et al. (2005), calculada através do grau de perda de
intensidade de sinal (IS) na imagem por RM pela técnica gradiente-eco de desvio quimico. A
IS das imagens in phase e out phase obtidas em um ponto determinado do parénquima ou a
média da IS em diferentes pontos. Valores de referéncia menores que < 5%, foram considerados
sem Esteatose Hepatica (EH) significativa; < 5.1%, EH leve; 10% a 30%, EH moderada e >
30%, EH grave (FARTOUX et al., 2005; HUBSCHER, 2006 e HENNINGER et al., 2019).
4.11 Avaliacdo do Consumo Alimentar

Avaliamos os hébitos alimentares por meio de formulario de marcadores do consumo
alimentar do Sistema de Vigilancia Alimentar e Nutricional (SISVAN) do ministério da saude.
Registramos essas informacgdes, com a intencao de identificar as praticas alimentares saudaveis
e ndo saudaveis (BRASIL, 2015).

4.12 Medidas de Prevencao e Controle contra o Covid-19

Este trabalho foi realizado no periodo pandémico novo coronavirus (covid-19) e da
ocorréncia do estado de calamidade publica no Brasil. Desta forma, todos os exames
antropomeétricos, bioquimicos e de imagem (RM) seguiram as recomendacdes publicados em
nota técnica da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria — ANVISA, GVIMS/GGTES/ n°
04/2020 (ANVISA, 2020).

4.13 Analise Estatistica

A amostra foi dimensionada para proporcionar um poder de 90% ($=0,10) para detectar,
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ao nivel de significancia de 5% (0=0,05), uma diferenga clinicamente relevante entre os grupos
de pacientes portadores de RT e ERT-C. Assim, considerando uma taxa de alocagdo de um
(grupos com igual nimero de integrantes), o tamanho da amostra necessario para satisfazer os
requisitos foi calculado em 31 pacientes em cada grupo.

As variaveis quantitativas (continuas e discretas) foram analisadas pelo teste de
Shapiro-Wilk para verificar a normalidade da distribui¢ao. Para a estatistica descritiva, foi
calculado a média e o desvio padrdo (dados paramétricos) ou a mediana, intervalo interquartil
e valores minimo e méximo (dados ndo paramétricos). Comparagdes entre os grupos, no que
se refere as variaveis categoricas, foram realizadas pelo teste quiquadrado. Para as medidas de
associacdo comparando médias entre os grupos, foram aplicados o teste t de Student e quando
apropriado, o teste ndo-paramétrico de Mann-Whitney. Nas correlagdes entre as variaveis
numéricas, utilizou-se o Teste de Correlagdo de Pearson, ou Teste de Spearman, quando
adequado. As comparacdes entre os grupos, foram determinadas por meio da diferenca de
médias ou medianas, para variaveis quantitativas, ou de propor¢des, para variaveis qualitativas,
bem como os seus respectivos intervalos de confianga de 95%. Em todas as andlises, foi
estabelecido um nivel de significAncia em 0,05 (5%), considerando-se, por conseguinte, como
estatisticamente significante um valor de P menor que 0,05. As anélises foram realizadas com
base nos softwares Jamovi Desktop versdo 2.3.24 (codigo aberto, disponivel sob a licenca
AGPL3) e IBM SPSS Statistics versao 23.0 (IBM Corp., Armonk, NY, USA).

4.14 Relatério dos principais resultados aos pacientes/familiares

Com base nos resultados antropométricos, bioquimicos (perfil lipidico) e apos andlise
das imagens de RM, foi elaborado um relatério final (APENDICE F), com o objetivo de
proporcionar informagoes sobre a satde e as atuais condi¢des clinicas dos pacientes aos seus
familiares e ao seu respectivo médico psiquiatra para alguma conduta clinica necessaria, caso,

0 mesmo julgue necessaria.
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5 RESULTADOS

Esta sessdo apresenta os resultados considerando uma amostra de 73 pacientes,
sumarizados pelos grupos Respondedor a Tratamento (RT) composto por 36 pacientes e o
grupo ERT-C (Esquizofrenia Resistente ao Tratamento em uso de Clozapina) composto por 37
pacientes em uso de clozapina por um periodo minimo de seis semanas.

5.1 — Caracteristicas gerais da pesquisa

Apresentamos, com base na tabela 1, as principais caracteristicas da amostra e dos
grupos RT e ERT-C. Com relagdo a idade, destacamos que a média de toda amostra (n=73) foi
de 39,3 + 12,5 anos. J4 a idade dos grupos RT e ERT-C apresentou média de 39,0 = 13,2 anos
€ 39,6 = 11,9 anos respectivamente. Os dados apresentaram distribui¢do normal (teste Shapiro-
Wilk, p <0,05) e o teste t de Student revelou ndo haver diferenca significativa (p> 0,05) entre
os grupos (RT e ERT-C) no que se refere a idade. A idade geral dos homens (RT e ERT-C), foi
de 37,4 £ 11,3 anos, o grupo RT apresentou idade média de 34,3 + 10,5 anos e 39,9 + 11,4 para
o grupo ERT-C. A idade geral das mulheres foi de 43,9 + 14,1 anos, com uma média de 47,5 +
13,6 para o grupo RT e 38,8 + 14,0 para as mulheres do grupo ERT-C. O teste t de Student
revelou ndo haver diferenga significativa (p> 0,05) entre as variaveis analisadas. O teste de
propor¢ao quiquadrado, também ndo relevou diferenca significativa (p> 0,05) entre os sexos
na avaliacdo entre os grupos.

Tabela 1 — Caracteristicas gerais da amostra (RT e ERT-C)

Variaveis Todos RT ERT-C P-valor
(n=73) (n=36) (n=37)

Caracteristicas da amostra

Idade (anos) media = DP 393+12,5 39,0+ 13,2 39,6+ 11,9 0,833
Idade dos homens 37,4+ 11,3 34,3 +10,5 399+11,4 0,074
Idade das mulheres 439+ 14,1 47,5+ 13,6 38,8 £ 14,0 0,161
Sexo Masculino (M) 51 (69,9%) 23 (31,5%) 28 (38,4%) 0,327
Sexo Feminino (F) 22 (30,1%) 13 (17,8%) 9 (12,3%) 0,394

(*) = p<0,05 Fonte: Elaboracao propria (2024)

Ainda com base na andlise descritiva (Tabela 1), foi observada uma predominancia do
sexo masculino de 69,9% (51) em relacdo ao sexo feminino com 30,1% (22). O grupo RT foi
composto por 23 (63,9%) pacientes do sexo masculino e 13 (36,1%) pacientes do sexo feminino.
Ja o grupo ERT-C foi composto por 28 (75,7%) pacientes do sexo masculino e 9 (24,3%)
pacientes do sexo feminino.

Com base em nosso formulario padronizado (APENDICE B), foi possivel avaliar o
tempo da doenca com base no diagnostico de esquizofrenia (Tabela 2). O teste ndo constatou

diferenca significativa (p> 0,05) entre os grupos (RT e ERT-C). Os pacientes do grupo RT
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apresentaram média de anos de doenca de 15,32 + 8,99 anos para o grupo RT e de 16,8 + 7,87
anos para o grupo ERT-C. A idade do primeiro episddio da doenca do grupo RT apresentou
mediana de 19,0 + 12,6 anos. Ja o grupo ERT-C apresentou mediana de 20,0 + 10,7 anos (U=
655, p=0,903).

Ainda na analise descritiva, foi observado que 57,5% (42) dos pacientes, possuem
algum histérico familiar de transtorno mental. O histérico familiar de transtorno mental foi
encontrado em ambos os grupos (RT e ERT-C) e com o mesmo percentual de 50% (21), sem
diferenca estatistica com base no teste de proporcdo (p> 0,05). Ainda sobre o histérico familiar
de doenca mental, o teste de contingéncia (Teste de Associacdo Quiquadrado) ndo revelou
associacgdes significativa entre ser ou ndo do grupo ERT-C e a variavel historico familiar de
doenca mental [X2 (1) = 0.0186, p=0,892] (Tabela 2).

Tabela 2 — Tempo e cronologia da doencga e uso de antipsicoticos

Variaveis Todos RT ERT-C P-valor
(n=73) (n=36) (n=37)
Tempo da doenga 15,8 + 8,39 15,32 £ 8,99 16,8 + 7,87 0,260
Idade do primeiro episodio 23,6+ 11,6 19,0+ 12,6 20,0 = 10,7 0,903
Tempo de uso de antipsicoticos 14,8 + 8,84 15,2+9,01 14,3 + 8,32 0.970
Uso de APG/ASG* x Clozapina 7,15+ 5,86 7,96 + 6.30 6,08 + 5,14 0,212
Historico familiar Sim 57,5% (42) 50% (21) 50% (21) 1,000
(doenga mental) Nio 42,5% (31)  48,4% (15) 51,6% (16) 0,857
Grupo ERT-C
Média = DP Min Max
Uso da Clozapina (anos) 6,08 + 5,14 0.6 22
Dose diaria Clozapina (mg/dia) 323 +£187 100 700
Grupo RT
Uso de APG/ASG (anos) 7,96 + 6.30 6 (meses) 23
Dose diaria de APG/ASG (mg/dia) 95,2+ 174 2 600
Tempo de uso dos antipsicoticos Tempo da doenca
RT ERT-C
RT (APG/ASG) ** 7,96 £ 6.30 15,2 +9,01 <0,001
ERT-C (Clozapina) 6,08 £5,14 14,3 + 8,32 <0,001

p<0,05; APG/ASG * = Antipsicético de primeira e/ou segunda gera¢do; ** = Haldol[n-8]; Olanzapina [n-8]; Risperidona [n-
13]; Quetiapina [7]
Fonte: Elaboracdo propria (2024)
O teste U de Mann-Whitney ndo encontrou diferenca significativa entre as idades do
primeiro episodio e a varidvel de agrupamento (RT e ERT-C). Ja o teste de W de Wilcoxon,
identificou diferenca significativa entre as variaveis tempo da doenga e tempo de uso dos

antipsicoticos, para ambos os grupos (Tabela 2).
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5.2 — Caracteristicas socioeconémicas dos grupos

Realizamos um levantamento socioecondmico dos participantes (estado civil, atividade
ocupacional, auxilio/beneficio governamental, escolaridade, atendimento nutricional, habitos
alimentares, atividade fisica, grau etilico e carga tabagica).

Destacamos que 74,0% (54) dos pacientes possuiam o estado civil solteiro(a) e residem
com os pais ou familiares, 26,0% (19) declaram o estado civil casados(as), (p< 0,001).
E digno de nota que, dos declarantes do estado civil solteiro (a), 54,8% (40) eram do sexo
masculino e 19,2% (14) do género feminino, ndo foi observada associacdo entre a variavel
estado civil e ser ou ndo do grupo RT ou ERT-C, [X? 2)=3.28, p=0,194], ou sexo [X*2)=2.77,
p=0,251], (Tabela 3).

Tabela 3 —Dados da avaliacdo socioeconomica dos participantes.

Todos RT ERT-C P-valor
Estado civil
Casado(a) 26,0% (19) 15.1 % (11) 11.0 % (8) 0,586
Solteiro(a) 74,0% (54) 34.2 % (25) 39.7 % (29) 0,491
Formacao/escolaridade
E. F. Comp. 23,6 % (17) 47,1% (8) 52,9 (9) 0,808
E. F. Incomp. 21,6 (15) 62,5 % (10) 37,5% (5) 0,3,17
E. M. Comp. 31,5% (23) 52,2 (12) 47,8 (11) 0,835
E. M. Incomp 11,1 (8) 37,5 (3) 62,5 (5) 0,480
E. Sup. Comp. 5,5 (4) 50% (2) 50% (2) 1,000
E. S. Incomp. 5,5 (4) 25% (1) 75% (3) 0,317
Atividade ocupacional
N&o empregado(a) 76,7% (56) 50% (28) 50% (28) 1.000
Aposentado(a) 16,4% (12) 41,7% (5) 58,3% (7) 0,564
Emprego formal 6,8 (5) 40% (2) 60% (3) 0,655
Renda familiar
Inferior a 1 salario minimo 8,2 (6) 33,3% (2) 66,7% (4) 0,414
1 Salario minimo (R$ 1.300) 57,5% (42) 54,8% (23) 45,2% (19) 0,537
Superior a 2 Sal&rios minimos 34,3 (25) 45,8% (11) 54,2% (13) 0,683
Fonte de Renda
BPC 38,4 % (28) 32,1% (9) 67,9% (19) 0,059
Aposentadoria 16,4% (11) 63,6% (7) 36,4% (4) 0,366
Bolsa familia 5,5% (4) 50,0% (2) 50,0% (2) 1,000
N&o possui beneficiario social 39,8% (30) 73,3% (22) 26,7% (8) 0.011*

E. F. COMP= Ensino Fundamental Completo; E. F. INCOMP= Ensino Fundamental Incompleto; E. M. COMP= Ensino Médio Completo; E. M.
COMP= Ensino Médio Completo; E. SUP. COMP= Ensino Superior Completo; E. S. INCOMP= Ensino Superior Incompleto; BPC: Beneficio de
Prestacdo Continuada

Fonte: Elaboragdo propria (2024)

A escolaridade dos pacientes demonstrou que 44,4% (32) cursaram o ensino
fundamental, destes, apenas 23,6% (17) concluiram o ensino fundamental e 21,6% (15) nao
concluiram. Possuem o ensino médio completo 31,5% (23) dos participantes, sendo que 11,1%
(8) nao concluiram o ensino médio. Os ingressos no ensino superior totalizam 11% (8), porém,
apenas a metade 5,5% (4) concluiu o curso de graduagdo e apenas 1,4% (1) dos pacientes
chegaram a cursar um programa de pds-graduagdo (Tabela 3).

Nio houve diferenca significativa entre a escolaridade os grupos [X?@)=4.27, p=0,640].



44

Para a atividade ocupacional, destacamos que de 76,7% (56) entre os individuos ndo possuem
uma atividade ocupacional formal [ndo empregados (as)], ja 16,4% (12) dos participantes
declararam receber beneficio da aposentadoria e 6,8% (5) possuem uma atividade ocupacional
formal [Empregados (as)] ndo observamos diferen¢a na proporg¢do entre os grupos (p> 0,05)
(Tabela 3). Com base na renda dos pacientes, destacamos que cerca de 57,5% (42) possuem
renda mensal de um salario-minimo, ja 34,3% (25) recebem dois salarios-minimos ou mais. E
digno de nota que 8,2% (6) tem renda mensal inferior a um salario-minimo, ndo sendo
observadas diferenca na proporc¢ao entre os grupos com base no teste Quiquadrado (p< 0,001)
(Tabela 3).

Sobre a fonte de renda, 60,3% (44) dos participantes recebem algum beneficio/auxilio
do Instituto Nacional do Seguro Social — INSS (Beneficio de Prestacdo Continuada-
BPC/LOAS, auxilio-doenga ou aposentadoria por invalidez). Desse total, 38,4% (28)
declararam que a principal fonte de renda provém do Beneficio de Prestagao Continuada (BPC):
para 16,4% (12), a renda provém da aposentadoria propria ou dos pais € 5,5% (4) declararam
receber o beneficio social do programa bolsa familia. Aproximadamente 39,8% (29)
declararam ndo receber nenhum beneficio ou subsidio governamental. Foi observada diferenca
significativa na proporcdo entre os grupos (RT e ERT-C) para a varidavel “ndo possui
beneficidrio social” com base no teste Quiquadrado (p< 0,001), (Tabela 3).

Ainda com base na fonte de renda, observou-se que 67,9% (19) dos pacientes com ERT-
C recebem o BPC vs 32,1% (9) dos pacientes do grupo RT. Destacamos com base no teste de
proporg¢ao (Quiquadrado), que o grupo RT presentou diferenga significativa na frequéncia de
pacientes que ndo recebem nenhum beneficio ou auxilio do INSS com 73,3% (22) para o grupo
RT vs 26,7% (8) do grupo com ERT-C [X? (1) = 6,53, p=0,011]. O teste de contingéncia (Teste
Exato de Fisher), revela que o grupo RT apresenta maior de declarantes que ndo recebem
nenhum beneficio ou subsidio governamental [X? (1) = 30, p: <,001]. Por outro lado, o grupo
com ERT-C se associa significativamente aos declarantes que recebem o Beneficio de
Prestacio Continuada (BPC), [X® 1) = 28.0, p: 0,001]. Os hébitos e o estilo de vida dos
participantes da pesquisa também foram avaliados a respeito ao consumo de tabaco, nivel
etilico e atividade fisica (Tabela 4).

Questionados sobre tabagismo, 23,3% (17), declara ser tabagista, j4 9,6% (7), declaram
ser ex-tabagistas (ndo fazem uso de tabaco a pelo menos 6 meses) e 67,1% (49) declararam nao
fazerem uso de tabaco. Os resultados revelaram que entre os tabagistas, a carga tabagica média
foi de 15,2 £ 9.56 macos-ano. Foi observado que o grupo RT apresentou 35,3% (6) dos

pacientes tabagistas com média da carga tabagica de 14,8 + 13,6 magos-ano. J& o grupo ERT-
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C, apresentou 64,7% (11) dos tabagistas, com carga tabagica média de 15,4 = 7,35 magos-ano.

Tabela 4 — Dados dos habitos e o estilo de vida dos participantes.

Estilo de vida Todos RT ERT-C P-valor
Tabagistas 23,3% (17) 35,3% (6) 64,7% (11) 0,225
Nao fazerem uso de tabaco 67,1% (49) 55,1% (27) 449 (22) 0,475
Ex-tabagistas 9,6 (7) 42,9 (3) 57,1 (4) 0,705
Nivel de etilico
Leve 6,8% (5) 20% (1) 80% (4) 0,180
Moderado 4,1% (3) 100% (3) 0% 1,000
Pesado 2,7% (2) 100% (2) 0% 1,000
Ex-usuario 9,6% (7) 42,9% (3) 57,1% (4) 0,705
Néo faz uso de alcool 76,7% (56) 49,1% (27) 50,9 (28) 0,893
Atividade Fisica
Sedentarios 74% (54) 51,9 % (28) 48,1 % (26) 0,785
<150 Min/Semana 15, % (11) 27,3% (3) 72,7 % (8) 0.480
>150 Min/Semana 11% (8) 62,5% (5) 37,5% (3) 0,132

Fonte: Elaboragao propria (2024)

O de U de Mann-Whitney, nao demostrou diferenca significativa entre a carga tabagica
dos grupos (U= 26.0, p=0,510). O consumo de alcool entre os participantes foi de 13,6% (10),
9,6% (7) declaram serem ex-usudrios € 76,7% (56) ndo eram usudrios de alcool. Assim, foi
observado que 6,8% (5) possuem um nivel leve do consumo de alcool, 4,1% (3) possuem um
nivel moderado e 2,7% (2) um nivel pesado, ndo sendo observadas difereng¢a na propor¢ao
entre os grupos com base no teste Quiquadrado (p> 0,05). (Tabela 4).

Com base nas diretrizes da Organizagdo Mundial da Saude para atividade fisica e
comportamento sedentario, avaliamos o estilo de vida dos participantes da pesquisa. Em
destaque, avaliamos que 74% (54) dos pacientes eram sedentarios (ndo praticam nenhuma
atividade fisica), ja 15% (11) praticavam atividade fisica de forma esporadica (<150 minutos
semanais) e apenas 8% (11) realizavam alguma atividade fisica regularmente (>150 minutos
semanais) (Tabela 4). E digno de nota que, apesar da maioria dos pacientes serem sedentarios,
o teste de contingéncia qui-quadrado (Teste Exato de Fisher) ndo revelou associagdo
significativa entre a varidvel de agrupamento (RT e ERT-C) e atividade fisica [X? o) =2.83, p=
0,242].

5.3 — Habitos alimentares dos participantes

Os habitos alimentares dos participantes também foram investigados, assim como o
acesso a informacodes dietéticas. O estudo demostrou que 64,4% (47) dos pacientes relataram
nunca terem tido acesso a orientacdes dietéticas com um profissional nutricionista. Desse total,
32,9 % (24) eram pacientes do grupo RT, e 31,5 % (23), do grupo ERT-C. Contudo, 35% (26)
dos pacientes afirmaram que ja tiveram consultas ou orienta¢des dietéticas com profissional
nutricionista, sendo que 16,4 % (12) sdo pacientes do grupo RT e 19,2 % (14) do grupo ERT-

C nao observamos diferenga na proporcao entre os grupos com base no teste Quiquadrado (p>
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0,05, Tabela 5).

Quanto ao consumo alimentar, o consumo de feijdo foi relatado por 80,8% (59) dos
participantes, 61,1% (45) consomem frutas, 49,3% (36) consomem verduras e legumes e 31,5%
(23) consomem hamburguer e/ou embutidos. Foi observado que 53,4% (39) consomem bebidas
adocadas, 38,4% (28) consomem macarrdo instantaneo, salgadinhos de pacote ou biscoito
salgados e 38,4% (28) biscoitos recheados, doces ou guloseimas.

Tabela 5 — Resultados dos hébitos e consumo alimentar dos participantes.

Habitos alimentar Todos p valor RT ERT-C p-valor

. . Sim  35,6% (26) % 46,2% (12) 53,8% (14) 0,695
Acesso a informagcdes dietéticas Nio  64.4% (47) 0,014 S1.1% (24) 48,9 (23) 0.884
Consumo alimentar
Ontem vocé consumiu? Respostas Todos RT ERT-C P-valor
Feijo Sim 80,8% (59) 47,5% (28)  52,5,8% (31) 0,696

Nio 19.2% (14)  57,1(8) 42,9 (6) 0,593

Frutas frescas (ndo consideras suco de Sim 61,6% (45)  45,7% (21)  54,3% (25) 0,555
frutas) Nio 38,4% (28)  53,6% (15)  46,4% (13) 0,705
Verduras e/ou legumes (ndo considerar Sim 49,3% (36) 44,4% (16) 55,6 % (20) 0,505
f’:ﬁzﬁe ;”a“d'oca’ alpim, Macaxelra, Cara e 75 50,7%(37)  54,1%(20)  45,9% (17) 0,622
Hamburguer e/ou embutidos (presunto, Sim 31,5% (23)  39,1% (9) 60,9% (14) 0,297
mortadela, salame, linguica, salsicha) Nio 68,5% (50)  54,0% (27)  46,0% (23) 0,572
Bebidas adocadas (refrigerante, suco de Sim 53,4% (39) 51,3% (20)  48,7% (19) 0,873
caixinha, em  p6, xaropes de
guarand/groselha, suco com adicdo de Nao 46,6% (34) 47,1% (16)  52,9% (18) 0,732
acucar)
Macarrdo instantdneo, salgadinhos de Sim 38,4% (28)  64,3% (18)  35,7% (10) 0,131
pacote ou biscoito salgados Nao 61,6% (45) 40,0% (18)  60,0% (27) 0,180
Biscoito recheado, doces ou guloseimas Sim 38,4% (28)  50,0% (16)  50,0% (16) 1,000
(balas, pirulitos, chiclete, caramelo, Nio 61.6% (45)  48.8% (20)  51.2% (21) 0.876

gelatina)

* = p<0,05; marcadores do Consumo Alimentar com base no SISVAN, MS (2015 )

Fonte: Elaboracéo propria (2024).

O teste de proporgdo (Quiquadrado) nédo identificou diferenca significativa entre a
frequéncia dos habitos alimentares dos grupos. As respostas podem ser observadas na tabela 5.
5.4 — Avaliacdo antropométrica

Nesta se¢do, apresentamos os dados antropométricos da amostra (n=73) e dos grupos
(RT e ERT-C). Foi observado que, com excegao das variaveis Pressao Arterial Diastolica (PAD)
e Frequéncia Cardiaca (FC), todas as variaveis antropométricas apresentaram distribui¢ao
normal (teste Shapiro-Wilk com p> 0,05). As variaveis peso, altura, Circunferéncia da Cintura
(CC), Circunferéncia do Quadril (CQ), Circunferéncia do Pescoco (CP), Relagao
Cintura/Quadril (RCQ) e FC, apresentaram diferenca significativa (p< 0,05) entre os grupos
(RT e ERT-C, Tabela 6).

As variaveis PAD e FC, por nao possuirem distribuigdo normal, foram avaliadas pelo

teste ndo paramétrico de U de Mann-Whitney, que revelou ndo haver diferenca significativa
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(p< 0,05) entre os grupos (RT e ERT-C). Destacamos ainda que, a variavel Indice de Massa
Corpoérea (IMC), nao apresentou diferenca significativa (p> 0,05) entre os grupos, porém,
ambos apresentaram sobrepeso (IMC > 25 até 29,9 kg/m?) com base nos valores de referéncia
da organizacdo mundial da saude, com destaque para o grupo ERT-C com média de 28,9 + 4,64
kg/m? (Tabela 6).

Tabela 6 — Resultados antropométricos da amostra e dos grupos.

Dados antropométricos

Variaveis Todos RT ERT-C P valor
(N =173) (N =36) (N=37)
Peso (kg) 76,54+ 16,42 70,8 + 14,8 82,1+16,2 0,003*
Altura (m) 1,65+ 0,09 1,63 £ 0,09 1,68 0,09 0,017*
Circunferéncia da Cintura (cm) 95,10+ 12,70 90,5+11,09 99,6 + 12,00 0,002*
Circunferéncia do Quadril (cm) 102,83 £8,62 99,8 +£7,78 106,0 + 8,45 0,002*
Circunferéncia do Pescogo (cm) 37,91 £4,32 36,7+4,14 39,1 +£3,69 0,021*
Relagao Cintura/Quadril 0,92 + 0,07 0,906 £ 0,06 0,940 £ 0,07 0,043*
IMC (kg/m?) @ 27,84 £ 4,71 26,8+ 4,63 28,9+ 4,64 0,062
Pressao Arterial Sistolica (mmHg) 118,23 £ 16,6 120 £ 16,0 117+ 174 0,497
Pressdo Arterial Diastolica (mmHg) 83,38 £ 12,11 83,7+ 134 83,1 £10,8 0,974
Frequéncia Cardiaca (bpm) 91.9 +18,03 85,3+17,2 98,4+ 16,6 0,002*
Classificacido do estado nutricional

Variaveis Todos RT ERT-C P valor
Eutroéfico 28,8 % (21) 66,7% (14) 33,3% (7) 0,127
Sobrepeso 38,4 % (28) 35,7% (10) 64,3% (18) 0,131
Obesidade grau I1 31,5 % (23) 50,0% (12) 50,0% (12) 1,000
Obesidade grave IlI 1,4 % (1) 0,0% 100% (1) 1,000

VR: Valor de referéncia; IMC: baixo peso (<18,49%g/m?), eutrofia (18,5-24,99%kg/m?), sobrepeso (23-29,99%kg/m’) ¢ obesidade (=30kg/m?), WHO
(2000), PAD <85(mmHg), PAS <130(mmHg) e FC: entre 60 bpm e 100 bpm, Sociedade Brasileira de Cardiologia (2020), CC=Mulheres: < 80cm;
Homens: < 94 cm; RCQ: 0,92 — 0,96 Alto para homens); RCQ: 0,80 — 0,87 Alto para mulheres), WHO (2000);(*) = p<0,05
Fonte: Elaboracdo propria (2024)
O estado nutricional foi avaliado com base no IMC, sendo observada uma frequéncia
de 69,9% (51) de sobrepeso ou obesidade grau II. Destes, aproximadamente 38,4% (28)
apresentam sobrepeso € 31,5% (23) a condicdo de obesidade grau II. A nossa avaliagdo
observou ainda que 28,8% (21) possuem peso adequado (eutréfico) e apenas 1,4% (1)
obesidade grau III. Nao observamos nenhuma associagdo significativa entre o estado
nutricional e a variavel de agrupamento (RT e ERT-C), [X? 3) = 5.65, p=0,130].
5.4.1 — Avaliacéo antropométrica de cada grupo pela variavel sexo
O teste ¢ de Student encontrou diferengas significativas entre os géneros do grupo RT
para CP (p = 0.051, Tabela 7). Diferentemente, o grupo ERT-C com base no teste ¢ de Student,
apresentou diferencas significativas entre os géneros para CC (p < 0.002), CP (p < 0.001) e
RCQ (p < 0.001). Na comparagao entre os grupos, 0 sexo masculino com base no teste t de

Student, demostrou diferencas significativas (p< 0,05), para as varidveis CC, CQ, CP, RCQ e
IMC, com destaque para o grupo ERT-C, com CC de 103,0 £ 10,1cm, CQ de 107,0 = 8,31 cm,



RCQ de 0,964 + 0,06 ¢ IMC de 29,5 + 4,85 kg/m?, (Tabela 8).

Tabela 7 — Resultados das avaliagdes antropométricas de cada grupo pelo sexo.
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Antropometria
Variaveis RT Pvalor ERT-C Pvalor
Homens Mulheres Homens Mulheres
n=23 n=13 n=28 n=9

Peso (kg) 73,89 + 15,11 65,31 +13,00 0,095 87,10+ 13,9 66,68 + 12,9 0,001*
Altura (m) 1,67 +0,07 1,54+0,08  0,001% 1,71+0,06 157+0,09  0,001*
Circ. da Cintura (cm) 91,59 £ 13,10 88,61 +9,72 0,480 102,81 + 10,08 89,47 +£12,19 0,002*
Circ. do Quadril (cm) 99,83 + 8,50 99,62 + 6,59 0,938 106,70 + 8,31 103,11 + 8,78 0,273
Circ. do Pescogo (cm) 37,77+ 3,78 34,92 + 3,10 0,051* 40,74 + 3,39 33,83 +£3,83 0,001*
Relagao Cintura/Quadril 0,915+ 0,06 0,888 + 0,06 0,266 0,964 + 0,06 0,867 £ 0,06  0,001*
IMC (kg/mz) 26,52 +5,20 27,30 +£ 3,52 0,631 29,53 +4.84 26,77 £ 3.34 0,123
Pressdo Arterial Sistolica 118,30+ 15,8 121,84+16,5 0,530 119,92 + 0,93 107,55+0,98 0,062
Pressdo Arterial Diastdlica 83,39+14,99 84,30+10,68 0,745 85,03 + 0,90 76,88 + 0,92 0,065
Frequéncia Cardiaca (bpm) 88,00+ 18,21 80,65+ 14752 0,199 97,35+ 17,3 101,77 +14,3 0,495

Valor de referéncia; IMC: baixo peso (<18,49kg/m?), eutrofia (18,5-24,99kg/m?), sobrepeso (25-29,99kg/m?) e obesidade (>30kg/m?), WHO (2000),
PAD <85(mmHg), PAS <130(mmHg) e FC: entre 60 bpm e 100 bpm, Sociedade Brasileira de Cardiologia (2020), CC=Mulheres: < 80cm,; Homens:
<94 c¢m; RCQ: 0,92 — 0,96 Alto para homens); RCQ: 0,80 — 0,87 Alto para mulheres), WHO (2000). (*) = p<0,05
Fonte: Elaboragdo propria (2024)
Todos esses fatores possuem importante significado clinico comparados aos VR com
base no sexo. As mesmas variaveis foram testadas para o sexo feminino, porém, o ¢ de Student,

nao demostrou diferencas significativas (p> 0,05).

Tabela 8 - Resultados antropométricos dos grupos por sexo.

Antropometria
Variaveis RT (n = 36) ERT-C (n=37) Pvalor
C.C dos homens (cm) 91,6 £ 13,1 103,0 + 10,1 0,001*
C.C das mulheres (cm) 88,6 £9,72 89,5+ 12,2 0,855
C.Q dos homens (cm) 99,8 £ 8,51 107,0 + 8,31 0,005%*
C.Q das mulheres (cm) 99,6 + 6,60 103,0 £ 8,78 0,299
C.P dos homens (cm) 37,8+ 3,79 40,7 £ 3,39 0,005*
C.P das mulheres (cm) 34,9+3,10 33,08 + 3,83 0,403
RCQ dos homens 0,915 £ 0,06 0,964 + 0,06 0,010*
RCQ das mulheres 0,888 £ 0,06 0,867 £ 0,06 0,462
IMC dos homens (kg/mz) 26,5+ 5,20 29,5+ 4,85 0,038*
IMC das mulheres (kg/m?) 27,3 +5,20 26,8 £5,20 0,727
PAS dos homens (mmHg) 118,51 £15,9 122 £ 16,5 0,731
PAS das mulheres (mmHg) 120+ 17,4 108 + 14,4 0,052*
PAD dos homens (mmHg) 83,4+ 15,0 82,03 +9,7 0,650
PAD das mulheres (mmHg) 84,3+ 10,7 76,9 £9,36 0,108
FC dos homens (bpm) 88,0+ 18,2 974+ 174 0,067
FC das mulheres (bpm 80,7 £ 14,8 102 £ 14,4 0,004*

VR) IMC: Baixo peso (<18,49kg/m?), Eutrofia (18,5-24,99kg/m?), Sobrepeso (25-29,99kg/m?) e Obesidade (>30kg/m?), WHO
2000), PAD <85(mmHg), PAS <130(mmHg) e FC: entre 60 bpm e 100 bpm, Sociedade Brasileira de Cardiologia (2020),
'‘C=Mulheres: < 80cm; Homens: < 94 cm; RCQ: 0,92 — 0,96 Alto para homens); RCQ: 0,80 — 0,87 Alto para mulheres), WHO
2000), (*) = p<0,05.

Fonte: Elaboragdo propria (2024)

Ainda sobre o sexo feminino, foi observado diferenca significativa (p< 0,05) para as
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variaveis PAS (U= 284,5, p= 0,052) e para a FC (U= 15,0, p= 0,052), porém, estes resultados
nao apresentam significado clinico importante com base nos valores de referéncia.

Ainda sobre a antropometria, apds a sumarizagao dos dados por grupo e categorizacao
por sexo, os homens do grupo ERT-C apresentaram uma CC de 103,0 + 10,1cm (p= 0,001),
sendo um fator de risco alto (>102 cm) para o desenvolvimento de Doencas Cardiovasculares,
com base nos valores de referéncia (Quadro 1). Essa diferencar da CC entre os homens do
grupo RT e ERT-C, pode ser analisada na tabela 8. E digno de nota que qualquer valor de CC
superior a 80 cm para o sexo feminino ¢ considerado um fator de risco para o desenvolvimento
de doenga cardiovascular. Foi observada ainda diferenga da RCQ apds sumarizagdo pelas
variaveis de agrupamento (RT, ERT-C e sexo).

J& o sexo feminino, com base no teste t de Student, demostrou nao haver diferencga
significativa (p= 0,462) da relag¢do cintura-quadril entre os grupos (RT e ERT-C, tabela 8).
Contudo, os valores da variavel relacdo cintura-quadril de ambos os grupos, demostram que
ambos 0s grupos e 0s sexos, possuem um alto risco para o desenvolvimento de doenca
cardiovascular para a faixa etaria dos grupos.

5.5 — Avaliacéo bioquimica
Os pacientes foram submetidos a uma avalia¢do bioquimica (Eritrograma, Leucograma

e Perfil lipidico) com o objetivo de avaliar possiveis alteragdes metabdlicas entre os grupos.
Com base nos resultados (Tabela 9), apresentamos os marcadores hematologicos da série
vermelha. Nao encontramos nenhuma diferenca estatistica (p>0,05) entre os grupos com base
nos testes ¢ de Student e U de Mann-Whitney).

Tabela 9 — Resultados das avaliagdes bioquimicas (eritrograma) entre os grupos.

Eritrograma
Variaveis Todos (n = 73) RT (n=36) ERT-C (n=37) Pvalor
Hemacias (m/mm?) 4,75+ 0,51 4,71+ 0,419 4,80 + 0,60 0,925
Hemoglobina (g/dL) 13,69 + 1,35 13,72 + 1,435 13,66 + 1,30 0,857
Hematdcrito (%) 41,07 £ 3,71 41,13 + 3,396 41,01 4,04 0,899
Volume Corpuscular Médio (fL) 87,10 + 3,79 87,34 + 3,407 86,8 6+ 4,16 0,591
HGB Corpuscular Média (pg) 29,2 + 1,58 29,40 + 1,59 29,00 + 1,57 0,130
Conc. de HGB C.M (g/dL) 33,34+ 1,68 33,34 +£2,20 33,34+ 0,96 0,304
RDW (%) 13,22+ 1,15 13,06 = 0,88 13,38 + 1,35 0,389

VR para hemograma: Hemacias = 4,50 a 5,50 (m/mm?3); Hemoglobina = 13,0 a 17,0 (g/dL); Hematécritos = 40,0 a 50,0 (%); VCM =
80 a 100 (fL); CHCM = 32,0 a 36,0 (g/dL); RDW; Amplitude de Distribuicao dos Glébulos Vermelhos = 11,5 a 14,8 (%), (*) = p<0,05.
Fonte: Elaboracdo propria (2024)

Também ndo houve nenhuma alteracdo significativa nos valores de hemograma em
relagdo a populacdo adulta brasileira de acordo com a pesquisa nacional de satde
(ROSENFELD et al., 2019).

5.5.1 — Avaliacéo bioquimica (eritrograma) de cada grupo pela variavel sexo

Os resultados da série vermelha (Eritrograma), foram analisados pelo sexo em ambos
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os grupos. O teste ¢ de Student encontrou diferencas significativas entre os sexos do grupo RT
para as variaveis hemadcias (p = 0,027), hemoglobina (p = 0,004) e concentrado de HGB
corpuscular média (p = 0,001, Tabela 10). J4 o grupo ERT-C, o teste demostrou haver diferencas
significativas entre os sexos apenas para as variaveis, hemoglobina, (p = 0.007) e hematdcritos
(p=0.019, Tabela 10).

Tabela 10 — Resultado da avaliagdo bioquimica (eritrograma) pelo sexo.

Eritrograma
Variaveis RT p-valor ERT-C p-valor
Homens n=23 Mulheres n=13 Homens n=28 Mulheres n=9
Hemacias (m/mm?) 4,82 +0,38 451+040 0,027* 4,80+0,43 4,79+ 0,99 0,366
Hemoglobina (g/dL) 1422+1,15 12,84+150 0,004* 13,98+1,28 12,68 + 0,79 0,007*
Hematocrito (%) 41,77 +3,23 3998+349 0,129 41,88+4,07 38,31+ 2,60 0,019*

Volume Corpuscular Médio 86,69 3,21 88,48 + 3,56 0,132 87,10+ 3,79 86,12 + 5,34 0,549

HGB Corpuscular Média 29,52+157 29,19+164 0,553 29,14+1,46 28,52+ 0,93 0,315
Conc. de HGB C.M (g/dL) 34,04+1,14 32,10+3,02 0,001* 33,40+1,02 33,13+ 0,76 0,435
RDW (%) 12,95+0,78 13,26+1,05 0321 13,26+1,10 13,74 + 2,00 0,395

VR para hemograma: Hemacias = 4,50 a 5,50 (m/mm3); Hemoglobina = 13,0 a 17,0 (g/dL); Hematdcrito = 40,0 a 50,0 (%); VCM = 80 a 100
(fL); CHCM = 32,0 a 36,0 (g/dL); RDW = 11,5 a 14,8 (%); (*) = p<0,05

Fonte: Elaboracéo propria (2024)

Apesar da diferenga estatistica (p>0,05) em ambos os grupos (RT e ERT-C) na
comparacdo de pardmetros bioquimicos (eritrograma) os resultados ndo demostraram
significado clinico com base nos VR (ROSENFELD et al., 2019).

5.5.2 — Avaliacao bioguimica (leucograma), entre os grupos pela variavel sexo

A série branca (leucograma), observamos diferencas significativas (p<0,05) para as
variaveis linfocitos, plaquetas e para a Relagdo Neutrofilos-Linfocitos (RNL), entre os grupos
pareados pelo sexo (Tabela 11). Entre os resultados, destacamos os linfocitos do grupo RT que
apresentou aumento em comparagdo ao grupo ERT-C (p = 0,026). Os resultados também
demostraram uma redug¢do significativa na contagem de plaquetas do grupo ERT-C (U= 368,
p=0.031). A RNL, apresentou aumento significativo (p<0,05) de 27,8% para o grupo ERT-C,
(p = 0,046, tabela 11). A sumarizagao por sexo da varidvel RNL demostrou haver um aumento
significativo de 17,1% para o sexo masculino do grupo ERT-C (U= 214,5, p= 0,043) na
comparagdo entre o grupo RT. J4 o sexo feminino, ndo demostrou diferenca significativa. E
digno de nota que, o grupo RT apresentou um discreto aumento dos leucocitos, quando
comparado aos valores de referéncia [leucédcitos= 4.000 a 11.000 (mm?)] em relagdo ao grupo

ERT-C (Tabela 11).
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Tabela 11 — Resultados das avaliagdes bioquimicas (leucograma) entre os grupos

Leucograma

Variaveis Todos RT ERT-C p-valor
Leucocitos (mm?) 11.450 + 17.400 13.680 £ 19.126 9.281 + 15.49 0,104
Neutrofilos (mm?) 8.887 + 14.775 8.989 + 14.335 8.788 +15.38 0,639
Linfocitos (mm?) 4.074 + 5664 4.476 +5.721 3.684 + 5.659 0,026*
Plaquetas (mm?) 296.23 + 302.57 358.9 + 5.659 235.10£77.0 0.031*

Relacio Neutrofilos-Linfécitos

Variaveis Todos RT ERT-C p-valor
RNL 2,18+1,14 1,91 £0,816 2,44 + 1,35 0,046*
RNL Homens 2,31+ 1,26 1,87 + 0,869 2,66+ 1,41 0,043*
RNL Mulheres 1,89 + 0,77 1,75+£0,74 2,06+ 1,41 0,514

Valor de referéncia (VR) para linficitos=1.000 a 3.500 (mm?); leucécitos= 4.000 a 11.000 (mm); neutrdfilos 2.000 a 7.000 (mm3) e
plaquetas= 150.000 a 450.000 (mm?) (ROSENFELD et al., 2019). (*) = p<0,05
Fonte: Elaboracdo propria (2024)

Com relacdo aos valores dos neutrofilos, os grupos (RT e ERT-C), apresentaram
discreto aumento com base nos VR [neutrofilos 2.000 a 7.000 mm?*], com média de 8.989 +
14335 mm? para o grupo RT e 8.788 + 15389 mm? para o grupo ERT-C. As demais varidveis
analisadas (Tabela 11) ndo apresentaram alteragdes significativas com base nos valores de
referéncia para avaliacdo bioquimica (leucograma) da populagdo adulta brasileira
(ROSENFELD et al., 2019).

5.5.3 — Avaliacao bioguimica (leucograma) de cada grupo pela variavel sexo

As variaveis da série branca (leucograma) foram analisadas pelo sexo em ambos os
grupos (Tabela 12). O teste ¢ de Student revelou diferenca significativa entre os sexos do grupo
RT apenas para a variavel leucdcitos (p = 0,044).

Tabela 12 — Resultado da avaliagdo bioquimica (leucograma) pelo sexo

Leucograma
RT Pvalor ERT-C Pvalor
Variaveis Homens Mulheres Homens Mulheres
n=23 n=13 n=28 n=9

LEUCOGRAMA
Leucocitos (mm?) 5.608,57+2.575 7.225+1.365 0.044* 5.633+2.977 5.340+2.764  0.595

Neutrofilos (mm?) 4.066+1.718 4.197+1.055 0.804 4.939+2.310 3.863+1.861 0.214

Linfocitos (mm?) 2571+900.8 2.308+711.6 0.372 2.010+783.60 2.291+1.065  0.490
Plaquetas (mm?) 394.96 +520.06 295.31+73.99 0.499 22293+67.659 273.33+95.281 0.088
RNL 1.87 + 0.869 1.98+0.742 0,668 2.66 +1.418 1.75+ 0.836 0.078

Valor de referéncia (VR) para linfocitos=1.000 a 3.500 (mm?); leucocitos= 4.000 a 11.000 (mm?); neutrdfilos 2.000 a 7.000 (mm3) e
plaquetas= 150.000 a 450.000 (mm?) (ROSENFELD et al., 2019); (*) = p<0,05

Fonte: Elaboragdo propria (2024)
Contudo, os resultados nao possuem significancia clinica com base nos valores de
referéncia (ROSENFELD et al., 2019).
5.5.4 — Avaliacao bioquimica (perfil lipidico), entre os grupos pela variavel sexo
As andlises e os dados das variaveis do perfil lipidico sdo apresentados (Tabela 13),

com os seus respectivos valores de referéncia com base no consenso brasileiro para o perfil

lipidico (ASSOCIACAO BRASILEIRA DE MEDICINA DIAGNOSTICA et al., 2016).
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Tabela 13 — Resultados das avaliagdes bioquimicas (perfil lipidico) entre os grupos.

Perfil lipidico
Varidveis (RT + ERT) RT ERT-C p-valor
(n=73) (n=36) (n=37)

Colesterol total mg/dL 179,02 + 38,59 175,19 + 37,96 182,75 £39,36 0,460
HDL mg/dL 45,64 + 13,22 46,75 + 12,025 44,57 + 14,38 0,334
LDL mg/dL 100,42 £ 34,91 99,88 £ 37,77 100,94 £ 32.41 0,856
Triglicérides mg/dL 164,90 + 87,69 143,02 + 76,43 186,18 + 93,59 0,035%
Glicemia em jejum 104,00 + 36,65 92,60 + 21,43 115,96 + 44,55 <0,001*
TGO U/L 28,73 £ 12,68 29,08 £9,21 27,89 £ 15,00 0,214
TGP U/L 30,27 £ 21,61 24,34 + 13,68 36,20 £ 26,24 0,021%*
HbAlc % 5,63 £ 0,95 5,50+ 0,61 5,75+ 1,18 0,228
Creatinina mg/dL 0,95+ 0,19 0,96 + 0,19 0,93 + 0,19 0,612
Ureia mg/dL 24,02 + 8,69 24,34+ 9,57 23,69 + 7,84 0,883

VR: Colesterol total < 190 md/dL; HDL > 40 mg/dL; LDL < 130 mg/dL; Triglicérides< 130 mg/dL; TGO <40U/L (H) e <33U/L (M); TGP <
S8U/L (H) e < 41U/L (M); Glicemia em jejum 60 a 99 mg/dL; HbAlc < 5.7%; Creatinina 0,76 a 1,24 (H) e 0,40 a 1,00 (M); ureia de 19,00 a
49,00; (*) = p<0,05

Fonte: Elaboragdo propria (2024)

Em destaque, chamamos atencdo para a variavel triglicérides que revelou diferencga
significativa, (p= 0,035). Outro pardmetro ndo menos importante, diz respeito a glicemia em
jejum dos participantes, que apresentou diferencia significativa (U= 350, p= < 0,001). Foi
observada ainda uma diferenca significativa na variavel TGP entre os grupos, (U= 368, p=
0,004), porém, sem significado clinico com base nos valores de referéncia, (ROSENFELD et
al., 2019).

As demais variaveis ndo apresentaram significado clinico com base no consenso
brasileiro para o perfil lipidico de 2016 da Sociedade Brasileira de Andlises Clinicas,
(ROSENFELD et al., 2019). E digno de nota que as variaveis triglicérides (VR: triglicérides <
150 mg/dL) e glicemia em jejum (VR: glicemia em jejum entre 60 a 99 mg/dL) do grupo ERT-
C, além de possuirem discreto aumento em relagao ou grupo RT, apresentaram-se elevadas em
relacdo em relagdo aos valores de referéncia. Ainda sobre o perfil lipidico, apresentamos as
variaveis sumarizadas pelo sexo (Tabela 14).

Nossos resultados observaram que entre 0os homens, a variavel triglicérides, apresentou
um discreto aumento para o grupo RT com média de 159.2 + 84.4 mg/dL vs o grupo ERT-C

com média de 208.2 £ 97,0 mg/dL (U= 220,0, p= 0,055).
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Tabela 14 — Resultados das avaliagdes bioquimicas (perfil lipidico) em relacdo a resposta a
tratamento (RT e ERT-C) e sexo.

Perfil lipidico

Variaveis RT ERT-C Pvalor
Colesterol (H) 172.7 + 36.1 183.9+ 43.6 0.339
Colesterol (M) 179.7 £ 42.2 179.3+ 23.0 0.894
HDL (H) 441+11.8 39.9+10.1 0.232
HDL (M) 51.4+11.3 59.0 + 16.6 0.315
LDL (H) 96.7 +37.0 102.3+36.5 0.670
LDL (M) 105.5 +39.9 96.9 +14.7 0.738
Triglicerideos (H) 159.2 +84.4 208.2+97.0 0.055*
Triglicerideos (M) 114.5+50.8 117.7 £ 26.5 0.947
Glicemia (H) 91.8+13.3 116.5+ 495 0.006*
Glicemia (M) 94.0+31.8 110.7+25.1 0.045*

(H) Homens; (M) Mulheres, VR: Colesterol total < 190 md/dL; HDL > 40 mg/dL; LDL < 130 mg/dL; Triglicérides< 150 mg/dL; TGO
<40U/L (H) e <33U/L (M); TGP < 58U/L (H) e <41U/L (M); Glicemia em jejum 60 a 99 mg/dL; HbAlc < 5.7%; Creatinina 0,76 a
1,24 (H) € 0,40 a 1,00 (M); ureia de 19,00 a 49,00;(*) = p<0,05

Fonte: Elaboragao propria (2024)

As demais varidveis do perfil lipidico, ndo apresentaram significancia estatistica,
(Tabela 14). Foi observada ainda, uma diferenga significativa (p<0,05), para a glicemia em
jejum [VR: Glicemia em jejum: 60 a 99 mg/dL] entre os homes, com destaque para 0 grupo
ERT-C (U= 176,6, p= 0,006, grafico 7).

Entre as mulheres, também com destaque para o grupo ERT-C, foi observada uma
glicemia em jejum [VR: Glicemia em jejum: 60 a 99 mg/dL] de 110.7 + 21.1 mg/dL vs 94.0 +
31.8 mg/dL para as mulheres do grupo RT (U= 28,0, p= 0,045), (grafico 7).

5.5.5 — Avaliacao bioguimica (perfil lipidico) de cada grupo pela variavel sexo

A avaliagdo pareada pelo sexo dos parametros do perfil lipidico € apresentada na tabela
15. O teste ¢ de Student encontrou diferenca significativa entre os sexos do grupo RT para a
variavel creatinina com média de 1.05 + 0.16 (homens) vs 0.81 £+ 0.12 (mulheres), p = 0,033.
A varidvel HDL com média de 44.13 + 11.84 (homens) vs 51.38 + 11.31 (mulheres), p = 0,033,
apresentou diferenca significativa com base no teste U de Mann-Whitney. Contudo, os
resultados ndo possuem significado clinica com base no consenso brasileiro para o perfil
lipidico (ASSOCIACAO BRASILEIRA DE MEDICINA DIAGNOSTICA et al, 2016),
(Tabela 15).
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Perfil lipidico
RT ERT-C
Variaveis Pvalor Pvalor
Homens Mulheres Homens Mulheres
n=23 n=13 n=28 n=9

Col. total 172,652 +£ 36,09 179,692 +42,19 0,600 183,85 + 43,62 179,33 + 23,03 0,769
HDL mg/dL 44,13+11,84 51,38 +£ 11,31 0,033* 39,93 +£10,12 59,00 + 16,59 0,001*
LDL mg/dL 96,69 + 37,01 105,53 + 39,93 0,508 102,25 + 36,46 96,88 + 14,70 0,929
Triglicérides 159,17 + 84,44 114,46 + 50,83 0,092 208,21 £ 96,95 117,66 + 26,45 0,001*
Glicemia 91,81 + 13,28 94,00 + 31,83 0,339 116,507+ 49,51 110,667+ 25,07 0,944
TGO U/L 28,95+ 9,57 29,30+ 10,91 0,920 28,35+ 16,12 26,44 + 11,53 1,000
TGP U/L 24,39+ 13,84 24,25 + 13,96 0,486 39,07 + 28,81 27,88 + 15,07 0,126
HbAlc % 5,37+ 0,30 5,73+ 0,92 0,305 5,84+1,34 5,48 + 0,34 0,546
Creatinina 1,05+0,16 0,81+0,12 0,001* 1,00+£0,16 0,73+0,13 0,001*
Ureia mg/dL 24,63 + 11,30 23,84 +5,74 0,729 23,70 £ 6,78 23,66 + 10,94 0,990

VR: Colesterol total < 190 md/dL; HDL > 40 mg/dL; LDL < 130 mg/dL; Triglicérides< 150 mg/dL; TGO <40U/L (H) e < 33U/L (M), TGP <
S8U/L (H) e < 41U/L (M); Glicemia em jejum 60 a 99 mg/dL; HbAlc < 5.7%; Creatinina 0,76 a 1,24 (H) e 0,40 a 1,00 (M); ureia de 19,00 a
o Fonte: Elaboragao propria (2024)

A varidvel Triglicérides demostrou diferenca significativa com base no teste U de
Mann-Whitney (Tabela 15). Ja o teste ¢ de Student para o grupo ERT-C demostrou haver
diferencgas significativas entre os sexos para as variaveis HDL p<0.001 e creatinina (p<0.001,
Tabela 15). E digno de nota que a variaveis triglicérides (homens) e glicemia em jejum (homens
e mulheres) do grupo ERT-C apresentaram discreto aumento e significancia clinica com base
no consenso brasileiro para o perfil lipidico (ASSOCIACAO BRASILEIRA DE MEDICINA
DIAGNOSTICA et al., 2016). As demais variaveis ndo apresentam significado estatistico ou
clinico.

5.6 — Avaliacdo da Sindrome Metabdlica entre os participantes

Com base nos resultados antropométricos e perfil lipidicos dos pacientes, avaliamos a
frequéncia da Sindrome Metabolica (SM), condicao complexo e definida pela presenca de um
conjunto de fatores de risco cardiovascular. Entre os resultados (Tabela 16), destacamos que
entre os homens do grupo ERT-C que apresentaram critérios para a SM, observamos diferencas

significativas (p<00,5) quando comparado ao grupo RT, com destaque para a CC (p = 0,001),
triglicerides (p = 0,035) e glicemia em jejum (p> 0,001].
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Tabela 16 — Resultados antropométricos e perfil lipidicos associados a SM

Variaveis RT ERT-C p-valor

Cir. Cintura homens 91,60+ 13,10 102,81+ 10,08 0,001*
Cir. Cintura mulheres 88,62+ 9,72 89,48 + 12,19 0,855
Triglicérides 143,03 + 76,437 186,19 + 93,57 0,035*
HDL homens 44,13 £ 11,845 39,94 + 10,12 0,232
HDL mulheres 51,38 + 11,31 59,00 + 16,59 0,315

Glicemia em jejum 92,60 + 21,43 115,09 £ 44,55 <0,001*
HbAlc 5,561+ 0,617 576 +1,18 0,228
PAS 119,58 + 15,96 116,92 + 17,35 0,228
PAD 83,72 + 13,43 83,05 + 10,84 0,974

Sindrome Metabdlica

Todos p-valor RT ERT-C p-valor
Sim 57,5% (42) 0,198 38,1% (16) 61,9% (26) 0,123
Nao 42,5% (31) 64,5% (20) 35,5% (11) 0,106

Sindrome Metabdlica por sexo

Todos RT ERT-C p-valor

Sim  Masculino 42,5% (31) 29% (9) 71% (22) 0,020%*
Ndo Feminino 15,1% (11) 63,6 % (7) 36,4 (4) 0,366
Sim  Masculino 27,4 % (20) 70% (14) 30% (6) 0,074
Ndo Feminino 15,1% (11) 54,5% (6) 45,5 (5) 0,763

VR para a SM: CC (= 90 cm homens e >80 cm mulheres), HDL-C (<40 mg/dL homens e <30 mg/dL mulheres) hipertensao (= 130
mmHg ou > 85 mmHg), triglicérides (= 150 mg/dL) e glicemia (> 100 mg/dL), International Diabetes Federation, (ABESO, 2016);
(*) = p<0,05

Fonte: Elaboragdo propria (2024)

observamos que 57,5% (42) dos pacientes possuiam as condigdes descritas pela
International Diabetes Federation (GODOY-MATOS et al., 2022; ESLAM et al., 2020,
ABESO, 2016; ALBERTI et al., 2005 e GRUNDY et al., 2005) para o diagndstico de SM.
Apo6s avaliagdo com base no sexo, observamos que 42,5% (31) dos homens apresentaram os
critérios para de SM, destes, 29% (9) pertencem ao grupo RT e 71% (22) para o grupo ERT-C,
sendo observada diferenca na propor¢ao com base no teste Quiquadrado (p= 0,020).

O teste de contingéncia revelou associagdes significativa entre SM e grupo ERT-C, [X?
(1) =37.9; P =0,001]. Em nosso estudo, o teste para risco relativo (Odds Ratio [OR]) ndo
encontrou efeito significativo (OR 0,632, IC 95%: 0,415-0,964) entre ter ou ndo SM e a
condi¢do de RT e ERT-C.

5.7 — Avaliacdo do indice de Adiposidade Visceral (IAV)

Com base nos parametros antropométricos e lipidicos, foi possivel avaliar o Indice de
Adiposidade Visceral (IAV) dos pacientes com esquizofrenia. A varidvel IAV ndo apresentou
distribuicdo normal. Com o nao cumprimento deste pressuposto, foi utilizado o teste de U de
Mann-Whitney que apds a sumarizacao pelas varidveis de agrupamento (RT e ERT-C). Nao foi
observada diferenca significativa (p<0,05) entre os grupos. No entanto, observamos um

aumento de 26,5% entre os grupos (RT e ERT-C) (U= 498, p= 0,064, Tabela 17).
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Tabela 17 — Resultados do AV entre os grupos e sexos

1AV Todos RT ERT-C p-valor
Amostra geral 323+2,18 2,45+1,97 3,10+ 2,30 0,064
Homens 2,77+2,17 4,18+2,41 0,028*
Mulheres 2,20 £ 1,65 2,20+ 0,88 0,789
RT ERT-C
Homens n=23 Mulheres n=13 p-valor Homens [28] Mulheres [9]  p-valor
2,60+2,17 2,10+ 1,67 0,742 4.18£241 2.16 £0.88 0,009*

1AV = | (distribui¢do adiposa normal e niveis normais de TG e HDL); (*) = p<0,05
Fonte: Elaboragao propria (2024)

Apoés a sumarizagdo pela variavel sexo (Tabela 17), o teste de U de Mann-Whitney,
revelou IAV mais elevado no sexo masculino com diferenga estatistica e um aumento de 47,18%
para o grupo ERT-C. A analise entre os sexos do grupo ERT-C, também apresentou diferenca
significativa com [AV (p = 0,009) totalizando um aumento de 93,5% entre o sexo masculino e
feminino do grupo ERT-C.

5.8 — Avaliacéo da composicéo corporal por Ressonancia Magnética (RM)

Nosso estudo, também avaliou a composi¢ao corporal por Ressonidncia Magnética (RM)
dos pacientes RT e ERT-C. A aquisi¢io das imagens para obtenc¢do das variaveis Indice de
Musculatura Esquelética (IME) e Gordura intramuscular (GIM), se deu por Ressonancia
Magnética (Gnico corte) em nivel da 3* vertebra lombar (L3) (Figura 2). Os pardmetros da
composi¢do corporal derivados das imagens de RM sdo apresentados na tabela 18 e revelam
um IME de 47,3 + 11,18 cm?/m” e de GIM de 17,6 + 7,50 cm?, considerando a amostra total
(n=73).

Figura 2 — Marco topografico para avaliagdao do IME e GIM

Fonte: Elaboragdo propria (2024)

Na avaliagdo do tecido adiposo, os resultados observados foram média de 284,9 +

107,09 cm? para GS e 136,5 + 71,28 cm? para GV (Tabela 18).
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Imagem a nivel de (L3)

Variaveis Todos RT ERT-C p-valor
z‘:ﬁif/fnga Musculatura Esquelética [EIEEEEIEN 417 3 : 12,44 47,6 9,57 0,869
Gordura intramuscular — GIM (cm?) 17,6 + 7,50 16,1 £7,51 19,1 £7,29 0,047*
Musculatura Esquelética — ME (cm?) ~ 132,7 £ 32,25 129,6 + 30,74 135,6 + 33,81 0,432

Imagem a nivel de (L4-L5)

Variaveis Todos RT ERT-C p-valor
Gordura subcutanea — GS (cm?) 2849+ 107,09  265,2+104,86 203,0 +£107,2 0,123
Gordura visceral — GV (cm?) 136,5 £ 71,28 105,4 + 50,16 166,7 + 69,69 <,001*

VR:GV= <100 cm’ (adiposidade visceral normal); GV =100-130 cm’ (excesso de adiposidade visceral); GV= >130 cm’
(obesidade visceral); (*) = p<0,05

Fonte: Elaboracdo propria (2024)

Apos a sumarizagao pela variavel de agrupamento (RT e ERT-C) as variaveis IME, GIM

e GV, ndo presentaram distribuicdo normal. Com o ndo cumprimento deste pressuposto, foi

utilizado o teste ndo paramétrico U de Mann-Whitney para as comparagdes entre oS grupos.

Assim, os testes revelaram diferenca significativa (p<0,05) para a GIM (p>0,047), em que o

grupo ERT-C apresentou uma quantidade de GIM maior (Tabela 18).

As imagens para obtencdo das varidveis, Gordura Subcutanea (GS) e Gordura Visceral

(GV), foram adquiridas por RM (unico corte) a nivel da 4* e 5% vertebra lombar (L4-L5), (Figura

3).
Figura 3 — Marco topografico para avaliagdo da GV e GS

Fonte: Elaboragao propria (2024)

A variavel GV (Tabela 18), apresentou uma diferenga significativa com destaque para

o grupo ERT-C (p<0,001), no qual, o grupo ERT-C apresentou uma quantidade de GV maior

(tabela 18). E digno de nota que os resultados da GV do grupo ERT-C, apresentaram valores

estatisticos e significancia clinica conforme proposto por Lee (2017). Destacamos que valores

de GV superiores a 130 cm? sio sugestivos de obesidade visceral. A analise da GV derivada

das imagens de RM, pode ser observada na figura 4.
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Figura 4 — Avaliacao da GV por imagem de RM (tnico corte) a nivel da 3* vertebra lombar

Area=325.7 cm?
. P=194.31 cm

AN

Nota: RM com imagem ponderada em T2 (FIESTA) em equipamento de 1.5 tesla, realizada em paciente de 42
anos, sexo masculino do grupo ERT. A imagem apresenta uma drea de 325,7 cm? de GV a nivel da transicdo
de L4/L5, sugestiva de obesidade visceral, conforme proposto por Murray; Williams e Lee (2017).

Fonte: Elaboragao propria (2024)

A avaliacdo pelo sexo das imagens derivadas pela RM apresentadas na tabela 19. O
grupo RT apresentou distribuicdo normal dos dados, exceto para as varidveis IME e GV
(homens) e IME e GS (mulheres). Todas as variaveis do grupo ERT-C apresentaram
distribui¢ao normal.

Tabela 19 — Resultados da composic¢ao corporal dos grupos de forma dependente pelo sexo

RT ERT-C
\VAIZERGE Homens Mulheres L Homens Mulheres L7
n=23 n=13 n=28 n=9

Imagem a nivel de (L3)
IME 50.9 +10.43 41.1+13.64 0.034* 50.7+8.81 382+725 <.001*
Gordura intramuscular 17.3 +£8.62 14.1 +£4.59 0.227 21.2+6.75 12.7 + 4.97 0.002*
Musculatura Esquelética 142.1+£27.88 107.6+2251 <.001* 148.8+2552 94.6+21.07 <.001*
Imagem a nivel de (L4-L5)
Gordura subcutinea 252.0+112.47 288.6+89.16 0.307 300.2+113.2 315.7+90.52 0.712
Gordura visceral 102.1+56.79 111.3+65.10 0.770 191.7+56.89 89.0+44.07 <.001*

VR: IME <55 cm?/m? (homens) e <39 cm ? /m? para mulheres (RANKINEN et al., 1999); GV= <100 cm’ (adiposidade visceral normal); GV
=100-130 cm’ (excesso de adiposidade visceral); GV=>130 cm’ (obesidade visceral); (*) = p<0,05.

Fonte: Elaboracdo préopria (2024)
O teste U de Mann-Whitney encontrou diferengas significativas entre os s€xos no grupo
RT para as variaveis IME (p = 0,034) e ME (p<,001, Tabela 19). O grupo ERT-C, apresentou
diferengas significativas para as variaveis IME (p<,001) e para a GIM (p=0,002).
Observamos diferencas significativas da GV entre os homens, (U= 100, p>0,001), com
destaque para o grupo ERT-C com eleva adiposidade visceral com ambos os grupos

apresentando valores de GV importantes no contexto clinico.
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Tabela 20 — Resultados da composic¢ao corporal por RM entre os grupos com base no sexo

Variaveis RT ERT-C P=valor
IME homes (cm?/m?) 50,9+ 10,43 50,7 + 8,81 0,719
IME mulheres (cm?/m2) 41,1+ 13,64 38,2+ 7,25 0,235
GIM homes (cm?) 17,3 £8,22 21,2+6,75 0,076
GIM mulheres (cm?) 14,1 £4,59 12,7+ 4,97 0,647
ME homes (cm?) 142,1£27,88 148,8 £ 25,52 0,357
ME mulheres (cm?) 107,6 £22,51 94,6 £ 21,07 0,187
GS homens (cm?) 287,48 £ 110,6 267,69 + 109,9 0,136
GS mulheres (cm?) 312,00 £ 95,2 292,02 £ 95,7 0,495
GV homens (cm) 102,1 £ 56,79 191,7 + 56,89 <,001*
GV mulheres (cm) 111,3 £ 65,1 80,0 + 44,07 0,382

VR: IME <55 cm*/m? (homens) e <39 cm? /m? para mulheres (RANKINEN et al., 1999), GV= <100 cm? (adiposidade
visceral normal); GV =100-130 cm” (excesso de adiposidade visceral); GV=">130 cm’ (obesidade visceral) (*) = p<0,05
Fonte: Elaboragao propria (2024)

A varidvel ME do grupo ERT-C para o género feminino, apresentou uma discreta
redugdo da area muscular que também foi observada na varidvel IME quando comparada com
o grupo RT (Tabela 20).

5.8.1 — Avaliacédo de gordura hepética por Ressonancia Magnética (RM)

Nossa avaliacdo da composi¢ao corporal por meio das imagens de RM ndo se limitou a
avaliar apenas a distribuicdo do ME e deposito de tecido adiposo. Com a tecnologia da RM foi
possivel avaliar e quantificar a presenca ou ndo de gordura hepatica [esteatose hepatica (E.H)]
dos pacientes com RT e ERT-C. Com base na técnica de RM observamos que 32,9% (24) dos

pacientes apresentaram algum grau de esteatose hepatica (Tabela 21).

Tabela 21 — Frequéncia de esteatose hepatica com base na técnica de RM

Esteatose Hepatica

Todos RT ERT-C P valor
Sim 32,9% (24) 41,7% (10) 58,3% (14) 0,414
Niao 67,1% (49) 53,1% (26) 46,9% (23) 0,668

Grau de Esteatose Hepatica

Todos RT ERT-C P valor
Sem E.H 67,1% (49) 53,1% (26) 46,9% (23) 0,668
Leve 19,2% (14) 50,0% (7) 50% (7) 1,000
Moderada 11% (8) 25,0% (2) 75,0% (6) 0,157
Severa 2,7% (2) 50,0% (1) 50% (1) 1,000

Nota: Sem E.H = Sem Esteatose Hepatica.

Fonte: Elaboragdo propria (2024)
A quantificagdo da gordura hepatica derivada das imagens RM, foram adquiridas com
base na técnica in phase e out phase para a avaliagdo de EH dos pacientes com RT e ERT-C

como demostrado na figura 5.
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Figura 5 — Avaliacao da gordura hepatica (esteatose hepatica) por imagem de RM

Nota: RM ponderada em T1 da familia gradiente echo (3D Dual echo®) em equipamento de 1.5 tesla, realizada em paciente
de 25 anos, sexo masculino do grupo ERT. E possivel observar queda na intensidade de sinal na sequéncia out (**) phase
quando comparada a sequéncia in phase (*). Este achado, é tipico da presenca de gordura intra-hepdtica compativel com
Esteatose Hepatica (EH). Com base nas imagens, foi possivel evidenciando uma Fragdo de Gordura Hepatica (FGH) de
35,7%, compativel com esteatose hepdatica severa (FARTOUX et al., 2005, HUBSCHER, 2006; HENNINGER et al., 201 9).

Fonte: Elaboragao propria (2024)

Com base em nossos resultados, observamos uma frequéncia de E.H em ambos os
grupos. A EH leve foi observada em 19% (7) dos pacientes, com igual percentual de 50% (7)
em ambos os grupos. Destacamos entre os pacientes com esteatose hepatica (EH) o grupo ERT-
C que apresentou uma maior frequéncia de EH moderada com 75% (6). A EH severa, foi
encontrada em ambos os grupos com igual percentual de 50% (1).

A técnica de composicao corporal por RM ¢ um exame de alta defini¢ao, sendo possivel
que muitos achados (alteragdes anatdomicas) possam ser identificados de forma acidental. Essas
alteragdes sdo consideradas achados inesperados, ou seja, achados por acaso e fora do contexto
clinico do paciente e geralmente nao possuem sintomas especificos.

Porém, destacamos que observamos achados inesperados em 26% (19) dos pacientes.
Destes, 17,8% (13) dos pacientes do grupo RT e 8,2 (6) no grupo com ERT-C. Os achados mais
frequentes foram cistos renais 9,5% (7) (figura 6), cistos hepaticos 6,84% (5), hidronefrose 2,7%
(2), hernias umbilicais 5,47% (4) e lesao pulmonar 1,36% (1).
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Figura 6 — RM de abdome superior demostrando cistos renais

Nota: RM ponderada em T2 (FIESTA) em equipamento de 1.5 tesla, realizada em paciente
de 56 anos, sexo masculino do grupo ERT. E possivel observar cistos (*), exibindo
hipersinal com conteiido homogéneo no terco médio do rim direito, medindo 3,09 x 3,35cm
e menor medindo 0,7 x 0,6¢cm.

Fonte: Elaboragdo propria (2024)
Considerando os grupos de forma independente, os achados foram observados em 36,1%
(13) do grupo RT com destaque para os cistos renais com 13,8% (5), hidronefrose com 5,5%
(2), cistos hepaticos com 11,1% (4), (figura 7) e hernias umbilicais com 5,5% (2).
Ja o grupo ERT-C, foi responsavel por 13,5 % (5) dos achados sendo que, 5,4% (2) para
os cistos renais, 5,4% (2) para hernias umbilicais e 2,7% (1) para lesdo pulmonares.

Figura 7 — RM de abdome superior demostrando cistos hepaticos

Nota: RM ponderada em T2 (FIESTA4) em equipamento de 1.5 tesia, realizada em paciente
de 55 anos, sexo feminino do grupo RI] Parénguima hepdtico com exibindo vérios cistos
de hipersinal e contetido homogéneo, localizados nos segmentos IVa, VII e VIII com o
maior deles medindo 2,3 x 2,2cm.

Fonte: Elaboracdo propria (2024)
Estes achados sdo importantes para demostrar a capacidade e eficiéncia do método de
RM na avaliar das alteragdes metabolicas e acompanhamento ou investigagao especifica destas

alteracdes. Ainda neste contexto, as hérnias umbilicais (imagem 8) e paraumbilicais, ocorrem
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quando o conteudo abdominal se projeta através de um defeito na linha alba e podem ser
bastante grandes. Geralmente estao relacionados a divaricacao (afastamento) do musculo reto
abdominal, comum em adultos.

Figura 8— RM de abdome superior demostrando hérnia abdominal

Nota: RM ponderada em T2 (FIEST4) em equipamento de 1.5 tesla, realizada em paciente de 39
anos, sexo masculino do grupo ERT-C. Imagem apresenta hérnia (*) encarcerada ou irredutivel.
Esta situagdo é fator de risco para obstrugdo e estrangulamento intestinal e, portanto, geralmente
necessita de cirurgia urgente. Paciente foi encaminhado orientado a procurar uma emergéncia.

Fonte: Elaboragao propria (2024)

As hérnias umbilicais possuem como fatores de risco a obesidade e grandes massas
intra-abdominais. Estas hérnias umbilicais geralmente contém gordura, intestino delgado e/ou
intestino grosso (Figura §).

5.9 — Analise de correlacdo entre fatores da composicdo corporal por Ressonancia
Magnética (RM)

As analises de correlacdo entre as varidveis que integram a composi¢ao corporal por
RM (IME, GS e GV), foram testadas e nao apresentaram distribuicdo normal. Assim,
utilizamos o teste de correlagdo de Spearman para avaliar as possiveis associagdes entre as
principais varidveis antropométricas do nosso estudo.

5.9.1 — Analise de correlacao entre fatores da composicéo corporal do género masculino

Com base na andlise teste de correlagao de Spearman foi possivel observar que a
variavel IME entre os homens do grupo RT apresentou forte correlacdo positiva entre as
variaveis IMC (p < 0,001) e moderada positiva com as variaveis peso (p < 0,010) e IAV (p <
0,010, Tabela 22), [APENDICE G].

A avaliagdo da variavel GS entre os homens do grupo RT também apresentou forte
correlagdo positiva com as variaveis peso (p < 0,001), CC (p < 0,001), IMC (p < 0,001) e
moderada positiva com o [AV (p <0,035). A GV apresentou correlagdes semelhantes a GS com

forte correlagdo positiva entre as variaveis IMC (p < 0,001), peso (p < 0,001), CC (p < 0,001)
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e moderadas para o IAV (p < 0,035), IME (p < 0,001) e GS (p < 0,001, Tabela 23) [APENDICE
G].

A mesma analise foi realizada para o género masculino do grupo ERT-C, sendo
observado que o IME entre os homens do grupo ERT-C apresentou forte correlacdo entre a
variavel IMC (p <0,001) e moderada com a variavel peso (p < 0,001). A variavel GS entre os
homens do grupo ERT-C apresentou forte correlagdes positivas com as variaveis peso (p <
0,001), CC (p <0,001), IMC (p < 0,001) e moderada positiva com o IME (p < 0,010, Tabela
23), [APENDICE G].

J& a variavel GV apresentou uma forte correlagdo positiva com a varidveis CC (p <
0,001) e moderadas positivas para o IMC (p <0,001), peso (p <0,001), GS (p <0,035) e fraca
positiva para o IME (p < 0,001, Tabela 23), [APENDICE G].

5.9.2 — Andlise de correlacdo entre fatores da composi¢ao corporal do género feminino

As mesmas analises de correlagdo foram realizadas para o género feminino do grupo
RT sendo que a GS apresentou correlagdo forte e positiva com o peso (p < 0,001) e moderadas
positivas para o IMC (p < 0,010), IAV (p < 0,010) e CC (p < 0,010). A GV apresentou
correlagdes moderadas positivas entre as variaveis IMC (p < 0,010), IAV (p <0,010), IME (p
<0,010) e CC (p < 0,010, Tabela 24), [APENDICE G].

A mesma andlise foi realizada para o género feminino do grupo ERT-C sendo
observado que o IME entre as mulheres do grupo ERT-C apresentou forte correlagdo positiva
entre a variavel IMC (p = 0,810, [gl:9], p <0,010) e moderada positiva com a variavel IAV (p
< 0,050). A variavel GS, apresentou forte correlagdes positivas com as variaveis IMC (p <
0,010), peso (p < 0,050), IME (p < 0,001) e moderada positiva com o IAV (p < 0,050). J4 a
variavel GV apresentou uma correlacdo muito forte com a variaveis peso (p = 0,900, [gl:9], p
< 0,010), forte para a CC (p < 0,001) e IMC (p < 0,050) e moderada para GS (p < 0,050).
Destacamos ainda, que todas as correlagdes observadas foram diretamente proporcionais, nao
sendo observadas correlagdes negativas (inversamente proporcionais) (Tabela 25)

[APENDICE G].
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6 DISCUSSAO

Neste trabalho, foi possivel observar alteracdes importantes na composi¢do corporal e
nos parametros metabolicos (antropométricos e bioquimicos) de pacientes portadores de
esquizofrenia respondedores ao tratamento (RT) comparados aos pacientes Resistentes ao
Tratamento em uso de clozapina (ERT-C).

Os resultados da RCQ demostram que ambos os grupos (RT ¢ ERT-C) e sexos possuem
um alto risco para o desenvolvimento de doenga cardiovascular para a faixa etaria entre 30 e
39 anos para os homens, e 38 a 47 anos para as mulheres, (BRAY & GRAY, 1988), (Quadro 2).

Foram observadas diferencas entre os grupos (RT e ERT-C) em pardmetros como
Circunferéncia da Cintura (CC), Circunferéncia do Quadril (CQ), Circunferéncia do Pescogo
(CP), Relacao Cintura/Quadril (RCQ) e frequéncia cardiaca (FC). O sexo masculino,
apresentou aumento da CC, CQ, CP, RCQ, pressao arterial sistélica e FC, com destaque para o
grupo ERT-C. Destacamos em nossos resultados, que valor de CC, maiores que 102 cm para
os homens ¢ um fator de alto risco para o desenvolvimento de doengas cardiovasculares,
(MOLARIUS et al. 1999 e OMS, 2000), (Quadro 1).

A classificacdo para o IMC adaptada pela OMS baseia-se em padrdes internacionais
desenvolvidos para pessoas adultas. Convenciona-se chamar de sobrepeso o IMC ente 25 a
29,9 kg/m? e obesidade o IMC maior ou igual a 30 kg/m?. Na populacdo brasileira, tem-se
utilizado a proposta da OMS para classificacdo de sobrepeso e obesidade. Portanto, o ideal €
que o IMC seja usado em conjunto com outros métodos de determinacao de gordura corporal,
como por exemplo a composi¢do corporal por métodos de imagem como a RM e TC. A
combina¢do de IMC com medidas da distribuicdo de gordura pode ajudar a resolver alguns
problemas do uso do IMC isolado (ABESO, 2016).

Resultados semelhantes para a CC e IMC foram significativamente maiores em
pacientes portadores de esquizofrenia com Sindrome Metabolica, (NURJONO; LEE, 2012;
MEENA et al., 2011 e HERT et al., 2008). O aumento de pardmetros antropométricos como
CC, CQ, RCQ e IMC correlaciona-se com a Sindrome Metabdlica e sdo um alerta precoce para
esses pacientes (LIU; FU, 2022 e MALHOTRA et al., 2013). Corroborando com 0s nossos
resultados, podemos citar estudo realizado por Liu e Fu (2022) que demostrou em analises de
regressao logistica que a CC > 80 cm (OR: 1,944, IC 95%: 1,081-3,172) e o IMC > 24,5
kg/m 2 (OR: 2,451, IC 95%: 1,825-3,108) sdo fatores de risco para a Sindrome Metabélica em
pacientes com esquizofrenia.

Nosso estudo observou ainda, com base no IMC, uma frequéncia de 69,9% (51) de
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pacientes com sobrepeso e/ou obesidade grau II. Destes, 38,4% (28) apresentaram sobrepeso e
31,5% (23) obesidade grau II. A obesidade ¢ particularmente prevalente na esquizofrenia em
que 40% e 60% dos pacientes apresentam obesidade e sobrepeso, respectivamente
(STRASSNIG et al., 2017), taxa significativamente maior que a populacdo em geral
(MANU et al., 2015 e ANNAMALAI et al., 2017].

Pacientes com esquizofrenia e obesos tendem a ter pior desempenho cognitivo e
condi¢ao fisica, bem como menor expectativa de vida (BORA et al., 2016). Assim, a obesidade
¢ reconhecida como um dos principais fatores para resultados psiquiatricos adversos na
esquizofrenia (MINICHINO et al., 2017).

A alta prevaléncia de obesidade na esquizofrenia pode ser explicada por multiplos
fatores, entre eles, a interagdo entre estilo de vida pouco saudavel, efeitos adversos dos
antipsicoticos e os mecanismos fisiopatologicos inerentes da esquizofrenia (NETTIS et al.,
2019). Os pacientes tendem a ter estilos de vida pouco saudaveis, incluindo consumo de lcool,
tabagismo, dieta inadequada, falta de exercicios e condigdes sociais mais dificeis. Em particular,
os padrdes alimentares sdo o principal determinante da composi¢do da microbiota intestinal,
que influencia varios mecanismos e disturbios metabolicos (WU et al., 2023).

Carateristicas da esquizofrenia e da obesidade no contexto da microbiota intestinal,
podem influenciar distirbios metabolicos combinados, como a obesidade e afetam o
desempenho cognitivo, principalmente a memoria de trabalho e a velocidade de processamento
de informacdes e esses déficits cognitivos, contribuem ainda mais para o impacto social e
qualidade de vida (WU et al., 2023 e CHEN et al., 2020).

Resultados semelhantes aos encontrados em nosso estudo foram observados em dois
estudos multicéntricos publicados por Patel ef al. (2009) com pacientes norte americanos € no
estudo de Na et al. (2012), com pacientes de 23 centros de estudo na Coreia. Os trabalhos
avaliaram os perfis metabolicos de antipsicoticos de segunda geracdo na psicose inicial e
identificaram uma frequéncia de 31% (124) de sobrepeso e 18% (72) de obesidade entre
pacientes portadores de esquizofrenia. Estudos anteriores sugerem que os antipsicoticos de
segunda geracdo variam na sua propensao para o aumento de pardmetros antropométricos €
inducdo do ganho de peso, sendo a clozapina e olanzapina, os que produzem o maior ganho de
peso (MEENA et al., 2011).

Com base nos resultados das avaliagdes bioquimicas, nosso estudo observou diferencas
significativas (p<0,05) para a Relag@o Neutrofilos/Linfocitos (RNL), observamos um aumento
significativo (p<0,05) de 28% para o grupo ERT-C na compara¢do com o grupo RT. A RNL

elevada tem sido associada a um aumento de citocinas, PCR (polymerase chain reaction), e
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vem sendo cada vez mais utilizada como um marcador de desregulagdo imunoldgica na
esquizofrenia (ZHOU et al., 2020 e KARAGEORGIOU et al., 2019).

Alguns autores (BUSTAN et al., 2018; KULAKSIZOGLU et al., 2016; YUKSEL et al.,
2018 e CHOW et al., 2015) verificaram aumento da RNL na esquizofrenia. Nossos resultados
sdo iguais aos obtidos por Chow et al. (2015) que identificou o aumento da RNL em pacientes
com esquizofrenia (n=90), em relacao aos controles (n=30) sauddveis. Dos pacientes com
esquizofrenia, 76% (68) estavam sendo tratados com clozapina, e o restantes receberam
tratamento com olanzapina (6), aripiprazol (4), quetiapina (4), paliperidona (4), risperidona (2),
amisulprida (1) e zuclopentixol (1).

Em pesquisa realizada por Yiiksel et al. (2018) observou um aumento de 63% nos
valores da RNL em pacientes com esquizofrenia (n=52) em comparagdo com controles
saudaveis (n=53). Outro estudo com uma populagdo de 61 controles saudaveis e 64 pacientes
com esquizofrenia (realizada por Burak Kulaksizoglu e Sibel Kulaksizoglu 2016) encontrou
valores mais baixos entre os neutrofilos e aumento de 85% na RNL [P <0.001]), no grupo de
pacientes com esquizofrenia em comparagdo com o grupo controle saudaveis.

Nossos resultados também identificaram entre os individuos do sexo masculino um
aumento significativo na RNL do grupo ERT-C na comparag@o com o grupo RT. Nao se observa
esta diferenca no sexo feminino.

Corroborando com o0s nossos resultados que demostram alteracdes da RNL com base
no sexo, destacamos também o estudo transversal realizado por Frota et al (2023), que
encontrou uma diminui¢do do desempenho cognitivo e aumento das propor¢des neutrdfilos-
linfocitos em mulheres com esquizofrenia com doses mais altas de antipsicoticos com uma
RNL significativamente maior (p< 0,031) entre mulheres com esquizofrenia quando
comparadas aos homens. No entanto, a maioria dos pacientes estava em uso de olanzapina
(34,3%), haloperidol (34,3%) ou risperidona (31,4%), enquanto apenas 5,7% estavam em uso
de clozapina (FROTA et al., 2023)

Ainda na apresentacdo de estudos que corroboram com as alteragdes da RNL
encontrados em nosso estudo, apresentamos a revisao sistematica e meta-analise realizada por
Karageorgiou, Milas e Michopoulos (2019), em que a RNL em pacientes com esquizofrenia
estd aumentada, tanto na doenca cronica quanto no primeiro episodio de psicose, porém,
caracteristicas basais, como contagem de polimorfonucleares e uso de antipsicéticos, podem
afetar sua precisdo. Os autores destacam que a aplicacdo desses marcador na pratica clinica

requer a descricdo dos seus valores normais na populacdo geral, potencial alteragdo apods
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administracao de antipsicoticos e sua correlagdo com a atividade da doenga.

Ainda no contexto bioquimicos, os pacientes do grupo ERT-C possuem uma
recomendacao especifica com relagdo ao tratamento com clozapina, sendo necessario no inicio
do tratamento, a contagem de globulos brancos, neutr6filos e monitoramento semanal nos
primeiros seis meses de tratamento, e depois, a cada quinze dias durante o tratamento, e por
quatro semanas apds a completa retirada da clozapina (CLOZAPINA, 2023; NERY-
FERNANDES et al., 2006).

As reacdes adversas da clozapina sdo quase sempre previsiveis com base em suas
propriedades farmacoldgicas com excecdo da agranulocitose. A incidéncia de agranulocitose
induzida por clozapina foi estimada, inicialmente, em 1 a 2%, (NERY-FERNANDES et al.,
2006). O protocolo do laboratério responsavel, recomenda que durante ¢ apés as dezoito
semanas de tratamento, se houver redu¢iio na contagem de globulos brancos entre 3.500/mm?
a 3.000/mm’ e/ou reducdo na contagem total de neutrofilos entre 2.000/mm? a 1.500/mm?,
avaliagdes hematoldgicas devem ser realizadas pelo menos duas vezes por semana
(CLOZAPINA, 2023; NERY-FERNANDES et al., 2006).

Destacamos que em nosso estudo, levando em consideragao os pacientes com ERT-C
(37), ndo observamos nenhuma redugdo para os leucdcitos, neutrofilos ou plaquetas em relagao
aos valores de referéncia (CLOZAPINA, 2023; NERY-FERNANDES et al., 2006).

Nossa avaliacao do perfil lipidico revelou um aumento significativo de 30% nos niveis
de triglicerideos do grupo ERT-C em comparagdo ao grupo RT (U= 475, p= 0,035),
apresentando significancia clinica com base nos valores de referéncia. A glicemia em jejum,
também apresentou aumento significativo de aproximadamente 25,3% para o grupo ERT-C. E
digno de nota que as variaveis triglicérides (VR: triglicérides < 150 mg/dL) e glicemia em jejum
(VR: glicemia em jejum entre 60 a 99 mg/dL) do grupo ERT-C apresentaram um aumento
significativo em relagdo ou grupo RT. A variavel triglicérides entre 0s homens também
apresentou um aumento significativo de 30,7% para o grupo ERT-C e de 26,9% para a glicemia
em jejum (p=0,006) quando comparado ao grupo RT. Ja a glicemia em jejum entre as mulheres,
destacamos que o grupo ERT-C também apresentou um aumento significativo (p= 0,045) de
17,7% quando comparado as mulheres do grupo RT. Esses niveis de triglicérides e glicemia em
jejum podem contribuem para o desenvolvimento de doengas cardiovasculares e/ou sindrome
metabolica entre os pacientes com esquizofrenia.

O mecanismo implicito ao aumento de parametros lipidicos entre pacientes com
esquizofrenia ndo ¢ bem compreendido (MALHOTRA et al., 2013). Estilo de vida, héabitos

alimentares, obesidade, medicamentos antipsicoticos no metabolismo de lipidios e carboidratos,
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tendéncia de acumular adiposidade e gordura intra-abdominal, € 0 mau controle da glicemia ja
foram propostas por varios autores como causas para o desenvolvimento de comorbidades
como a sindrome metabodlica e doenga cardiovascular (BASU et al., 2004; THAKORE et al.,
2002 e ROSMOND et al., 2002).

Nosso estudo, avaliou a frequéncia da sindrome metabolica com base nos critérios da
International Diabetes Federation, (GODOY-MATOS et al., 2022; ESLAM et al., 2020;
ABESO, 2016; ALBERTI et al., 2005 e GRUNDY et al., 2005).

Corroborando com os nossos resultados, em estudo realizado por Liu et al. (2022), que
investigou 465 pacientes com esquizofrenia, foi observado uma incidéncia de sindrome
metabolica em 18,06% entre os pacientes. Resultados semelhantes foram encontrados em
revisdo realizada por Malhotra et al. (2013), em que também investigou a prevaléncia da
sindrome metabodlica e seus correlatos na esquizofrenia. As taxas da sindrome metabdlica em
avaliagdes transversais, variaram de 11% a 69% em pacientes medicados (antipsicéticos) e de
4 a26% em pacientes virgens de tratamento. Os autores destacam que em estudos longitudinais,
as taxas de prevaléncia variam de 0% a 14% em pacientes virgens de tratamento ¢ que
aumentam para até 52,4% em 3 meses de tratamento com a medica¢do antipsicotica
(MALHOTRA et al., 2013). Ahmed et al. (2008) avaliaram a prevaléncia e as possiveis
associagdes clinicas da sindrome metabdlica entre pacientes que receberam clozapina e
destacam que, 46,4% (39), preenchiam os critérios para sindrome metabolica. Os autores
relataram ainda que as variaveis sexo masculino, IMC elevado, nivel elevado de insulina e uso
concomitante de medicagdes antipsicoticas foram significativamente associadas a presenga de
sindrome metabolica (AHMED et al., 2008).

Hurley et al. (2023) avaliaram os critérios da sindrome metabodlica em 145 pacientes
adultos que receberam clozapina. Os resultados identificaram uma prevaléncia da sindrome
metabolica em 59,3% (86) dos pacientes. O estudo utilizou os mesmos critérios da
International Diabetes Federation. As idades dos participantes também foram semelhantes aos
dados obtidos em nossos resultados.

As taxas de prevaléncia da sindrome metabdlica em pacientes portadores de
esquizofrenia sdo mais altas do que as observadas na populagdo em geral ou em controles
saudaveis (MALHOTRA et al., 2013). Como ja observado em nossos resultados, o grupo ERT-
C, sobretudo o sexo masculino, apresentou condi¢gdes mais suscetiveis para o desenvolvimento
da sindrome metabolica, apresentado alteragdes antropométricas e bioquimicos (perfil lipidico)
importantes.

A sindrome metabdlica coexiste com fatores de risco metabdlicos para doenca
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cardiovascular e diabetes mellitus tipo 2, que incluem hipertensao, dislipidemia, obesidade
abdominal e hiperglicemia (ALBERTI et al., 2009). Além do ganho de peso, sabe-se que os
antipsicoticos prejudicam o metabolismo da glicose, aumentam os niveis de colesterol e
triglicerideos e causam hipertensdo arterial, levando a sindrome metabdlica
(DAYABANDARA et al., 2017). A combinagao comum de clozapina com outro medicamento
antipsicotico e a prescri¢do de medicamentos psicotropicos adicionais de longo prazo com a
clozapina podem aumentar a probabilidade de efeitos colaterais e problemas de satde fisica (A
GALLEGO et al., 2012; IVERSEN et al., 2018 e CORRELL et al., 2015).

De forma geral, pacientes com esquizofrenia enfrentam circunstancias desafiadoras
como deficiéncias recorrentes, pobreza extrema e baixa eficacia do tratamento, colocando um
fardo significativo para pacientes, familiares e sociedades (CLOUTIER et al., 2016). Como
resultado, ¢ fundamental na pratica clinica, avaliar periodicamente os pardmetros metabdlicos
glicémicos e lipidicos durante a medicac¢ao antipsicdtica, aconselhar um estilo de vida saudéavel
e intervir para prevenir o atraso ou a progressao de doencas cardiovasculares ou da sindrome
metabolica (SAXENA et al., 2023).

Com base nos parametros antropométricos e bioquimicos, foi possivel avaliar em
nossos resultados, o Indice de Adiposidade Visceral (IAV) dos pacientes com RT e ERT-C. Os
resultados demostraram um aumento de 26,5% para o grupo ERT-C em comparagéo ao grupo
RT, porém, ndo demostraram diferengas significativas (U= 498, p= 0,064).

Ainda de acordo com os nossos resultados, o sexo masculino do grupo ERT-C
apresentou aumento do TAV de 47,18% e diferenga significativas (p= 0,031) em comparagéo
ao sexo masculino do grupo RT. O sexo feminino, ndo apresentou diferengas significativas
para a variavel IAV entre os grupos (p = 0,789).

Estudos recentes, demonstraram forte associacao positiva entre o IAV e RI (Resisténcia
a Insulina), (JIANG et al. 2022), com o tecido adiposo visceral previstos pela andlise de
bioimpedancia (JABIONOWSKA-LIETZ et al., 2017) e com alteragdes da CC e IMC
(BORRUEL ef al., 2014). Em nossos resultados, foram encontradas associagdes entre o AV e
pardmetros antropométricos.

Poucos estudos utilizaram o IAV na avaliagdo de disturbios mentais, sobretudo em
pacientes com o diagnoéstico de esquizofrenia. No contexto das doengas mentais, recente estudo
realizado por Leiet al (2022), os pesquisadores utilizaram o I[AV para avaliagdo a
probabilidade do desenvolvimento da depressao entre adultos nos Estados Unidos. Os autores
concluiram que, para o aumento de uma unidade do IAV, a depressao clinica aumentou 14%

(OR = 1,14, IC 95%: 1,04-1,25). Indices elevados do IAV [2.79 (2.19 - 4.08)] aumentaram o
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risco de desenvolver depressao. A analise demonstrou uma associacao forte e estavel entre o
IAV e o desenvolvimento de depressao e que a gordura visceral deve ser razoavelmente baixa
para minimizar as chances de desenvolver depressdo e outras doencas relacionadas (LEI et al.,
2022).

Nossos resultados com base na avaliagao da composigao corporal derivada das imagens
de RM, revelaram aumento da GV para o grupo ERT-C em comparagao ao grupo RT. Conforme
proposto por Murray, Williams e Lee (2017), valores de GV superiores a 130 cm? sio
sugestivos de obesidade visceral. Os mesmos autores, destacam ainda que uma area absoluta
de GV >100 cm?, tem sido sugerida como um indicador de sobrepeso, correspondendo a um
IMC >25 cm?/m?. Com base em nossos resultados, podemos observar que ambos 0s grupos
possuem valores de GV importantes no contexto clinico, com destaque para o grupo ERT-C ¢
para o sexo masculino do respectivo grupo.

Corroborando com os nossos resultados, a revisao sistematica e meta-analise realizada
por Smith ef al. (2021), em que os autores avaliaram varios métodos de quantificacdo da
adiposidade em pacientes com esquizofrenia. A analise revelou que pacientes com
esquizofrenia possuem maior gordura corporal em comparacdo a controles saudaveis e uma
diferenca média de GV de 33,73cm? (IC 95%: 4,19-63,27) em comparacdo a controles
saudaveis. Destacam ainda que o tratamento antipsicotica aumentou a GS em 31,98 cm? (IC
95%: 11,33-52,64) e a GV em 16,30 cm?, (IC 95%: 8,17-24,44, (SMITH et al., 2021).

Poucos estudos transversais investigaram a GV na esquizofrenia sobretudo em
pacientes em uso de clozapina. Na literatura recente, apenas o trabalho realizado por Osimo et
al. (2022), estudou por RM o volume e a distribuicdo da gordura corporal em pacientes cronicos
em uso de clozapina e olanzapina. A distribui¢do de gordura derivada da RM com base nos
resultados apresentados por Osimo et al. (2022), ndo encontrou diferenca significativa entre as
varidveis, gordura total e GV. Porém, entre as limitagdes na comparagdo com 0S n0SS0S
resultados, podemos citar o desenho do estudo, que ndo avaliou a adiposidade regional, além
de ndo deixar claro a proporcdo dos antipsicoticos de segunda geracdo, cronicidade dos
pacientes e se na amostra, existam paciente refratarios.

Nossos resultados identificaram que entre os homens do grupo ERT-C, a GV apresentou
forte correlagdo com a CC e moderadas para o IMC, peso e GS. J4 para o sexo feminino do
grupo ERT-C, a GV apresentou uma correlacao muito forte com a variaveis peso, forte com a
CC, IMC e moderada para GS.

No contexto da avaliacdo da musculatura esquelética dos pacientes com esquizoftrenia,

a infiltragcdo de gordura visceral e intramuscular pode aumentar as chances de progressdo para
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obesidade, o que reduz a renovagdo muscular. Esta sinergia entre perda muscular e infiltragao

gordurosa pode desencadear e agravar a patogénese da obesidade, sarcopenia, inflamagdo de

baixo grau e resisténcia sistémica a insulina. (LI et al., 2022). A infiltracdo de gordura nos

musculos, a redistribui¢do da gordura subcutanea para a area intra-abdominal (gordura visceral)
resulta na diminuigdo da forga e funcionalidade geral, aumentando o risco de quedas, fraturas

e um aumento potencial na morbidade (CRUZ-JENTOFT et al., 2010).

Em pesquisa semelhante, usando a tomografia computadorizada, Gilles et al. (2010),
examinaram o efeito da olanzapina (antipsicético atipico) na distribuicdo de GS, GV, IMC,
glicemia e lipidios em quatorze pacientes com esquizofrenia. A pesquisa concluiu que o ganho
de peso apds um tratamento de 6 semanas com olanzapina, foi atribuido ao aumento da gordura
visceral e pode, assim, contribuir para a sindrome metabdlica, estando relacionada ao aumento
do IMC e da propor¢do de gordura total ao nivel do quarto corpo vertebral. (GILLES et al.,
2010). Os antipsicoticos e sua atipicidade, variam entre a risperidona, como a menos atipica,
seguido pelo aripiprazol, amisulprida, lurasidona, ziprasidona, asenapina, quetiapina e
olanzapina até a clozapina, que ¢ o mais atipico de todos os antipsicoticos (CARLI et al., 2021).

Em outro estudo com base nas imagens de RM em um grupo de pacientes com
esquizofrenia tratados previamente antes e apds dez semanas de tratamento com antipsicoticos,
Zhang et al. (2004), identificaram o aumento significativo de 26,75% na gordura subcutanea
(p=0,022) e particularmente para gordura intra-abdominal apresentando um aumento de 36,25%
(p =0,001) apos tratamento com medicamentos antipsicoticos.

Ainda corroborando com os nossos resultados o estudo também identificou um aumento
significativo (p = 0,001) para a gordura subcutanea e intra-abdominal para o sexo masculino
com um aumento de 37,7% na gordura subcutanea e 44,7% para a gordura intra-abdominal
apds dez semanas de tratamento com antipsicoticos. J& para o sexo feminino, o estudo
identificou um aumento significativo de 17,9% para a gordura intra-abdominal, assim como
diferencas significativas entre homens e mulheres para as alteragdes na gordura subcutanea (p
= 0,038) e gordura intra-abdominal (p = 0,0001), (ZHANG et al., 2004).

Outros estudos existentes na avaliacdo da composicao corporal na esquizofrenia, foram
realizados por meétodos indiretos de composicdo corporal como bioimpedancia
(KONARZEWSKA et al., 2014 e KORNETOVA et al., 2020), que mostrou um aumento da
adiposidade visceral (KONARZEWSKA et al., 2014) e uma diminuicdo da GV na
esquizofrenia (KORNETOVA et al., 2020). Em uma meta-analise com base em métodos de
imagem (DEXA [Absorciometria de raios X de Dupla Energia], RM e TC), Cosan et al. (2020),

com o objetivo avaliar a relacdo entre pacientes com transtorno depressivo e sintomas
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depressivos, os resultados identificaram associagdo entre o aumento do tecido adiposo visceral
e subcutaneo (COSAN et al., 2020).

Trés outros trabalhos usaram o método de RM (OSIMO et al., 2022; KIM et al., 2017
e RUPPERT etal., 2017), considerado “padréo ouro” para a avaliagdo da composicgéo corporal.
Estes estudos ndo relataram diferencas significativas no contetdo de GV entre pacientes com
esquizofrenia em comparacdo aos controles saudaveis. No entanto, Ruppert et al. (2017),
investigando o aumento do tecido adiposo pericardico e o risco cardiometabdlico em pacientes
com esquizofrenia, em que observaram um discreto aumento, embora nédo significativo, de
tecido adiposo intra-abdominal entre os sexos do grupo com esquizofrenia vs controles
saudaveis.

A obesidade central ¢ um fator de risco para o desenvolvimento de certas condi¢des
médicas gerais. Em estudo transversal utilizando imagens de TC em pacientes com
esquizofrenia sem tratamento prévio e sem uso de medicamentos na comparagao com controles
saudaveis, os pacientes com esquizofrenia apresentam aumento da obesidade central e niveis
igualmente elevados de deposi¢do de GV (THAKORE et al., 2002).

Neste contexto, nossos resultados revelaram diferencas significativas da gordura
intramuscular com aumento para o grupo ERT-C em comparagdo ao grupo RT. Ainda sobre a
gordura intramuscular, diferengas significativas quanto ao sexo, foram identificadas com
destaque para o sexo masculino em comparagao ao sexo feminino do grupo ERT-C.

A diferenga no ganho de peso entre os sexos, foi destacado em artigo recente que
apresenta as diferencas sexuais na expressdao génica relacionadas ao ganho de peso induzido
por antipsicoticos (SAINZ et al., 2019). A obesidade associada a idade e a atrofia muscular
(sarcopenia) estdo intimamente ligadas e sdo reguladas pelo tecido adiposo e pela disfungao
muscular esquelética. A infiltracdo de gordura muscular esquelética ocorre tanto em individuos
magros quanto em obesos, embora o volume muscular infiltrado esteja positivamente associado
ao IMC. (NACHIT et al., 2020 e VIVODTZEV et al., 2017).

Apesar das diferencas estatisticas entre os sexos do grupo RT e ERT-C para a variavel
IME e ME, essas diferencas sao esperadas, pois a composicao corporal difere entre homens e
mulheres. Os homens possuem mais massa magra e as mulheres mais massa gorda que os
homens (BREDELLA, 2017). Porém, com base nos valores proposto por Rankinen et
al. (1999), nos quais sugerem que um indice de musculatura esquelética < 55 cm?/m? para
homens e < 39 cm?/m? para as mulheres, seja considerado um alerta para a investigagio da
perda da for¢ca muscular e sarcopenia.

Neste contexto, nossos resultados identificaram uma redug¢ao significativa para o IME
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e musculatura esquelética entre os sexos do grupo RT. A reducao do foi ainda mais significativa
entre os sexos do grupo ERT-C com uma diferenca para o IME e para a musculatura esquelética,
em que o grupo ERT-C, apresentou diminuicdo da ME e do IME. Porém, apesar dos resultados,
nosso estudo ndo avaliou a for¢a muscular. Assim, ndo se pode afirmar que a reducdo da
musculatura esquelética ou do indice de musculatura esquelética, esteja relacionada ao
diagnostico de sarcopenia.

Na ressonancia magnética, a esteatose hepatica ¢é caracterizada pelo acimulo excessivo
de gordura hepatica, que ¢ definida pela presenca de esteatose maior que 5% da fracdo de
gordura hepética nos hepatocitos (GRANT et al., 2022 e SOTO-ANGONA et al., 2020). O
desenvolvimento da doenca hepatica gordurosa ndo alcoodlica esta associado a obesidade,
resisténcia a insulina e diabetes mellitus tipo 2. Portanto, a doenga hepatica gordurosa nao
alcodlica pode ser vista como uma manifestagio hepatica da sindrome metabélica. E relatado
que a doenca hepética gordurosa nao alcoodlica tem uma prevaléncia entre a populagdo em geral
de 20% a 30% (GRANT et al., 2022).

Nossos resultados identificaram que a maioria dos pacientes que possuiam os critérios
para sindrome metabolica, fazem parte do grupo ERT-C e associagdo significativa entre a
sindrome metabdlica e o grupo ERT-C.

As associagdes entre os transtornos psiquidtricos e a sindrome metabolica, ¢ relatada
por varios autores (SOTO-ANGONA et al, 2020; MITCHELL et al., 2011; PEREZ-
IGLESIAS et al., 2013 e PAPANASTASIOU et al., 2012). Podemos citar, uma prevaléncia de
32,5%, registrada em uma meta-andlise (MITCHELL et al., 2011) de pacientes com
esquizofrenia e distiirbios metabélicos relacionados. O estilo de vida pouco saudavel (PEREZ-
IGLESIAS et al., 2013) e o uso de antipsicoticos (BOBES et al., 2007), sdo citados como
fatores que contribuem para o desenvolvimento de varias comorbidades e alteragdes
metabolicas. Efeitos metabdlicos dos medicamentos antipsicoticos estdo bem estabelecidos,
estando a clozapina e a olanzapina, relacionadas com o aumento de peso, hiperglicemia e
dislipidemia (XU et al., 2019). Portanto, grande parte das investigacdes sobre a doenca
hepatica gordurosa ndo alcodlica e esquizofrenia, tem sido implementada, visando o melhor
entendimento do papel potencial destes medicamentos.

Em uma coorte de pacientes com esquizofrenia em estudo realizado por Koreki et al.
(2021), identificou que 42,7% (108) dos pacientes apresentam esteatose hepatica com base nas
imagens de Ultrassonografia (US). Os pacientes estavam em pelo menos um tratamento
antipsicdtico (a duragdo ndo foi especificada). Na andlise de regressdo, antipsicoticos

(clozapina e a olanzapina) com risco para sindrome metabolica, foram significativamente
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associados a doenga hepatica gordurosa nao alcoolica (p = 0,049). A prevaléncia da doenca
hepatica gordurosa nao alcodlica entre pacientes internados com esquizofrenia em estudo
compreendendo 66.273 pacientes com “transtornos mentais”, realizado por Ma et al. (2021),
foi de 22,44%, sendo o maior entre aqueles com transtorno bipolar (17,89%), transtorno
depressivo (12,62%), outros transtornos mentais (12,99%) e demonstrou estar associado ao
tratamento antipsicotico (MA et al., 2021).

A maior prevaléncia relatada de doencga hepéatica gordurosa nao alcodlica foi registrada
por Wang et al. (2021), considerando estudo com 182 pacientes com esquizofrenia,
hospitalizados ha pelo menos dois anos e em tratamento antipsicético ha pelo menos um ano.
Destes, 70,8% (129), foram diagnosticados com esteatose com base nas imagens de US
(WANG et al.,2021). Embora as investigagdes se concentrem na relagao entre os antipsicoticos
e a doenga hepatica gordurosa ndo alcodlica ¢ importante considerar outras hipoteses que
podem contribuir para alteragdes metabolicas em pacientes com ERT-C.

A esquizofrenia € reconhecida por ter um maior risco no desenvolvimento de doenga
cardiovascular e estilo de vida pouco saudavel (KOREKI ez al., 2021). O desequilibrio dietético
¢ potencializado pela deficiéncia no autocuidado, delirios, alucinagdes paranoicas,
sedentarismo, falta de atividade fisica e isolamento sociais (KIM et al., 2018). Os sintomas
negativos em homens jovens com esquizofrenia foram associados ao diagnostico de doenga
hepatica gordurosa nao alcoolica (p= 0,025) (YAN et al., 2017). Nao ¢ dificil compreender
como os sintomas negativos da anedonia, falta de aten¢do, baixa motivagdo, apatia e
retraimento social, podem levar a obesidade e as sequelas associadas da sindrome metabdlica.

Estratégias para o combate do ganho de peso associado a antipsicdticos em pacientes
com esquizofrenia, sdo vitais para a reducao de morbidades por doenga cardiovascular e ganho
de peso em ambos os sexos (SAINZ et al., 2019). Estes pacientes possuem altos niveis de
sedentarismo, menor atividade fisica e piora no condicionamento fisico em relacao a populagao
em geral (ANDERSEN et al., 2018 e STUBBS et al., 2016). Neste contexto, individuos com
esquizofrenia t€ém maior ingestao de alimentos obesogénicos, maior consumo didria de calorias,
carboidratos refinados e gorduras saturadas (TEASDALE et al., 2019 e FIRTH et al., 2018).

Intervengdes para otimizar a pratica de exercicio fisico e alimentacdo saudavel em
individuos com esquizofrenia, sdo benéficas para atenuar e prevenir o ganho de peso associado
a antipsicoticos, mas, sdo limitados pela baixa adesdo em muitos pacientes (MARTEENE et
al.,2019). Contudo, a atividade fisica deve ser variada tanto no tipo, quanto na intensidade do
exercicio (FIRTH et al., 2015 e PEARSALL et al., 2014).

Existem evidéncias quanto o aumento da aptiddo fisica e a melhora de parametros
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cardiometabolica, apos a realizacao de exercicio fisico em alguns pacientes com esquizofrenia
(FIRTH et al., 2015 ¢ PEARSALL et al., 2014) e com significativa redugao de peso corporal
apos o inicio do exercicio fisico (VANCAMPFORT et al., 2019). Além do mais, o exercicio
moderado a vigoroso, mostrou um efeito positivo nos sintomas psiquidtricos em individuos
com esquizofrenia (FIRTH et al., 2015 e STUBBS et al., 2018). Vale destacar que, os efeitos
da atividade fisica em pacientes com esquizofrenia sdo inconsistentes, outros estudos nao
mostram diferenga no peso, IMC e sintomas psiquidtricos em comparacdo com cuidados
habituais (HOLT et al., 2018 e (SPEYER et al., 2016).

Ainda com base em nossos resultados, o teste de contingéncia Quiquadrado (Teste
Exato de Fischer), revelou uma associagdo significativa entre atividade ocupacional na
categoria “ndo empregado (a)” e o “estado civil na categoria solteiro(a)” (p= 0,001. Esses
resultados sdo congruentes com outros estudos que observaram pontuacdes mais elevadas na
qualidade de vida, quando comparados com os individuos nao ativos. Outros estudos que
enfocam a importancia da atividade ocupacional na qualidade de vida de pessoas com
esquizofrenia, destacam que a implementagdo do emprego, sensibilizacdo dos empregadores e
a inser¢do de pessoas com esta patologia no local de trabalho, sdo cruciais para a reabilitacao
destes pacientes (CESARI et al., 2010 e HSIAO et al., 2012).

Programas e oportunidades ocupacionais para esta populagdo, necessitam de maior
incentivo e investimento na area dos transtornos mentais graves. A influéncia do emprego na
qualidade de vida desses individuos, demostra correlagdo positiva entre qualidade de vida e ter
emprego (CESARI et al., 2010; HSIAO et al., 2012; OTHMAN et al., 2016; ROIJEN et al.,
2015 e PINHO et al., 2017).

As intervengdes dietéticas com orientacdes nutricionais, tém efeitos moderados na
reducdo do peso corporal, IMC e CC, com melhora nos niveis de glicose no sangue
(VANCAMPFORT et al., 2019 e (TEASDALE et al., 2017). Os melhores resultados foram
alcancgados, por meio de intervengdes lideradas por nutricionistas (TEASDALE et al., 2017).

Com base nas informagdes dietéticas, nossos resultados, identificaram que 64,4% (47)
dos pacientes com esquizofrenia, nunca tiveram acesso ou orientagdes dietéticas com um
profissional nutricionista. Deste total, 32,9 % (24) sdo pacientes do grupo RT e 31,5 % (23),
sdo do grupo ERT-C. A atividade fisica e a orientagdo nutricional, frequentemente sao
utilizadas em conjunto com outras intervengdes nao farmacoldgicas, como a terapia cognitivo
comportamental, que vem demostrando efeitos moderados na redu¢do de peso ¢ melhora na
adesdo a dietas estruturadas e atividade fisica (TEASDALE et al., 2017; FIRTH et al., 2015 ¢
FIRTH et al., 2016 e CAEMMERER et al., 2012). As principais barreiras a estas estratégias,
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incluem sintomas negativos da esquizofrenia, sonoléncia (possivelmente induzida pelo
tratamento) e falta de supervisdo e orientacdo (BOIKO et al., 2021; FIRTH et al., 2016;
VANCAMPFORT et al., 2019; HOLT et al., 2018 e FIRTH et al., 2016).

As principais intervengdes no estilo de vida, sdo baseadas em programas de prevengao
do diabetes, hipertensdo e projetos que visdo estimular intervengdes que sejam eficazes e
envolventes para individuos com esquizofrenia e outras doengas mentais (FIRTH et al., 2019).
Por fim, intervengdes no estilo de vida desde o inicio do tratamento antipsicotico, como
estratégia preventiva, podem conferir maiores beneficios para reduzir a obesidade em pacientes
com esquizofrenia e possiveis alteracdes metabolicas (FIRTH et al., 2019 e CURTIS et al.,
2015).

Fatores sociais, economicos e estigmas sobre a doenga, afetam de forma significativa a
qualidade de vida de pacientes com o diagnostico de esquizofrenia. Essas questdes, trazem a
dimensao da vulnerabilidade social e do impacto na qualidade de vida desta populacdo. Com a
intensdo de investigar as principais alteragdes metabodlicas e da composi¢do corporal com base
nas imagens de RM, nosso trabalho possibilitou verificar de forma ampla as altera¢des da
composi¢ao corporal entre pacientes RT ¢ ERT-C.

De forma pratica, este estudo ajuda a compreender as alteracdes antropométricas,
bioquimicas e do perfil lipidico, que afetam esta populagdo. Oferecendo um dimensionamento
dos problemas e desafios que afetam os pacientes com o diagnéstico de esquizofrenia, sendo
um alerta sobre a caréncia de um acompanhamento continuo de terapias adjuvantes que visam
otimizar habitos saudaveis. A integracdo entre terapias e tratamento farmacologico, podem
produzir resultados e melhoria da qualidade de vida, socializagdo e sobre tudo, reduzir fatores
de risco para o desenvolvimento de condi¢cdes como a sindrome metabdlica e doengas

cardiovasculares que estao presentes na esquizofrenia.
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7 CONSIDERACOES FINAIS

O incentivo e a divulgagdo de novas tecnologias na area da psiquiatria, pesquisas
translacionais, incentivos a novos projetos cientificos e estudos longitudinais, podem difundir
e descentralizar a composi¢ao corporal e trazer a possibilidade em um futuro proximo, a
democratizagdo de novas tecnologias que ainda requerem de alto custo, mao de obra
especializada e que infelizmente em nosso Sistema Unico de Satide (SUS), ainda é inacessivel
a todos os pacientes.

Entre os fatores que caracterizamos como limitagdes importantes da nossa pesquisa,
podemos citar o tamanho da nossa amostra, em virtude do periodo pandémico (covid-19) no
inicio de 2019, as restri¢des e o isolamento social, afetaram de forma significativa a adesdo por
parte de muitos pacientes a nossa pesquisa. Este periodo, trouxe varios distirbios de
comportamento na populagdo mundial, sobre tudo na populagdo com esquizofrenia. Desta
forma, uma parte expressiva de pacientes que possuiam critérios de inclusao e poderiam estar
aptos a participar no nosso estudo, tiveram grande resisténcia e baixa adesdo, o que afetou
diretamente a quantidade da nossa amostra. No entanto, foi possivel obter um tamanho amostral
compativel com estudos anteriores € com os pressupostos e exigéncias das analises estatistica.

Outro fator limitante, foi a identificagdo durante a pesquisa, do uso de polifarmacia
entre os pacientes com esquizofrenia, controle entre as doses e antipsicoticos, suspengao e
acompanhamento da interacao dos antipsicoticos com outros medicamentos (antidepressivos,
ansioliticos, terapia adjuvante, hiperglicémicos, hipertensivos e medicamentos para
dislipidemia), sdo condi¢do que afetar e contribuir como variaveis de confusdo, que podem
distorcer uma associagdo real entre uma exposi¢cao e um desfecho.

Contudo, mediante a impossibilidade da suspeng¢do de outros medicamentos que podem
trazerem um risco real para a integridade dos pacientes, do tratamento, dos preceitos ética em
pesquisa e a possivel piora dos sintomas da esquizofrenia, nossa conduta foi a de ndo interferir
nas prescri¢des e tratamentos. Assim, destacamos que novas investigacdes e estudos sobre a
composi¢do corporal e alteragdes metabdlicas na esquizofrenia, sao indispensdveis com
objetivo de produzir conhecimento cientifico, com a intengdo de esgotar o maximo de lacunas

possiveis sobre o tratamento do espectro da esquizofrenia.
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8 CONCLUSAO

Este estudo encontrou alteracdes antropométricas (CC, CQ, CP, RCQ, IMC),
bioquimicos (triglicerideos, glicemia em jejum e RNL), com aumento significativo entre os
pacientes do grupo ERT-C. Foi observada aumento do nivel no indice de adiposidade visceral
para o sexo masculino do grupo ERT-C em comparagao ao grupo RT. A frequéncia de sindrome
metabolica foi associacdo significativamente ao grupo ERT-C com maior frequéncia entre o
sexo masculino. As imagens de ressonancia magnética, revelaram aumento da gordura visceral
e gordura intramuscular para o grupo ERT-C com maior 4rea de gordura visceral para o sexo
masculino do grupo ERT-C.

Os efeitos adversos da terapia antipsicOtica contribuem para o desenvolvimento da
sindrome metabdlica e de outras doengas graves, incluindo diabetes e doengas cardiovasculares.
O estudo da esquizofrenia responsiva e resistente a tratamento em uso de clozapina, suas
alteracdes metabolicas. A composicao corporal e alteragcdes metabolicas pode contribuir para

alertar os clinicos que acompanham esses pacientes.
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PESQUISA: “Alteragcdes Metabodlicas e da Composicdao Corporal em Pacientes com
Esquizofrenia”

Coordenador: Ms. Alonso Atila Pires Feitoza
Prezado (a) colaborador (a),

Vocé estd sendo convidado(a) a participar da pesquisa intitulada “Alteragdes
Metabolicas e da Composigao Corporal em Pacientes com Esquizofrenia”. Vocé nao deve
participar contra a sua vontade. Leia atentamente as informagdes abaixo e faga qualquer
pergunta que desejar, para que todos os procedimentos desta pesquisa sejam esclarecidos.

1. PARTICIPANTES DA PESQUISA: Sua participagao, assim como a de outros convidados,
ocorrera por livre e espontanea vontade. Nesta pesquisa participarao somente os
participantes que, ao serem convidados a colaborar, concordem em participar.

2. ENVOLVIMENTO NA PESQUISA: Para este estudo, adotaremos o(s) seguinte(s)
procedimento(s): vocé respondera a perguntas sobre seus sintomas e aspectos gerais das
suas atividades diarias (dezoito perguntas) [escala chamada BPRS] e participara de jogos
ou testes de avaliagdo de habilidades cognitivas [Avaliagdo Neuropsicolégical. Também
coletaremos uma amostra de sangue (33,5 mL) e realizaremos um exame de imagem
(Ressonancia Magnética [RM]) com uma duragao total de 5 min. A avaliagdo durara em torno
de uma hora e trinta minutos. Se vocé for do grupo controle, ndo precisara responder a BPRS
e aos testes neuropsicoldgicos, participando apenas da coleta de sangue e de RM.

Vocé continuara a tomar sua medicagao usual, e ndo havera acréscimo de nenhuma outra
medicagao.

Vocé nao precisara responder nenhum outro questionario em outro momento.

A avaliagado por questionarios psiquiatricos e testes psicoldgicos pode gerar cansago fisico e
mental, bem como constrangimento em responder. Ndo se preocupe com suas respostas,
pois apenas os profissionais que estarao lhe entrevistando saberao o que vocé disse, e suas
informacgdes serdo confidenciais.

Lembramos que vocé tem a liberdade de se recusar a participar e pode ainda deixar de
responder em qualquer momento da pesquisa, sem nenhum prejuizo. Além disso, ainda tem
o direito de ficar com uma das vias do termo de consentimento.

Sempre que quiser, vocé podera pedir mais informagdes sobre a pesquisa. Para isso, podera
entrar em contato com o coordenador da pesquisa.

3. RISCOS E DESCONFORTOS: A participagdo nesta pesquisa oferece poucos riscos e
complicagdes aos participantes. Prospectivamente podemos citar um leve incomodo durante
a coleta de sangue, desconforto do ruido acustico da RM, além de algum constrangimento
pela nédo resolugéo de tarefas de habilidades mentais.

O presente projeto segue as diretrizes éticas presentes na Declaragéo de Helsinki 10/2013,
assim como as normas estabelecidas pela Resolugdo 466/12 do Conselho Nacional de
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Saude e nado oferecem risco a sua integridade fisica, psiquica e moral. Nenhum dos
procedimentos utilizados oferece riscos a sua dignidade.

4. CONFIDENCIALIDADE DA PESQUISA: Todas as informacgdes coletadas neste estudo séo
estritamente confidenciais. Apenas os membros do grupo de pesquisa terdo conhecimento
das respostas, e seu nome ndo sera mencionado em nenhum momento. Todos os dados
serdo analisados em conjunto, garantindo o carater anénimo das informagdes. Os resultados
poderao ser utilizados em eventos e publicagdes cientificas.

5. BENEFiCIOS: Ao participar desta pesquisa, vocé néo devera ter nenhum beneficio direto.
Entretanto, espera-se que a realizagao deste estudo nos fornega dados importantes acerca
das alteragdes metabdlicas e da composigdo corporal na Esquizofrenia.

6. PAGAMENTO: Vocé ndo tera nenhum tipo de despesa por participar desta pesquisa. E
nada sera pago por sua participagdo. Entretanto, se vocé desejar, podera ter acesso a vias
dos relatdrios da pesquisa contendo os resultados do estudo. Para tanto, entre em contato
com o pesquisador responsavel no enderego abaixo.

Endereco do responsavel pela pesquisa:
Nome: Ms. Alonso Atila. Pires Feitoza
Enderecgo: Rua Rubi, 140, Mondumbim

Telefones para contato: (85) 3366-8181/9-87500765

ATENCAO: “Se vocsé tiver alguma consideragdo ou dvida sobre a ética da pesquisa, entre
em contato com o Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do HUWC — Rua Coronel Nunes de
Melo S/N- Térreo, Rodolfo Tedfilo; fone: 3366-8589 — E-mail: cephuwc@huwec.ufc.br

Eu, ,  portador(a) do
documento de Identidade fui informado(a) dos objetivos do

presente estudo de maneira clara e detalhada e esclareci minhas duvidas. Sei que a qualquer
momento poderei solicitar novas informagdes e modificar a decisdo de participar, se assim o
desejar. Recebi uma via deste Termo de Consentimento e me foi dada a oportunidade de ler
e esclarecer as minhas duvidas.

Fortaleza, / /

Data / /

Assinatura do paciente/representante legal
Data, / /

Assinatura da testemunha
Para casos de pacientes menores de 18 anos, analfabetos, semi-analfabetos ou
portadores de deficiéncia auditiva ou visual.

Data, / /

Assinatura do responsavel pelo estudo
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UFC - UNIVERSIDADE Plataforma
FEDERAL DO CEARA / %oﬂl

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DA EMENDA

Titulo da Pesquisa: ALTERACOES METABOLICAS E DA COMPOSIGAO CORPORAL EM PACIENTES
COM ESQUIZOFRENIA

Pesquisador: ALONSO ATILA PIRES FEITOZA

Area Tematica:

Versao: 3

CAAE: 49986321.4.0000.5054

Instituigdo Proponente: UNIVERSIDADE FEDERAL DO CEARA
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 5.356.971

Apresentacao do Projeto:
A emenda tem por finalidade a inclusdo como lécus de pesquisa das Unidade de Saude Mental do Hospital
Universitario Walter Cantideo e da Unidade do CAPS GERAL - Prof. Frota Pinto - Regional .

Objetivo da Pesquisa:
Inclusdo como I6cus de pesquisa das Unidade de Saude Mental do Hospital Universitario Walter Cantideo e
da Unidade do CAPS GERAL - Prof. Frota Pinto - Regional Ill.

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:
Descritos no parecer anterior.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Justificativa da Emenda:

Informamos a inclusédo como lécus de pesquisa das Unidade de Saude Mental do Hospital Universitario
Walter Cantideo e da Unidade do CAPS GERAL - Prof. Frota Pinto - Regional Ill. Enfatizamos que ndo
havera nenhum 6nus para as unidades (Unidade de Saude Mental do Hospital Universitario Walter Cantideo
e Unidade do CAPS GERAL - Prof. Frota Pinto - Regional Ill) ou qualquer alteragdo em nosso projeto inicial,
garantindo a manutencgao dos preceitos éticos da Resolugédo 466/12 do Conselho Nacional de Saude. Os
documentos com as anuéncias e assinaturas das unidades de saulde
(Declaragao_da_instituicdo_e_infraestrutura) citadas, seguem

Endereco: Rua Cel. Nunes de Melo, 1000

Bairro: Rodolfo Tedfilo CEP: 60.430-275
UF: CE Municipio: FORTALEZA
Telefone: (85)3366-8344 E-mail: comepe@ufc.br
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UFC - UNIVERSIDADE
FEDERAL DO CEARA/

S

Continuagéo do Parecer: 5.356.971

em anexo e devidamente identificados na Plataforma Brasil.

Consideracdes sobre os Termos de apresentacao obrigatoria:

Foram devidamente anexados:
ANUENCIA_E_OFICIO_CAPS_e_Secretaria_Municipal_de_Fortaleza.pdf
Solicitacao_de_emenda_ao_CEP_UFC_PROPESQ.pdf
Unidade_de_saude_mental_da_UFC.pdf

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgoes:

N&o se aplica.

Consideracgdes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informacdes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_191171| 28/03/2022 Aceito
do Projeto 5 _E1.pdf 11:17:49
Declaragéo de ANUENCIA_E_OFICIO_CAPS_e_Secre| 28/03/2022 |ALONSO ATILA Aceito
Instituicdo e taria_Municipal_de_Fortaleza.pdf 11:12:57 |PIRES FEITOZA
Infraestrutura
Outros Solicitacao_de_emenda_ao_CEP_UFC_| 28/03/2022 |ALONSO ATILA Aceito
PROPESQ.pdf 11:03:24 | PIRES FEITOZA

Declaragéo de Unidade_de_saude_mental_da_UFC.pdff 28/03/2022 |ALONSO ATILA Aceito

Instituicdo e 10:33:59 |PIRES FEITOZA

Infraestrutura

Declaragéo de Declaracao_de_concordancia.pdf 23/08/2021 |ALONSO ATILA Aceito

concordancia 09:12:06 | PIRES FEITOZA

TCLE / Termos de | TCLE_segunda_versao.docx 23/08/2021 |ALONSO ATILA Aceito

Assentimento / 09:03:28 |PIRES FEITOZA

Justificativa de

Auséncia

Declaragéo de Autorizacao_setor_pesquisa_Laboratoor| 17/08/2021 |ALONSO ATILA Aceito

Instituicéo e io_de_Neuropsicofarmacologia.pdf 14:52:48 |PIRES FEITOZA

Infraestrutura

Cronograma Cronograma.pdf 21/07/2021 |ALONSO ATILA Aceito

10:49:16 | PIRES FEITOZA

Orgamento DECLARACAO_DE_ORCAMENTO_FIN| 03/07/2021 |ALONSO ATILA Aceito
ANCEIRO _oficial.pdf 17:48:08 | PIRES FEITOZA

Outros CARTA_SOLILICITANDO_APRECIACA| 03/07/2021 |ALONSO ATILA Aceito
O CEP UFC .pdf 17:29:54 |PIRES FEITOZA

Outros Termo_de_concordencia_Assinado_HS | 25/06/2021 |ALONSO ATILA Aceito
MM.pdf 05:56:29 |PIRES FEITOZA

Endereco: Rua Cel. Nunes de Melo, 1000

Bairro: Rodolfo Tedfilo
Municipio:
(85)3366-8344

UF: CE
Telefone:

CEP: 60.430-275
FORTALEZA

E-mail:

comepe@ufc.br
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UFC - UNIVERSIDADE
FEDERAL DO CEARA/

Continuagéo do Parecer: 5.356.971

S

Outros Analise_de_viabilidade_do_projeto_Assi| 25/06/2021 |ALONSO ATILA Aceito
nado HSMM.pdf 05:55:29 |[PIRES FEITOZA

Outros Carta_de_aniencia_Assinado_HSMM.pd| 25/06/2021 |ALONSO ATILA Aceito
f 05:54:09 [PIRES FEITOZA

Folha de Rosto Folha_de_rosto_assinada_Dr_Odorico_ | 23/06/2021 |ALONSO ATILA Aceito
Moraes.pdf 19:26:21 | PIRES FEITOZA

Declaragéo de Autorizacao_da_unidade_de_Radiologia| 09/06/2021 |ALONSO ATILA Aceito

Instituicdo e _do_HUWC.pdf 17:39:51 |PIRES FEITOZA

Infraestrutura

Projeto Detalhado / | Projeto_Doutorado_Alonso_Atila_Pires_| 07/06/2021 [ALONSO ATILA Aceito

Brochura Feitoza_Medicina_transl.docx 21:38:36 | PIRES FEITOZA

| Investigador

Situacao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP:

Nao

FORTALEZA, 19 de Abril de 2022

Assinado por:

FERNANDO ANTONIO FROTA BEZERRA

(Coordenador(a))

Endereco: Rua Cel. Nunes de Melo, 1000

Bairro: Rodolfo Tedfilo

CEP: 60.430-275

UF: CE Municipio: FORTALEZA

Telefone: (85)3366-8344

E-mail:

comepe@ufc.br
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UNIVERSIDADE
(l\;[ FEDERAL po CEARA

PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM MEDICINA TRANSLACIONAL

INSTRUMENTO PADRONIZADO

INICIO DA COLETA, / / .ATE_/ /

PROJETOS:

ALTERACOES METABOLICAS E DA COMPOSICAO
CORPORAL EM PACIENTES COM ESQUIZOFRENIA

RESPONSAVEIS: ALONSO ATILA PIRES FEITOZA
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QUESTIONARIO EPIDEMIOLOGICO

AMOSTRA N®

() CONTROLE () RESPONDENTE () REFRATARIO

PRONTUARIO:

DATAENTREVISTA: | / DATA EXAME DE RM: / ) SEXO0: ()M; () F

NOME:

DATA DE NASCIMENTO: / / IDADE:

ENDERECO: TELEFONE (S):

TABAGISMO: () SIM; ()NAO; ()EX | Uso didrio (cigarros/dia):

Tempo de consumo (anos):

*ETILISMO: ( )SIM; ( )NAo; () Baixo-<1 dose por dia ou <7 doses por semana

(EX () Moderado - de 1 a 3 doses por dia ou de 7 a 21 doses por semana

(1 drink ou dose = 12 gramas de

4lcool) () Alto - > 3 doses por dia ou > 21 doses por semana

ATIVIDADE FiSICA: NAO (), < 150 MINUTOS (), > 150 MINUTOS MODERADA ()

DIAGNOSTICO DE ESQUIZOFRENIA: () SIM ; () NAO

IDADE DE INiCIO DA DOENGA: /
TEMPO DE DOENGA: ATE 3 ANOS ( ) MAIOR QUE 3 ANOS ( )
GRAVIDADE DA DOENGA: RESPONDEDOR ( ) REFRATARIO ()

USO DE MEDICAGOES: () SIM; () NAO.

Medicamento Tempo de uso (semanas, anos)

MEDICAMENTOS EM USO
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Segmentos hepaticos
Intensidade de sinal VI/VII | V/VII v 1I/111 Média
IS em fase (area lcm?)
IS fora de fase (drea 1cm?)
Sem EH (< 5%); Leve (< 10%); Moderada (10% a Grave (> 30%);
30%);
) ) )
)




APENDICE C- QUESTIONARIO DE SEGURANCA EM RM

QUESTIONARIO DE SEGURANGA EM RESSONANCIA MAGNETICA

NOME:
IDADE: PESO: | ALTURA:
PRONTUARIO: TELEFONE: ()

POR QUAL MOTIVO O MEDICO SOLICITOU ESSE EXAME?

RESPONDA AOS INTENS QUE SE SEGUEM:
ITENS SIM NAO [EXPLIQUE

Trabalha ou trabalhou com metais?

Tem ou teve fragmentos metalicos ou projétil de arma
de fogo no corpo?

Tem marca-passo cardiaco, desfibrilador ou
cardioversor?

Tem clipes de aneurisma no cérebro?

Tem PUMPS ou neuroestimuladores implantados?
Fez substituicdo de valvulas cardiacas ou colocou
stents?

Tem implante

Tem algum componente de metal (préteses, hastes,
placas, parafusos ou traqueéstomo) no corpo?
Tem proétese dentaria ou aparelho ortodontico?

Possui tatuagem, maquiagem definitiva, piercing ou
peruca?

Tem implante peniano?

Tem DIU?

Existe alguma possibilidade de estar gravida?

Esta amamentando?

Existe alguma alergia? A que?

Ja realizou cirurgias? Quais?

Tem problema de insuficiéncia renal?

Ja fez tratamento quimioterapico ou radioterapico? Quando?

Consegue ficar deitado de costas e sentir-se confortavel em

espacgo pequeno durante aproximadamente 1 hora?

Declaro que todas as informagdes por mim fornecidas neste formulario sdo verdadeiras e que estou ciente dos riscos
inerentes ao exame. Autorizo a realizagdo do exame solicitado e a injegcdo de produto de contraste que for
necessario.

Fortaleza, de de




APENDICE D - ORIENTACOES NUTRICIONAIS

COMO MONTAR UM PRATO MAIS SAUDAVEL?

50%

Vegetais
crus e cozidos

Carnes vermelhas, comer no maximo, 2 vezes por semana
Peixes no minimo 3 vezes por semana.

Avaliac¢do antropométrica:

protéina animal
(carne de boi, frango, 0,
porco, peixe ou 0vos) 0

proteinas

= na N I
(feijao, grao de bico,
soja ou lentilha)

25%

carboidratos

de preferéncia integral

Classificagio do IMC:

Peso: Altura: IMC:
CC: Classificacdo do CC:
Fonte: WORLD HEALTH ORGANIZATION. Obesity: preventing and ing the global cp

CC = Circunferéncia da Cintura; IMC = Indice de Musculatura Esquelética

ic: report of a WHO consultation on Obesity. Geneva, 1998
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ORIENTACOES GERAIS PARA UMA ALIMENTACAO MAIS SAUDAVEL

Preferir ou incluir:

e Realizar as refei¢des em ambiente tranquilo, comendo devagar e mastigando bem os alimentos;

e Alimentos o mais natural possivel (in natura);

e Consumir frutas e verduras (de preferéncia com a casca);

e Alimentos integrais: pao integral, arroz integral, macarrdo integral;

e Manter um adequado consumo de liquidos: minimo de 2.000ml/dia. Os liquidos auxiliam no
bom funcionamento do intestino, de preferencia ingeri-los meia hora antes ou depois das
refeicdes;

e Comer a fruta ao invés do suco;

e Leite e iogurte desnatado;

e Queijos brancos (Minas frescal, Ricota);

e (Carnes magras;

e Peixes
Evitar ou reduzir

e Evitar periodos longos em jejum (sem comer);

e Evitar pular refeigdes;

e Alimentos ultraprocessados: biscoitos, salgadinhos de pacote, refrigerantes, macarrao
instantaneo, etc.

e Frituras

e Alimentos gordurosos a milanesa ou empanados:

e Embutidos: salsichas, presunto, linguiga, salame, mortadela, etc.;

e Doces;

e Bolachas e bolos recheados;

e Bebidas alcodlicas;

e Creme de leite, manteiga, queijos gordurosos (mugarela, provolone, prato, parmesao);

e Sal, 6leo e agucar em excesso.

Elaboracio: Nutricionista Ruth pereira CRN-25545

Brasil. Ministério da Saude. Secretaria de Aten¢do a Saude. Departamento de Ateng¢do Basica. Guia alimentar para a
populagdo brasileira / Ministério da Saude, Secretaria de Atencdo a Satude, Departamento de Atengdo Basica. — 2. ed., 1.
reimpr. — Brasilia: Ministério da Saude, 2014.156 p.: il. ISBN 978-85-334-2176-9



APENDICE F — RELATORIO COM OS RESULTADOS DOS PACIENTES

Pesquisa Alteracoes Metabdlicas e da Composicao Corporal em
Pacientes com Esquizofrenia

NOME:
DN: Valores Valores de referéncia
Colesterol total 206 Menor que 190 mg/dL
HDL 37 Maior que 40 mg/dL
LDL 132 Menor que 130 mg/dL
TGP U/L 36 Entre 7 e 56 U/L
TGO 37 Entre 5 e 40 U/L
Triglicerideos 187 Menor que 150 mg/dL
Glicemia * 89 70 a 99 mgydl.
Creatinina o8 Maree: 0,8 & 1.1 vl
Ureia 26 16 e 40 mg/dL
Normal: Inferior a 5.7%
Hb1Ac % 56 Risco aumentado para Diabetes Mellitus: 5,7 a 6,4%
! Diabete Mellitus: Igual ou superior a 6,5%
Leucdcitos /uL (WBC) 6570 4500 a 11000 /uL
Linfécitos /uL (LYM#) 2880 1oe0RTen I
Plaquetas /uL (PLH) 227.000 150000 a 450000 /pL
Altura 1,57 m
Peso 78,9 kg
Sem risco: Mulheres: < 80cm; Homens: < 94 cm
Cintura 95.5 cm Risco: Mulheres: > 80cm; Homens: > 94 cm
! Alto risco: Mulheres: > 88cm; Homens: > 102 cm
Entre 18,5 e 24,9 kg/m2 (normal)
Entre 25,0 e 29,9 kg/m2 (sobrepeso |
IMC =gl Entre 30,0 e 39,9 kg/mz gobesigade II))
Maior que 40,0  kg/m2 (obesidade grave IlI
Normal (<130 / <85) mmHg
P.A. 120/ 91 mmHg Normal alta (130-139 / 85-89) mmHg

Hipertensao de grau 1 (140-159 / 90-99) mmHg
Hipertenséo de grau 2 (2160 / 2100) mmHg

Ressonancia magnética (Fragéo de
Gordura Hepatica %)

30 %

< 4.9% sem EH significativa;
> 5% a 14,9 EH leve;

15% a 29% EH moderada;
30% EH grave

Glicemia* realizada sem o jejum de 12h

[ Observagio: Levar os resultados na proxima consulta para serem avaliados pelo seu médico.
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APENDICE G — ANALISE DE CORRELACAO ENTRE FATORES DA COMPOSICAO
CORPORAL POR RESSONANCIA MAGNETICA (RM)

Tabela 22— Correlagdo entre fatores da composigdo corporal dos homens do grupo respondedor
a tratamento

Variaveis IMC Peso IAV IME cc GS GV
IMC —
Peso 0.907 *** —
TAV 0.552 ** 0.597 ** —
IME 0.710 *** (577 ** 0.550 ** —
cc 0.933 *** (882 *** (335 ** (595 ** —
GSs 0.842 *** (734 *** (353 * 0.405 * 0.895 *#** —
GV 0.842 *** (749 *** (426 * 0.608 **  0.820 ***  (0.660 ***

Nota. Correlagdo muite fraca (0,0 a 0,19), fraca (0,2 a 0,39), moderada (0.4 a 0,69), forte (07 a 0.59) e muito forte (= 0,9),

(BABA etal, 2014). Noia *p= .03, ** p = 01, *** p < 001, unicaudal
Fonte: Elaboragéo propria (2024)

Tabela 23 — Correlagfo entre fatores da composigdo corporal dos homens do grupo resistente a

tratamento (ERT-C)

Varidveis IMC Peso IAV IME ccC GS GV
IMC —

Peso 0.887 *=* —

IAV 0.300 0.148 —

IME 0.760 ***  (0.642 ***  0.079 —

cC 0.846 ***  (0.836 *** 0356  0.590 *** —

GS 0.772 ***  0.700 ***  0.195 0.481 ** 0.750 *=* —

GV 0.690 ***  (0.637 *** 0245 0.390 * 0.767 *** 0502 %%

Nota. CorrelagZo murto fraca (0,0 a 0,19, fraca (0.2 2 0.39), moderada (0.4 a 0,69), forte (07 a 0,29) & muito forte (= 0,9,
(BABA etal, 2014). * p< 05, ** p=_01, *** p < 001, unicaudal

Fonte: Elaboragfo propria (2024)

Tabela 24 — Correlagido entre fatores da composi¢io corporal das mulheres do grupo
respondedor a tratamento (RT)

Variiveis INMC Peso IAV IME cC GS GV
INIC —

Peso 0.926 *** —

IAV 0.663 ** 0.736 ** —

INME 0362 0303 0228 —

cC 0.918 *=* 0.861 *** 0.619 * 0.390 —

GS 0.609 * 0.784 *** 0.589 * -0.231 0.544 * —

GV 0590 * 0.407 0575 * 0549 * 0360 * 0.033 —

Nota. Correlagdio muito fraca (0,0 a 0,18), fraca (0.2 a 0,39), moderada (0.4 a 0,68), forte (07 a 0,89) & muito forte (> 0,9}, (BABA et al,
2014). Nota *p < .03, ** p< 0, *** p < .00, unicaudal

Fonte: Elaboracgéo propria (2024)

Tabela 25 — Correlagio entre fatores da composicéo corporal das mulheres do grupo resistente
a tratamento (ERT-C)

Varidveis IMC Peso TAV IME cC GS GV
INIC —

Peso 0.751 ** —

IAV 0.661 * 0.644 * —

IME 0.810 ** 0.550 0.627 * —

cC 0.737 * 0.954 #**x 0.647 * 0.636 * —

GS 0.810 ** 0.700 * 0.593 * 0.883 ** 0.778 ** —

GV 0.709 * 0.900 ** 0.390 0.533 0.895 *=* 0.683 * —

Nota. Correlagio muito fraca (0,0 & 0,19), fraca (0,2 2 0,39), moderada (0.4 a 0,69), forte (07 a 0,29) e muito forte (= 0,9), (BABA et al,
2014). Nota. * p <03, ** p = 01, *** p <001, micandal
Fonte: Elaboracéo propria (2024)



ANEXO A - ESCALA BREVE DE AVALIAGAO PSIQUIATRA -BPRS

Escala Breve de Avaliacido Psiquidtrica — BPRS.

(Ancorada com sugestio de perguntas).

Versio Ancorada - BPRS-A (Woerner, 1998, trad. Romano e Elkis, 1996) mais
Entrevista Clinica Estruturada

Paciente: | Numero: Data:

Fase:

Instrucdes: A Escala é composta de 18 itens a serem avaliados. Os itens gssinalados com OBSERVACAQO (3, 4,7,
13, 14, 16, 17, 18) devem ser avaliados tomando por base OBSERVACOES feitas durante a entrevista. Os itens
assinalados com RELATO DO PACIENTE devem ser avaliados a partir de informacio RELATADA (ou seja,
SUBJETIVA) referente ao periodo escolhido (em geral 1 semana). As perguntas-guia em negrito devem ser
formuladas diretamente nos itens em que se avalia o relato do paciente.

Inicio da entrevista:

Comece com estas perguntas e utilize as mesmas para completar o item 18 (Orientacio):

Qual seu nome completo? E sua idade? Onde vocé mora? Estd trabalhando atualmente? (Jd trabalhou anteriormente?
Em qué?) Quanto tempo faz que vocé estd aqui? Conte-me por que motive vocé foi internado. Quando isso comecou?
O que aconteceu depois? Vocé pode me dizer que dia é hoje (semana-més-ano)?

PREOCUPACAO SOMATICA: Grau de preocupagio com a saide fisica. Avaliar o
grau no qual a satde fisica é percebida como um problema pelo paciente, quer as queixas

1 RELATO sejam baseadas na realidade ou ndo. Néo pontuar o simples relato de sintomas fisicos.
DO PACIENTE Avaliar apenas apreensdo (ou preocupagdo) sobre problemas fisicos (reais ou imaginarios).
Como costuma ser sua savide fisica (do corpo)? Como esteve sua satide no ultimo ano?
Pergunta-guia Vocé estd preocupado com algum problema de saiide agora? Vocé sente que tem alguma

coisa incomum acontecendo com seu corpo ou cabe¢a?

Nio relatado.

1 | Muito leve: Ocasionalmente fica levemente preocupado com o corpo, sintomas ou
doengas fisicas.

2 | Leve: Ocasionalmente fica preocupado com o corpo de forma moderada ou
frequentemente fica levemente apreensivo.

3 | Moderado: Ocasionalmente fica muito preocupado ou moderadamente preocupado com
frequéncia.

Moderadamente grave: Frequentemente fica muito preocupado.

Grave: Fica muito preocupado a maior parte do tempo.

Muito grave: Fica muito preocupado praticamente o tempo todo.

e

ANSIEDADE: Preocupagio, medo ou preocupagdo excessiva acerca do presente ou
futuro. Pontuar somente a partir de relato verbal das experiéncias subjetivas do
2 RELATO paciente. Nao inferir ansiedade a partir de sinais fisicos ou mecanismos de defesa
DO PACIENTE neuroticos. Nao pontuar se restrito a preocupagdo somatica.

Vocé esta preocupado com alguma coisa? Vocé tem se sentido tenso ou ansioso a maior
Pergunta-guia parte do tempo? (Quando se sente assim, vocé consegue saber o porqué? De que forma
suas ansiedades ou preocupagoes afetam o seu dia a dia? Existe algo que ajuda a melhorar
essa sensagio?)

0 | Nao relatado.

Muito leve: Ocasionalmente se sente levemente ansioso.

2 | Leve: Ocasionalmente se sente moderadamente ansioso ou frequentemente se sente
levemente ansioso.

3 | Moderado: Ocasionalmente se sente muito ansioso ou frequentemente se sente
moderadamente ansioso.

4 | Moderadamente grave: Frequentemente se sente muito ansioso

5 | Grave: Sente-se muito ansioso a maior parte do tempo.

—




RETRAIMENTO AFETIVO: Deficiéncia no relacionamento com o entrevistador e na
situacdo da entrevista. Manifestagdes evidentes dessa deficiéncia incluem: falta de contato

OBSERVACA visual (troca de olhares); o paciente ndo se aproxima do entrevistador; apresenta uma falta
0ODO de envolvimento e compromisso com a entrevista. Diferenciar de AFETO EMBOTADO,
PACIENTE no qual sdo pontuados deficiéncias na expressao facial, gestualidade e tom de voz.
Pontuar a partir de observacoes feitas durante a entrevista.
0 [ Nao observado.
1 | Muito leve: Ocasionalmente deixa de encarar o entrevistador.
2 | Leve: Como acima, porém mais frequente.
3 | Moderado: Demonstra dificuldade em encarar o entrevistador, mas ainda parece engajado
na entrevista e responde apropriadamente a todas as questdes.
Moderadamente grave: Olha fixamente o chdo e afasta-se do entrevistador, mas ainda
4 | parece moderadamente engajado na entrevista.
Grave: Como acima, porém mais persistente e disseminado.
5 | Muito grave: Parece estar “aéreo”, “nas nuvens” ou “viajando” (total auséncia de vinculo
6 | emocional) e desproporcionalmente nao envolvido ou ndo comprometido com a situagao
da entrevista. (Ndo pontuar se explicado pela desorientacdo.)
DESORGANIZACAO CONCEITUAL: Grau de incompreensibilidade da fala. Incluir
qualquer tipo de desordem formal de pensamento (por exemplo, associagdes frouxas,
OBSERVACA incoeréncia, fuga de ideias, neologismos). NAO incluir mera circunstancialidade ou fala
0DO manfaca, mesmo que acentuada. NAQ pontuar a partir de impressdes subjetivas do
PACIENTE paciente (por exemplo, “meus pensamentos estio voando”, “ndo consigo manter o
pensamento”, “meus pensamentos se misturam todos”). Pontuar SOMENTE a partir de
observagoes feitas durante a entrevista.
0 | Nio observado.
1 | Muito leve: Levemente vago, todavia de significagdo clinica duvidosa.
2 | Leve: Frequentemente vago, mas ¢ possivel prosseguir a entrevista.
3 | Moderado: Ocasionalmente faz afirmagoes irrelevantes, uso infrequente de neologismos
ou associagoes moderadamente frouxas.
4 | Moderadamente grave: Como acima, porém mais frequente.
5 | Grave: Desordem formal do pensamento presente a maior parte da entrevista, tornando-a
muito dificil.
6 | Muito grave: Muito pouca informacio coerente pode ser obtida.
SENTIMENTOS DE CULPA: Preocupagido ou remorso desproporcional pelo passado.
RELATO Pontuar a partir das experiéncias subjetivas de culpa evidenciadas por meio de relato

DO PACIENTE

verbal. Néo inferir sentimentos de culpa a partir de depressao, ansiedade ou defesas
neuroticas.

Pergunta-guia

Nos tiltimos dias vocé tem se sentido um peso para sua familia ou colegas? Vocé tem se
sentide culpado por alguma coisa feita no passado? Vocé acha que o que esta passando
agora ¢ um tipo de castigo? (Por que vocé acha isso?)

7 3

Nio relatado.

Muito leve: Ocasionalmente se sente levemente culpado.

Leve: Ocasionalmente se sente moderadamente culpado ou frequentemente se sente
levemente culpado.

Moderado: Ocasionalmente se sente muito culpado ou frequentemente se sente
moderadamente culpado.

Moderadamente grave: Frequentemente se sente muito culpado.

Grave: Sente-se muito culpado a maior parte do tempo ou apresenta delirio de culpa
encapsulado.

Muito grave: Apresenta sentimento de culpa angustiante e constante ou delirios de culpa
disseminados.




TENSAO: Avaliar inquieta¢io motora (agita¢io) observada durante a entrevista.

6 OBSERVACA Nio pontuar a partir de experiéncias subjetivas relatadas pelo paciente. Desconsiderar
0 DO patogénese presumida (por exemplo, discinesia tardia).
PACIENTE

0 | Nio observado.

1 | Muito leve: Fica ocasionalmente agitado.

2 | Leve: Fica frequentemente agitado.

3 | Moderado: Agita-se constantemente ou frequentemente;
torce as maos ¢ puxa a roupa.

4 | Moderadamente grave: Agita-se constantemente; torce as maos e puxa a roupa.

Grave: Nio consegue ficar sentado, isto ¢, precisa andar.

5 | Muito grave: Anda de maneira frenética.

6
MANEIRISMOS E POSTURA: Comportamento motor incomum ou ndo natural.

7 OBSERVACA Pontuar apenas anormalidade de movimento. NAO pontuar aqui simples aumento da
0 DO atividade motora. Considerar frequéncia, duragdo e grau do carater bizarro. Desconsiderar
PACIENTE patogénese presumida.

0 | Nio observado.

1 | Muito leve: Comportamento estranho, mas de significagéo clinica duvidosa (por exemplo,
um riso imotivado ocasional, movimentos de labio infrequentes).

2 | Leve: Comportamento estranho, mas ndo obviamente bizarro (por exemplo, as vezes
balanga a cabega ritmadamente de um lado para outro, movimenta os dedos de maneira
anormal intermitentemente).

3 | Moderado: Adota posi¢do de ioga por um breve periodo, as vezes poe a lingua para fora,
balanga o corpo.

4 | Moderadamente grave: Como acima, porém mais frequente, intenso ou disseminado.

5 | Grave: Como acima, porém mais frequente, intenso ou disseminado.

6 | Muito grave: Postura bizarra durante a maior parte da entrevista, movimentos anormais
constantes em varias areas do corpo.

IDEIAS DE GRANDEZA: Autoestima (autoconfianga) exagerada ou apreciagio
desmedida dos proprios talentos, poderes, habilidades, conquistas, conhecimento,
8 RELATO importincia ou identidade. NAQ pontuar mera qualidade grandiosa de alegagdes (por
DO PACIENTE exemplo, “sou o pior pecador do mundo”, “todo o pais esta tentando me matar”™) a menos
que a culpa/persecutoriedade esteja relacionada a algum atributo especial exagerado do
individuo. O paciente deve declarar atributos exagerados; se negar talentos, poderes, efc.,
mesmo que afirme que outros digam que ele possui tais qualidades, este item ndo deve ser
pontuado. Pontuar a partir de informagdo relatada, ou seja, subjetiva.
Nos ultimos dias vocé tem se sentido com algum talento ou habilidade que a maioria das
Pergunta-guia pessoas ndo tem? (Como vocé sabe disso?) Vocé acha que as pessoas tém tido inveja de
vocé? Vocé tem acreditado que tenha alguma coisa importante para fazer no mundo?

0 | Nao relatado.

1 | Muito leve: E mais confiante do que a maioria, mas isso € apenas de possivel significincia
clinica.

2 | Leve: Autoestima definitivamente aumentada ou talentos exagerados de modo levemente
desproporcional as circunstincias.

3 | Moderado: Autoestima aumentada de modo claramente desproporcional as circunstincias,
ou suspeita-se de delirio de grandeza.

4 | Moderadamente grave: Um unico (e claramente definido) delirio de grandeza encasulado
ou muiltiplos delirios de grandeza fragmentarios (claramente definidos).

5 | Grave: Um tmico e claro delirio / sistema delirante ou multiplos e claros delirios de
grandeza com 0s quais o0 paciente parece preocupado.

6 | Muito grave: Como acima, mas a quase totalidade da conversa ¢ dirigida aos delirios de

grandeza do paciente.




RELATO
DO PACIENTE

HUMOR DEPRESSIVO: Relato subjetive de sentimento de depressio, tristeza, “estar na
fossa”, etc. Pontuar apenas o grau de depressdo relatada. Nao pontuar inferéncias de
depressao feitas a partir de lentificag@o geral e queixas somaticas. Pontuar a partir de
informacio relatada, ou seja, subjetiva.

Pergunta-guia

Come tem estado seu humor (alegre, triste, irritavel)? Vocé acredita que pode melhorar?
(Como esse sentimento tem afetado seu dia a dia?)

-

S U

Nio relatado.

Muito leve: Ocasionalmente se sente levemente deprimido.

Leve: Ocasionalmente se sente moderadamente deprimido ou frequentemente se sente
levemente deprimido.

Moderado: Ocasionalmente se sente muito deprimido ou frequentemente se sente
moderadamente deprimido.

Moderadamente grave: Frequentemente se sente muito deprimido.
Grave: Sente-se muito deprimido a maior parte do tempo.
Muito grave: Sente-se muito deprimido quase todo o tempo.

RELATO
DO PACIENTE

HOSTILIDADE: Animosidade, desprezo, agressividade, desdém por outras pessoas fora
da situagdo da entrevista. Pontuar somente a partir de relato verbal de sentimentos e
atos do paciente em relagio aos outros. Nao inferir hostilidade a partir de defesas
neuroticas, ansiedade ou queixas somaticas.

Pergunta-guia

Nos ultimos dias vocé tem estado impaciente ou irritavel com as outras pessoas?
(Conseguiu manter o controle? Tolerou as provocagées? Chegou a agredir alguém ou
guebrar objetos?)

o N -

=

Nio relatado.

Muito leve: Ocasionalmente sente um pouco de raiva.

Leve: Frequentemente sente um pouco de raiva ou ocasionalmente sente raiva moderada.
Moderado: Ocasionalmente sente muita raiva ou frequentemente sente raiva moderada.
Moderadamente grave: Frequentemente sente muita raiva.

Grave: Expressou sua raiva tornando-se verbal ou fisicamente agressivo em uma ou duas
ocasioes.

Muito grave: Expressou sua raiva em vérias ocasioes.

RELATO
DO PACIENTE

DESCONFIANCA: Crenca (delirante ou ndo) de que outros tém agora ou tiveram no
passado intengdes discriminatorias ou maldosas em relagio ao paciente. Pontuar apenas se
o paciente relatar verbalmente desconfiangas atuais, quer elas se refiram a circunstincias
presentes ou passadas. Pontuar a partir da informacio relatada, ou seja, subjetiva.

Pergunta-guia

Vocé tem tido a impressdo de que as outras pessoas estio falando ou rindo de vocé? (De
que forma vocé percebe isso?) Vocé tem achado que tem alguém com mas inten¢ées
contra vocé ou se esforcado para lhe causar problemas? (Quem? Por qué? Como vocé
sabe disso?)

[F

Nio relatado.

Muito leve: Raras circunstancias de desconfianga que podem ou nédo corresponder a
realidade.

Leve: Situagdes de desconfianga ocasionais que definitivamente nao correspondem a
realidade.

Moderado: Desconfianga mais frequente ou ideias de referéncia passageiras.
Moderadamente grave: Desconfianca disseminada ou ideias de referéncia frequentes.
Grave: Claros delirios de persegui¢do ou referéncia nio totalmente disseminados (por
exemplo, um delirio encapsulado).

Muito grave: Como acima, porém mais abrangente, frequente ou intenso.




RELATO
DO PACIENTE

COMPORTAMENTO ALUCINATORIO (ALUCINACOES): Percepgdes (em
qualquer modalidade dos sentidos) na auséncia de um estimulo externo identificavel.
Pontuar apenas as experiéncias que ocorreram na tltima semana. NAO pontuar
“vozes na minha cabega™ ou “visdes em minha mente” a menos que o paciente saiba
diferenciar entre essas experiéncias e seus pensamentos.

Pergunta-guia

Vocé tem tido experiéncias incomuns que a maioria das pessoas ndo tem? Vocé tem
escutado coisas que as outras pessoas ndo podem ouvir? (Vocé estava acordado nesse
momento? O que vocé ouvia - barulhos, cochichos, vozes conversando com vocé ou
conversande entre si? Com que frequéncia? Interferem no seu dia a dia?) Vocé tem visto
coisas que a maioria das pessoas ndo pode ver? (Vocé estava acordado nesse momento?
O que vocé via - luzes, formas, imagens? Com que frequéncia? Interferem no seu dia a
dia?)

W -

Nio relatado.

Muito leve: Apenas se suspeita de alucinagdo.

Leve: Alucinacoes definidas, porém insignificantes, infrequentes ou transitorias.
Moderado: Como acima, porém mais frequentes (por exemplo, frequentemente vé a cara
do diabo; duas vozes travam uma longa conversa).

Moderadamente grave: Alucinagdes sdo vividas quase todo o dia ou sdo fontes de
incémodo extremo.

Grave: Como acima e exercem impacto moderado no comportamento do paciente (por
exemplo, dificuldades de concentragio que levam a um comprometimento no trabalho).
Muito grave: Como acima, com grave impacto (por exemplo, tentativas de suicidio como
resposta a ordens alucinatorias).

OBSERVACA
0DO
PACIENTE

RETARDAMENTO MOTOR: Redugéo do nivel de energia evidenciada por
movimentos mais lentos. Pontuar apenas a partir de comportamento observado no
paciente. NAO pontuar a partir de impressdes subjetivas do paciente sobre seu proprio
nivel de energia.

SN RN NS

Nio observado.

Muito leve: Significagio clinica duvidosa.

Leve: Conversa um pouco mais lentamente, movimentos levemente mais lentos.
Moderado: Conversa notavelmente mais lenta, mas ndo arrastada.
Moderadamente grave: Conversa arrastada, movimenta-se muito lentamente.
Grave: E dificil manter a conversa, quase ndo se movimenta.

Muito grave: Conversa quase impossivel, ndo se move durante toda a entrevista.

OBSERVACA
0DO
PACIENTE

FALTA DE COOPERACAO COM A ENTREVISTA: Evidéncia de resisténcia,
indelicadeza, ressentimento e falta de prontidio para cooperar com os entrevistados.
Pontuar exclusivamente a partir das atitudes do paciente e das reacdes ao
entrevistador e A situagio de entrevista. NAO pontuar a partir de relato de ressentimento
¢ recusa a cooperagio fora de situagdo de entrevista.

[ 7 SR PR A

Nio observado.

Muito leve: Ndo parece motivado.

Leve: Parece evasivo em certos assuntos.

Moderado: Monossilabico, fracassa em cooperar espontancamente.
Moderadamente grave: Expressa ressentimento e ¢ indelicado durante a entrevista.
Grave: Recusa-se a responder a algumas questoes.

Muito grave: Recusa-se a responder a maior parte das questdes.




ALTERACAO DE CONTEUDO DO PENSAMENTO (DELIRIOS): Gravidade de

15 RELATO qualquer tipo de delirio. Considerar convicgdo e seu efeito em agdes. Pressupor convicgido
DO PACIENTE total se o paciente agiu baseado em suas crengas. Pontuar a partir de informagdo relatada,
ou seja, subjetiva,
Vocé tem acreditado que alguém ou alguma coisa fora de vocé esteja contrelando seus
Pergunta-guia pensamentos ou suas ag¢oes contra a sua vontade? Vocé tem a impressdo de que o radio
ou a televisao mandam mensagens para vocé? Vocé sente que alguma coisa incomum
esteja acontecendo ou esta para acontecer?

0 | Nio relatado.

1 | Muito leve: Suspeita-se ou ha probabilidade de delirio.

2 | Leve: As vezes o paciente questiona suas crencas (delirios parciais).

3 | Moderado: Plena convicgdo delirante, porém delirios tém pouca ou nenhuma influéncia
sobre 0 comportamento.

4 | Moderadamente grave: Plena convicgdo delirante, porém os delirios tém impacto apenas
ocasional sobre o comportamento.

5 | Grave: Delirios tém efeito significativo (por exemplo, negligencia responsabilidades por
causa de preocupagdes com a crenga de que € Deus).

6 | Muito grave: Delirios tém impacto marcante (por exemplo, para de comer porque acredita
que a comida esta envenenada).

AFETO EMBOTADO: Responsividade afetiva diminuida, caracterizada por deficits na
16 OBSERVACA expressdo facial, gestualidade e tom de voz. Diferenciar de RETRAIMENTO AFETIVO
0ODO no qual o foco estd no comprometimento interpessoal mais do que no afetivo. Considerar
PACIENTE grau e consisténcia no comprometimento. Pontuar a partir de observagdes feitas durante a
entrevista.

0 | Nio observado.

1 | Muito leve: Ocasionalmente parece indiferente a assuntos que sdo normalmente
acompanhados por demonstracio de emogdo.

2 | Leve: Expressdo facial levemente diminuida ou voz levemente monotona ou gestualidade
levemente limitada.

3 | Moderado: Como acima, porém de forma mais intensa, prolongada ou frequente.

4 | Moderadamente grave: Achatamento de afeto, incluindo pelo menos duas ou trés
caracteristicas (falta acentuada de expressdo facial, voz mondtona ou gestualidade
limitada).

5 | Grave: Profundo achatamento de afeto.

6 | Muito grave: Voz totalmente monotona e total falta de gestualidade expressiva durante
toda a avaliagdo.

EXCITACAO: Tom emocional aumentado, incluindo irritabilidade e expansividade
17 OBSERVACA (afeto hipomaniaco). Nao inferir afeto de afirmaces a partir de delirios de grandeza.
0 DO Pontuar a partir de observagoes feitas durante a entrevista.
PACIENTE

0 | Nio observado.

1 | Muito leve: Significacdo clinica duvidosa.

2 | Leve: As vezes irritadigo ou expansivo.

3 | Moderado: Frequentemente irritadigo ou expansivo.

4 | Moderadamente grave: Constantemente irritadico ou expansivo, as vezes enfurecido ou
euforico.

5 | Grave: Enfurecido ou euférico durante maior parte da entrevista.

6 | Muito grave: Como acima, porém de tal modo que a entrevista precisa ser interrompida

prematuramente.




OBSERVACA
0DO
PACIENTE

DESORIENTACAO: Confusdo ou falta de orientagio adequada em relagdo a pessoas,
lugares e tempo. Pontuar a partir de observagoes feitas durante a entrevista.

Pergunta-guia

Qual seu nome completo? E sua idade? Onde vocé mora? Esta trabalhande atualmente?
(Ja trabalhou anteriormente? Em qué?) Quanto tempo faz que vocé estda aqui? Conte-me
por que motivo vocé foi internado. Quande isso comegou? O que aconteceu depois? Vocé
pode me dizer que dia é hoje (semana-més-ano)?Vocé tem conseguido se concentrar?
Como esta sua memoria? (Caso necessario, faca exame especifico.) Reentrevista: Vocé
pode me dizer que dia é hoje (semana-més-ana)? Vocé pode me dizer o que tinha ontem
no jantar?

SN R W S

Nio observado.

Muito leve: Parece um pouco confuso.

Leve: Indica 2003 quando ¢ na verdade 2004.
Moderado: Indica 1992.

Moderadamente grave: Nio sabe ao certo onde esta.
Grave: Ndo faz ideia de onde esta.

Muito grave: Nédo sabe quem é.




