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Resumo

Lapus Eritematoso Sistémico (LES) é uma doenca autoimune que € conhecido por estar associado a manifestacdes
neuropsiquiatricas com uma prevaléncia de 17 a 75% nos portadores da doenca. A catatonia tem sido descrita no
espectro clinico das manifestacfes neuropsiquiatricas (MNP) do LES. O objetivo desse estudo foi caracterizar, por meio
de uma revisdo sistematica, as manifestacdes clinicas e a terapéutica da catatonia induzida por Lupus Eritematoso
Sistémico (LES). Foi realizado uma revisdo sistematica de relato e série de casos utilizando os descritores “Systemic
Lupus Erythematosus” e “Catatonia”, no periodo de 1977 a 2021, nas bases de dados Medline®, PubMed®, Lilacs®,
Scielo® e EMBASE® publicados em Espanhol, Francés, Inglés e Portugués. De um total de 50 pacientes analisados nos
estudos selecionados, cerca de 54% tinham idade entre 18 e 35 anos, com prevaléncia total no sexo feminino, 90%.
Evidenciou-se que o quadro clinico é bem variado com predominancia de mutismo (75%), imobilidade/estupor (55%),
rigidez (40%) e flexibilidade cérea (40%). 46% dos pacientes apresentaram alteracdes do sistema nervoso central
detectado através da ressonancia magnética de cérebro, tomografia computadorizada de cranio, eletroencefalograma ou
puncdo lombar. Em relacdo ao tratamento proposto a cada paciente, com descricdo de melhora, tem-se o0 uso de
benzodiazepinicos, eletroconvulsoterapia, glicocorticoides e imunossupressores como responsaveis por quase todas as
respostas de resolutividade. Conclui-se que os transtornos psiquiatricos ndo sdo bem descritos no LES. Este estudo
evidencia a importancia do diagnostico e tratamento de transtornos psiquiatricos, especialmente a sindrome catat6nica.
LES deve, portanto, ser incluido no diagnéstico diferencial de pacientes apresentando a sindrome catatonica.
Palavras-chave: Catatonia; LUpus eritematoso sistémico; Neuropsiquiatria.

Abstract

Systemic Lupus Erythematosus (SLE) is an autoimmune disease that is known to be associated with neuropsychiatric
manifestations with a prevalence of 17 to 75% in patients with the disease. Catatonia has been described in the clinical
spectrum of neuropsychiatric manifestations (NPM) of SLE. The aim of this study was to characterize, through a
systematic review, the clinical manifestations and treatment of catatonia induced by Systemic Lupus Erythematosus
(SLE). A systematic review of a case report and series was carried out using the descriptors “Systemic Lupus
Erythematosus” and “Catatonia”, from 1977 to 2021, in the published Medline®, PubMed®, Lilacs®, Scielo® and
EMBASE® databases. in Spanish, French, English and Portuguese. Of a total of 50 patients analyzed in the selected
studies, about 54% were aged between 18 and 35 years, with a total prevalence in females, 90%. It was evidenced that
the clinical picture is quite varied, with a predominance of mutism (75%), immobility/stupor (55%), rigidity (40%) and
waxy flexibility (40%). 46% of patients had central nervous system alterations detected by brain magnetic resonance
imaging, cranial computed tomography, electroencephalogram or lumbar puncture. Regarding the treatment proposed
to each patient, with a description of improvement, the use of benzodiazepines, electroconvulsive therapy,
glucocorticoids and immunosuppressants are responsible for almost all the resolution responses. It is concluded that
psychiatric disorders are not well described in SLE. This study highlights the importance of diagnosing and treating
psychiatric disorders, especially catatonic syndrome. SLE should therefore be included in the differential diagnosis of
patients presenting with catatonic syndrome.
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Resumen

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad autoinmune que se sabe que esta asociada con manifestaciones
neuropsiquidtricas con una prevalencia del 17 al 75% en pacientes con la enfermedad. La catatonia se ha descrito en el
espectro clinico de las manifestaciones neuropsiquiatricas (NPM) del LES. El objetivo de este estudio fue caracterizar,
a través de una revision sistematica, las manifestaciones clinicas y el tratamiento de la catatonia inducida por Lupus
Eritematoso Sistémico (LES). Se realizd una revision sistematica de un reporte de caso y serie utilizando los descriptores
“Systemic Lupus Erythematosus” y “Catatonia”, desde 1977 hasta 2021, en las bases de datos publicadas Medline®,
PubMed®, Lilacs®, Scielo® y EMBASE®. Espaiiol, francés, inglés y portugués. De un total de 50 pacientes analizados
en los estudios seleccionados, cerca del 54% tenian entre 18 y 35 afios, con un predominio total en el sexo femenino,
del 90%. Se evidencio que el cuadro clinico es bastante variado, con predominio de mutismo (75%), inmovilidad/estupor
(55%), rigidez (40%) y flexibilidad cérea (40%). Al 46% de los pacientes se les detectaron alteraciones del sistema
nervioso central mediante resonancia magnética cerebral, tomografia computarizada craneal, electroencefalograma o
puncién lumbar. En cuanto al tratamiento propuesto a cada paciente, con descripcion de mejoria, el uso de
benzodiazepinas, terapia electroconvulsiva, glucocorticoides e inmunosupresores son los responsables de casi todas las
respuestas de resolucién. Se concluye que los trastornos psiquiatricos no estan bien descritos en el LES. Este estudio
destaca la importancia del diagnéstico y tratamiento de los trastornos psiquiatricos, especialmente el sindrome
catatdnico. Por lo tanto, el LES debe incluirse en el diagnostico diferencial de los pacientes que presentan el sindrome
catatdnico.

Palabras clave: Catatonia; Lupus eritematoso sistémico; Neurosiquiatria.

1. Introducéo

A catatonia tem sido descrita no espectro clinico das manifesta¢des neuropsiquiatricas (MNP) do LUpus Eritematoso
Sistémico (LES). A principal caracteristica da catatonia € a presenca de um distlrbio motor que impossibilita os pacientes de se
moverem normalmente apesar da preservacdo da capacidade fisica em membros e tronco (Fink & Taylor, 2009). Clinicamente,
esta pode ser descrita por um quadro variavel de mutismo, postura rigida, olhar fixo, movimentos estereotipados e estupor
(Zisselman & Jaffe, 2010).

O diagndstico da catatonia pode ser um desafio, visto que sua apresentagdo consegue mimetizar outras causas
neuroldgicas que causam alteracdo de motricidade, comportamento e cognicdo (Pustilnik et al., 2011). Mesmo a catatonia
secunddria ao LES sendo uma apresentacao rara, 0 atraso no seu reconhecimento pode afetar negativamente o prognostico do
paciente. De acordo com Rabello et al. (2014), estudos prospectivos confirmaram morbidade e dano cumulativo nos 6rgaos alvos
do SNC, mas ndo é claro se esses achados estruturais representam a causa ou sequelas da desordem. Além disso, 0 seu manejo
ainda est sendo investigado. No entanto, alguns relatos apontam como possibilidade terapéutica o uso de benzodiazepinicos,
eletroconvulsoterapia, troca de plasma e imunomoduladores (Saxena et al., 2014).

Dada a caréncia de dados criticos sobre a fisiopatologia do LES, o diagnéstico precoce e 0 manejo terapéutico da
catatonia induzida pelo LES, reconhece-se a necessidade de explorar os diversos achados clinicos de tais pacientes. Nesse
sentido, relevante uma analise criteriosa dos estudos que relatam as repercussdes clinicas da catatonia nos pacientes llpicos e as
opcoes terapéuticas empregadas para cessar tal quadro.

Desta forma, o objetivo desse estudo foi caracterizar, por meio de uma revisdo sistematica da literatura, as manifestac6es
clinicas da catatonia induzida por Lupus Eritematoso Sistémico (LES), com énfase em 1. Descrever a apresentagdo clinica da
catatonia em pacientes lGpicos; 2. ldentificar o perfil epidemiolégico dos pacientes portadores de LES atingidos por
manifestacdes da catatonia; 3. Discutir o impacto das manifestacdes da catatonia nos pacientes com LES, considerando a
perspectiva progndstica e qualidade de vida; 4. Reconhecer as escolhas terapéuticas e desfecho clinico; e 5. Revisar na literatura

cientifica a tematica proposta, atualizando o seu contetdo.

2. Fundamentacéo Tedrica

O Lupus Eritematoso Sistémico (LES) é uma doenga cronica autoimune de causa indefinida que pode acometer

potencialmente qualquer 6rgdo do corpo. A taxa de incidéncia estimada fica entre 1 e 25 por 100.000 habitantes na América do
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Norte, América do Sul, Europa e Asia (Pons-Estel et al., 2017). Sessenta e cinco porcento dos pacientes com LES tém a instalacéo
da doenca entre a faixa etaria de 16 e 55 anos de idade (Borba et al., 2008).

A etiologia do LES permanece desconhecida e é claramente multifatorial com componentes genético, imunolégico,
ambiental e hormonal. Como consequéncia desta Ultima, a maior frequéncia de LES entre as mulheres tem sido atribuida em
parte ao efeito do estrdgeno, apresentando uma proporcao de 7 a 15 mulheres em idade fértil a cada 1 homem (Chakravarty et
al., 2007).

A patogénese do LES neuropsiquiatrico € multifatorial e envolve vérias citocinas inflamatérias, autoanticorpos e
complexos imunoldgicos resultando em lesdo neuronal vasculopatica, citotoxica e autoanticorpo mediada (Popescu & Kao,
2011). Anormalidades imunoldgicas, especialmente a producdo de uma série de anticorpos antinucleares (ANA), sdo uma
caracteristica proeminente da doenca (Murashima et al., 2004).

Como consequéncia, as repercussfes clinicas do LES variam desde uma leve dor articular a condigdes de mau
prognostico renal, hematolégico ou do sistema nervoso central (SNC). A heterogeneidade clinica do LES e a falta de
caracteristicas ou testes patognomdnicos sdo um desafio ao diagnostico clinico (Ahuja et al., 2007).

Dessa forma, o diagndéstico de LES é geralmente baseado em achados clinicos e laboratoriais ap6s a exclusdo de
diagnésticos alternativos. Na auséncia de critérios diagnésticos, os critérios de classificacdo sdo frequentemente utilizados pelos
médicos como orientacdo na identificacdo das caracteristicas clinicas mais importantes. Achados soroldgicos também sdo de
grande valor, pois sugerem a possibilidade de LES, com alguns anticorpos, como anti-dsDNA e anti-Sm, sensiveis a essa

condicéo.

Em relagdo as manifestacGes neuropsiquiatricas (MNP) do LES, apresentam prevaléncia entre 17 e 75% nos pacientes
portadores da doenca (Grover et al., 2013). Revisdes na nomenclatura do American College of Rheumatology e defini¢cdes de
casos para 19 sindromes de LUpus neuropsiquiatrico em 2001 restringiram as defini¢des originais, aumentando a especificidade
para sindromes causalmente associadas (Waterhouse et al., 1999). Sendo assim, as repercussdes neuropsiquiatricas incluem
acidente vascular encefalico, convulsdes, disfuncéo cognitiva, delirium, psicose ou neuropatias periféricas e, menos comumente,
desordens de movimentos, a exemplo da catatonia (Kim et al., 2018).

A despeito do desconhecimento da relacdo entre manifestacdo da catatonia em pacientes IUpicos, estudos descreveram
0s possiveis mecanismos neurobioldgicos subjacentes. A alteragdo na modulacdo de cima para baixo de ganglios basais devido
a deficiéncia de GABA foi descrita como uma possivel causa de catatonia (Northoff, 2002). O papel da hiperatividade do
glutamato também tem sido sugerido como uma possibilidade (Northoff et al., 1995). Além disso, a hip6tese de que a catatonia
poderia ser causada devido a um blogueio repentino e macico de neurotransmissores de dopamina também foi discutida (Osman
& Khrasani, 1994).

As escalas de classificacdo para catatonia tém sido utilizadas para fins de pesquisa para examinar sistematicamente os
pacientes na avaliacéo inicial e quantificar o progresso durante o tratamento, mas sua utilidade para cuidados clinicos de rotina
ndo é bem estabelecida (Francis, 2010). A medida mais utilizada é a Escala de Classificacdo de Catatonia Bush-Francis (BFCRS),
que é composta de 23 itens, sendo os 14 primeiros utilizadas para o rastreio de catatonia (Bush et al., 1996).

E necessério, no minimo, de dois a quatro sinais durante vérias horas para fazer o diagnéstico da catatonia (Fink & Taylor,
2009). No entanto, nem o nimero de caracteristicas catatdnicas nem sua duracdo sdo estabelecidos, e nenhum sinal é
patognomoénico (Ungvari et al., 2009). Um teste positivo de desafio de lorazepam pode ajudar a confirmar o diagnostico. O alivio
parcial e temporario dos sinais de 5 a 10 minutos ap6s a administracao intravenosa desse benzodiazepinico é consistente com o

diagnostico de catatonia (Fink & Taylor, 2001).
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3. Material e Métodos
3.1 Desenho de estudo

Revisdo Sistematica da literatura com analise secundaria de relato e série de casos baseada no protocolo Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses Protocols (PRISMA-P). A estruturacdo do banco de dados com os
elementos de sistematizacdo para a analise secundaria de dados foi baseada no modelo preconizado por Figueiredo e Tavares-
Neto (2001) com adaptacGes de Aradjo et al. (2021).

3.2 Objeto de estudo
O levantamento bibliogréfico dos artigos foi realizado através dos bancos de dados eletronicos: Medline®, PubMed®,
Lilacs®, Scielo® e EMBASE® tendo o escopo do estudo restrito as pesquisas com relato e série de casos clinicos de pacientes

portadores de Lpus Eritematoso Sistémico (LES) com manifestacéo clinica de catatonia.

3.3 Critérios de inclusédo

Foram utilizados os seguintes critérios de inclusdo:

a) estudos publicados sobre no periodo de 1977 a 2021,

b) publicacdes em idioma espanhol, francés, inglés e portugués;

C) estudos com objetivo principal ou secundario de analisar a catatonia induzida pelo LES; e
d) estudo com populagdes pediatrica e adulta.

3.4 Critérios de exclusao
Foram utilizados os seguintes critérios de exclusdo:
a) artigos ndo associados a ocorréncia de catatonia no contexto do LES; e

b) estudos envolvendo modelos animais.

3.5 Critérios de sistematizacédo secundaria
A estruturacdo do banco de dados com os elementos de sistematizacdo e andlise secundaria de dados foi baseada no

modelo preconizado por Figueredo e Tavares-Neto (2001).

3.6 Estratégia para pesquisa nos bancos de dados
A busca nas bases de dados eletronicas foi realizada por meios de descritores relacionados ao objetivo principal:

“Systemic Lupus Erythematosus” e “Catatonia”.

3.7 Etapas da sele¢do dos artigos

Os artigos selecionados pela leitura do titulo foram avaliados separadamente, pelo pesquisador, segundo os critérios de
incluséo e exclusdo. Os resumos (abstracts) foram avaliados por 4 revisores, independentes, segundo os critérios de inclusdo e
excluséo.

Leitura do artigo completo pelos revisores para selecdo ou exclusdo do artigo. As discordancias foram submetidas a

avaliacéo para inclusdo ou exclusdo, em consenso.
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3.8 Estratégia para sintese das informac6es
Apos a selecdo final dos artigos, todos os trabalhos que satisfizeram os critérios de selecdo foram lidos na integra pelo
autor. Foi realizada uma abordagem quali-quantitativa ao qual permitiu serem indexados a ficha de sistematizacdo as principais

informacdes caracterizadoras de cada estudo, além de outros dados de relevancia para a revisao.

3.9 Estratégia para elaboragéo descritiva das informagdes

As informagdes sintetizadas e sistematizadas no banco de dados foram confrontadas e, assim, criado um corpo de texto.

3.10 Qualidade dos estudos
Os artigos foram classificados utilizando o modelo idealizado por Figueiredo e Tavares-Net0 (2001). A partir da

quantidade de variaveis presentes, os artigos foram classificados da seguinte forma:

classe A: 100% das variaveis;

classe B: de 91 a 99% das variaveis;
classe C: de 71 a 90% das variaveis;
classe D: de 51 a 70% das variaveis; e

classe E: 50% ou menos das variaveis.

3.11 Planejamento estatistico
Ap0s a coleta e selecdo qualitativa dos dados dos artigos, eles foram implantados em uma planilha e foi realizada a

analise descritiva.

3.12 A busca dos artigos

A busca dos artigos teve como ponto de partida a associacdo dos descritores (Mesh) “Systemic Lupus Erythematosus”,
“Catatonia”, através do operador boleriano “AND”. Realizou-se a busca nas bases de dados Medline®, PubMed®, Lilacs®,
Scielo®e EMBASE® no periodo de maio/2021.

Filtrou-se os artigos publicados nos idiomas espanhol, francés, inglés e portugués que avaliaram pacientes pediatricos
e adultos, de ambos os géneros. Filtrou-se os artigos que apresentam tipo de estudo o relato ou série de casos. N&o se restringiu
periodo de publicacdo. Foram recuperados 91 artigos.

4. Resultados
4.1 A incluséo dos estudos

Os artigos recuperados foram avaliados pelos revisores e, assim, excluiu-se os trabalhos repetidos entre eles resultando
em 59 trabalhos, os quais tiveram os “Resumos” ou “Abstracts” avaliados pelos investigadores. Desses 59 artigos, 40 trabalhos
foram selecionados para estudo e avaliacéo integral.

Dos 40 artigos submetidos a andlise dos textos completos, todos os estudos foram selecionados como adequados aos

critérios de inclusdo desta revisdo aos quais foi aplicada uma Ficha de Sistematizacdo dos Dados (Figura 1).
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Figura 1 — Fluxograma de sele¢do dos artigos utilizados nesse estudo.
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Fonte: Autores.

4.2 A qualidade dos estudos

Dos artigos selecionados foram analisadas as variaveis sistematizadas conforme os critérios de qualidade estabelecidos
por Figueiredo e Neto (Figueiredo & Tavares-Neto, 2001). A consolidacdo dessa anélise esta representada na Tabela 1.

Diante da analise dos artigos, tem-se que a maioria se adequa em qualidade excelente e nenhum foi classificado na

classe E, de tal forma que nenhum artigo apresentou menos de 50% das variaveis incluidas neste estudo.
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Tabela 1 - Classificacdo dos relatos conforme a qualidade do estudo.

QUALIDADE DA DESCRICAO n %
Classe A 34 68
Classe B 0 0
Classe C 14 28
Classe D 2 4
Classe E 0 0
TOTAL 50 100

Nota: n — nimero de artigos.Fonte: Autores.

4.3 A origem dos estudos
A origem dos estudos selecionados mostrou-se bastante variada, rendendo artigos de varios paises. Os 40 artigos

selecionados neste estudo apresentaram 13 nacionalidades de publicacdo. A Tabela 2 sintetiza essa informacéo.

Tabela 2 - Frequéncia dos artigos segundo o local de origem do estudo.

LOCAL DO ESTUDO n %
Estados Unidos da América 16 40
india 6 15
Franca 5 12,5
Brasil 3 75
Canada 1 2,5
Chile 1 2,5
Dinamarca 1 2,5
Espanha 1 2,5
Inglaterra 1 2,5
Jordania 1 25
Paquistao 1 2,5
Singapura 1 2,5
Taiwan 1 2,5
TOTAL 40 100

Nota: n — nimero de artigos. Fonte: Autores.

4.4 O periédico de publicacdo
Houve grande diversidade no resgate dos artigos em fungéo do periédico no qual foi publicado. A Tabela 3 apresenta

essa variedade.
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Tabela 3 - Frequéncia dos artigos de acordo com o periddico de publicagéo.

ESTUDO ANO PERIODICO
Pai et al. 2020 Bulletin of the Hospital for Joint Diseases
Beil &Vora 2020 Journal of Clinical Rheumatology
Ferrera et al. 2020 Journal of Neuropsychiatry and Clinical Neurosciences
Soubrier et al. 2019 Rheumatology
Baptista & Choucha 2019 Journal of Clinical Pshychopharmacology
Amoura et al. 2019 Lupus Science & Medicine
Jamali et al. 2018 Neurology
Kim et al. 2018 Neurology
Boeke et al. 2018 Psychosomatics
Chaudhury et al. 2017 Clinical Rheumatology
Sosa & Garrido 2017 The Journal of ECT
Jones et al. 2016 The Journal of Neuropsychiatry and Clinical Neurosciences
Kar & Singh 2016 Postepy Psychiatrii I Neurologii
Canders et al. 2015 Lupus
Bicaetal. 2015 Journal of Neuropsychiatry and Clinical Neurosciences
Hussain et al. 2015 Indian Journal of Psychological Medicine
Saxena er al. 2014 Journal of Mahatma Gandhi Institute of Medical Sciences
Ali, A 2014 Pakistan Journal of Medical Sciences
Leon et al. 2014 Lupus
Rabello et al. 2014 Jornal Brasileiro de Psiquiatria
Azzam & Gopalan 2013 Psychosomatics
Groveretal.,? 2013 Lupus
Bica et al. 2013 Pediatric Rheumatology
Grover etal. ® 2013 Journal of Pediatric Neurosciences
Mon et al. 2012 Lupus
Pustilnik & Trutia 2011 Journal of Psychiatric Practice
Jorgensen et al. 2011 Rheumatology
Fam et al. 2010 The Journal of ECT
Brelinski et al. 2009 General Hospital Psychiatry
Alao et al. 2009 Psychosomatics
Marra et al. 2008 Psychotherapy and Psychosomatics
Wang & Huang 2006 Psychiatry and Clinical Neurosciences
Perisse et al. 2003 Journal of the American Academy of Child & Adolescents Psychiatry
Malur et al. 2001 The Journal of ECT
Ditmore et al. 1992 Convulsive Therapy
Fricchione et al. 1990 The American Journal of Medicine
Nasrallah & Nasrallah 1987 Pharmatherapeutica
Lanham et al. 1985 Postgraduate Medical Journal

Fonte: Autores.

4.5 Quantidade de pacientes envolvidos nos estudos
Dos 38 artigos selecionados, 4 deles apresentaram série de casos. Assim, somando-se o total de pacientes envolvidos, a

populacdo acompanhada totalizou 50 pacientes com catatonia e LES.
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4.6 ldade e género
Todos os artigos relataram as informacdes individuais de cada paciente. Dessa forma, foi possivel analisar
separadamente a idade e género. A Tabela 4 traz a frequéncia das idades conforme diferentes faixas etarias definidas de forma

arbitraria e em funcéo do género.

Tabela 4 - Frequéncia dos pacientes conforme a faixa etéria e em funcéo do género.

GENERO
IDADE — - n %
Feminino Masculino
< 18 anos 14 3 17 34
18-35 25 2 27 54
36 — 60 5 0 10
> 60 0 1 2
TOTAL 0 5 50 100

Nota: n — nimero de pacientes. Fonte: Autores.

4.7 Frequéncia das caracteristicas clinicas da catatonia

Em func¢do da diversidade das repercussdes clinicas da catatonia, estabeleceu-se a prevaléncia mediante a descri¢do do
quadro agudo de cada paciente dos estudos (Tabela 5).

Todavia, ha sinais clinicos mais prevalentes como mutismo (75%), imobilidade/estupor (55%), rigidez (40%) e
flexibilidade cérea (40%).

Em relagdo as caracteristicas clinicas presentes na BFCRS, o mutismo foi a caracteristica clinica da catatonia mais
frequente, ocorrendo em 75% dos pacientes, seguida pela imobilidade/estupor em 55% e pela rigidez e flexibilidade cérea, ambas

presente em 40% dos casos estudados.
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Tabela 5 - Frequéncia das caracteristicas da catatonia baseada na BFCRS.

SINTOMAS DA CATATONIA n %
Mutismo 30 75,00
Imobilidade/estupor 22 55,00
Rigidez 16 40,00
Flexibilidade cérea 16 40,00
Negativismo 13 35,50
Catalepsia/Posturing 12 30,00
Withdrawal 11 27,50
Olhar fixo 11 27,50
Anormalidade autonémica 9 22,50
Ecopraxia/ecolalia 9 22,50
Agitacéo 9 22,50
Estereotipia 7 17,50
Grimaca 6 15,00
Paratonia inibitdria (gegenhalten) 5 12,50
Maneirismo 4 10,00
Combatividade 3 7,50
Obediéncia passiva (mitgehen) 2 5,00
Perseveracao 2 5,00
Verbigeracdo 2 5,00
Obediéncia automética 1 2,50
Impulsividade 1 2,50
Reflexo de agarrar 1 2,50
Ambitendéncia 0 0,00

Nota: n — nimero de pacientes. Fonte: Autores.

4.8 Achados dos exames complementares
Diante da necessidade de investigar o quadro clinico agudo dos pacientes, foi necessario realizar exames
complementares. Dessa forma, foi possivel detectar as alterag@es laboratoriais (Tabela 6) e neuroldgicas (Tabela 7) nos pacientes

submetidos ao rastreio.

Tabela 6 - Frequéncia das alteraces dos exames laboratoriais nos pacientes que foram submetidos ao rastreamento.

EXAMES n % NR
Anticorpo antinuclear (ANA) 28 84,8 17
Hipocomplementemia (C3, C4, CH50) 23 79,3 21
Anticorpo anti-DNA 21 56,8 13
Anticorpo anti-Sm 11 64,7 33
Anticorpo anti-P 10 52,6 31
Provas inflamatérias (PCR ou VSH) 8 80,0 40
Anticorpo anti-SSA 5 55,6 41
Anticorpos antifosfolipideos 5 45,5 39

Notas: n — nimero de pacientes; NR — ndo relata; Fonte: Autores.
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Tabela 7 - Frequéncia dos exames complementares para rastreio de alteracdes neurolégicas.

EXAMES n % NR
RM de encéfalo 15 48,4 19
TC Cranio 9 52,9 33
EEG 9 42,9 29
Puncdo lombar 10 28,6 15

Notas: n —numero de pacientes; NR — ndo relata; RM — ressonancia magnética; TC — tomografia computadorizada; EEG — eletroencefalograma.
Fonte: Autores.

4.9 Frequéncia dos tratamentos que obtiveram qualquer melhora do quadro de catatonia
Entre os estudos selecionados, houve semelhanca na terapéutica empregada. A Tabela 8 evidencia as principais condutas

que proporcionaram qualquer resposta de melhora do quadro de cada paciente.

Tabela 8 - Frequéncia do tratamento de escolha em cada paciente do estudo que obteve qualquer resposta satisfatéria.

TRATAMENTO n %
Benzodiazepinicos 31 62
Glicocorticoides 21 42
ECT 20 40
Agentes imunossupressores 19 38
Antipsicaticos 9 18
Troca plasmatica 8 16
Antidepressivos 4 8
Imunoglobulinas 2 4
Outros 2 4

Notas: n — ndmero de pacientes; ECT — eletroconvulsoterapia. Fonte: Autores.

4.10 Caracteristicas clinicas, diagndsticas e terapéuticas

Através de uma analise detalhada dos 50 pacientes incluidos no estudo, pode-se realizar um comparativo do perfil
clinico de cada um. Dessa forma, foi possivel descrever o surgimento da catatonia em relagéo a idade de diagnéstico de LES,
género, caracteristicas do LES conforme os critérios classificatorios Systemic Lupus Collaborating Clinics (SLICC) de 2012,
exames de pesquisa de anticorpos, caracteristicas da catatonia conforme a BFCRS e 0s tratamentos realizados para o quadro de
catatonia e para o LES (Tabela 9). Em relagcdo ao surgimento da catatonia, foi possivel observar que seus sintomas ocorreram

simultaneamente ao diagnostico de LES em 20% dos pacientes.
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Tabela 9 - Caracteristicas clinicas, diagnosticas e terapéuticas de LES e catatonia. (continuacao)

- TEMPO” CARACTERISTICAS CARACTERISTICAS DA TRATAMENTO TRATAMENTO
AUTOR IDADE GENERO DO LES DO LES ANTICORPOS CATATONIA LES CATATONIA
Boeke et al.. 2018 Caso Rash  cutdneo; alopecia ndo Anti-P; ANA,;
5 " 19 5 meses cicatricial; artrite; anemia hemolitica; anti-DNA; anti- Mutismo; olhar fixo; flexibilidade cérea CTS; RTX LZP; KET; PLEX
hipocomplementemia Sm
Chaudhury etal., 2017 24 Novo NR ANA: Anti-DNA mobilidade; catalepsia, grimaga; withdrawal; 0o oy Nenhum
anormalidade autondmica
. . . . Anti-P; ANA; Mutismo; ecopraxia/ecolalia;
Sosa; Garrido, 2017 19 Novo Hipocomplementemia anti-DNA flexibilidade cérea NR ECT
Mutismo; olhar
Jones;  Gausche; Reed, 19 2 anos Leucopenia; hipocomplementemia AnF"SSA; ANA; ecgpra~X|.a/ecoIaI|_eE; .verblgeragao; MTP LZP; ECT; PLEX
2016 anti-Sm agitacdo; obediéncia
inibitéria; anormalidade autondmica
Kar; Singh, 2016 21 20 anos NR aAnI:li/_As;mantl—DNA; Mutismo; rigidez; negativismo PDN; HDX LZP; RPD; ESC
Canders; Terry; Clark, 21 1 més Rash (_:u.tar?eo; Ulceras orais; ANA: anti-DNA Imoblllt_jac_ie_/e_stypor; mutismo; withdrawal; cye L7p
2015 leucopenia; hipocomplementemia paratonia inibitoria
Bica et al., 2015 Caso 1 25 13 anos Artrite; trombocitopenia Anti-fosfolipideo Grimaca; estereotipia; agitacéo CTS; CYC ECT
Bica et al., 2015 Caso 2 26 8 anos Rash cutaneo; artrite Nenhum Imobilidade/estupor; mutismo; grimaca MTP; CYC ECT
Bicaet al., 2015 Caso 3 21 6 anos R_ash . c.utane_zo;. alopepla N30 ANA Mutismo; estereotipia; agitacao MTP; CYC LZP; KET ECT
cicatricial; artrite; trombocitopenia
Hussain et al., 2015 30 10 anos NR Nenhum Imobilidade/estupor; mutismo; rigidez NR ECT
Anemia  hemolitica:  leucopenia: Imobilidade/estupor; mutismo; olhar fixo;
Saxena et al., 2014 23 Novo ! P ’ Nenhum catalepsia; grimaca; rigidez; negativismo; PDN LZP; RPD

hipocomplementemia

flexibilidade cérea
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Tabela 9 - Caracteristicas clinicas, diagnosticas e terapéuticas de LES e catatonia. (continuacao)

- TEMPO” CARACTERISTICAS CARACTERISTICAS DA TRATAMENTO TRATAMENTO
AUTOR IDADE GENERO DO LES DO LES ANTICORPOS CATATONIA LES CATATONIA
Ali, 2014 20 1 ano Alo.p.ec:la_ ndo cicatricial; Ulceras Anti-DNA Imobllldadg/estupqr; _ mutlsmp; rigidez; HDX: AZT CZP: EXT
orais; artrite withdrawal; obediéncia automatica
Imobilidade/estupor; catalepsia;
Leon et al., 2014 14 2 anos NR Anti-P ecopraxia/ecolalia;  maneirismo; rigidez; MTP; CYC; RTX LZP; ECT
agitacdo; anormalidade autonémica
Rabello et al., 2014 13 2 meses Rash cutaneo; artrite ANA; anti-DNA M _ut_ls,m_o;. erX|b|_I|dade cerea, paratonia MTP DZP; RPD
inibitdria; anormalidade autonémica
Azzam; Gopalan, 2013 64 NR NR NR Mutismo; withdrawal; paratonia inibitdria NR DzP
Grover et al., 2013 22 2 anos Trombocitopenia ANA;. p anti- M_utlsmo; .ecopraXIa_l/ecoIalla; pegatIVIsmo; CcYcC LZP
fosfolipideo withdrawal; anormalidade autondmica
Bicaet al., 2013 18 13 anos Artrite; trombocitopenia Anti-P; ANA; Ecpprzjlx!a}/ecolal_la_; estereotipia; maneirismo; PDN; CYC; RTX; ECT
agitacdo; impulsividade IG
Grover et al., 2013 15 Novo Anemia; leucopenia ANA; anti-DNA Olhar f|x0;~r|g|dez; negativismo; withdrawal; MTP; CYC LzP
perseveragao
Sharma; Sandee, 2013 18 l1semana NR NR NR PDN; CYC VFX; OLP; ECT
Alopecia ndo cicatricial; anemia Anti-SSA; anti-P,
Mon et al., 2012 15 NR hemolitica; Coombs direto; artrite; ;::Ii'_As;me}nt"D;ﬁi Mutismo; rigidez; flexibilidade cérea MTP; CYC II‘GZP; ECT; PLAS;
hipocomplementemia .2
fosfolipideo
Pustilnik: Trutia, 2011 46 Novo Rash  cutineo; artrite; anemia Anti-SSA; ANA,; Imobilidade/estupor;  mutismo; rigidez; PDN BZD

hemolitica; trombocitopenia

anti-DNA

flexibilidade cérea; withdrawal
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Tabela 9 - Caracteristicas clinicas, diagnosticas e terapéuticas de LES e catatonia.(continuagéo)

- TEMPO” CARACTERISTICAS CARACTERISTICAS DA TRATAMENTO TRATAMENTO
AUTOR IDADE GENERO DO LES DO LES ANTICORPOS CATATONIA LES CATATONIA
Jorgensen et al., 2011 16 M 6 meses Rash cuténeo; artrite; DRC AN.A; ant!-I?NA; Imo_b |.||_dade/es’t upor, Ccyc CZP; ECT
anti-fosfolipideo  flexibilidade cérea
Fam et al., 2010 25 F 4 anos NR ANA; anti-DNA  Ecopraxia/ecolalia; estereotipia PDN; MTP LZP; KET; ECT
Brelinski et al., 2009 22 F 3 anos Rash cutaneo NR NR CTS LzZP
Caso 1
Brelinski et al., 2009 17 F NR NR NR Mutlsm_o;_ olhlar fixo; _ catalep3|a;A i PDN: CYC LZP: APD
Caso 2 combatividade; anormalidade autonémica
Brelinski et al., 2009 45 F NR Rash cutineo NR Catalepsia; estereotipia; maneirismo; reflexo cyp LZp
Caso 3 de agarrar
Alao; Chlebowski; Rash cuténeo; artrite; leucopenia; Anti-P; anti- Imobilidade/estupor;
Chung, 2009 15 F NR hipocomplementemia DNA; anti-Sm flexibilidade cérea MTP Nenhum
Marra et al., 2008, Caso 15 E 6 meses NR AnFl-P; ANA; NR CYC: HDX PLEX
1 anti-DNA
2’“’”"" etal, 2008, Caso 4 F 3 anos NR Anti-P; ANA NR cYc PLEX
g/'a"a etal, 2008, Caso ¢ F Halano NR Anti-P; ANA  NR CYC: HDX PLEX
i\l/larra et al., 2008, Caso M = 2 anos NR Anti-P: ANA NR PLEX
Marra et al., 2008, Caso 45 = 10 anos NR AnFl-P; ANA; NR HDX: AZT PLEX
5 anti-DNA
Wang; Huang, 2006 19 F 2 anos NR Nenhum Imob_ljlde}de/estgpor; mutismo; negativismo; PDN DZP
Caso 1 obediéncia passiva
\(/:\g;gz; Huang, 2006 24 F 2 anos NR NR Imobilidade/estupor; mutismo; negativismo  PDN DzP

14


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i11.33412

Research, Society and Development, v. 11, n. 11, €150111133412, 2022
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i11.33412

Tabela 9 - Caracteristicas clinicas, diagnosticas e terapéuticas de LES e catatonia.

(concluséo)

- TEMPO™ CARACTERISTICAS CARACTERISTICAS DA TRATAMENTO TRATAMENTO
AUTOR IDADE  GENERO DO LES DO LES ANTICORPOS CATATONIA LES CATATONIA
Leucopenia; ﬁm,IASSAanUaS:\II-; Imobilidade/estupor; olhar fixo; catalepsia;
Perisse et al., 2003 15 F 6 meses hipocomplementemia; Coombs anti-S:m' antii verbigeracao; flexibilidade cérea; MTP; CYC; PDN PLEX
direto . withdrawal
fosfolipideo
Malur: Pasol: Francis Imobilidade/estupor; mutismo; catalepsia;
2001 ’ ’ ' 26 F NR NR NR estereotipia; rigidez; negativismo; CYC LZP; ECT
anormalidade autondmica
Rash cutaneo; Ulceras orais; Anti-P; ANA; Imobilidade/estupor; mutismo; grimaca;
Fricchione et al., 1990 25 F 3 anos serosite; leucopenia; Anti-DNA; anti- rigidez; withdrawal; agitacdo; anormalidade CYC; ECT
hipocomplementemia Sm autonémica
Rash cutaneo; alopecia néo
Ditmore et al., 1092 27 = Novo C|catr|C|a_I;. anemia hemol_ltlcaz ANA: Anti-Sm Mutlsm_o;_ negativismo; agitacéo; cy ECT
leucopenia; Coombs  direto; combatividade
hipocomplementemia
Daradkeh; Nasrallh, 19 = Novo Rash cutineo anti-sm Irpobilidade/estupor; mutismo; flexibilidade PDN: AZT Nenhum
1987 cérea
. . Rash cuténeo; alopecia ndo . . . - . . . -
Lanham; Brown; 13 = 18 meses cicatricial: DRC: Anti-DNA; anti- Irpob!hd_ade/estupor, mutismo; flexibilidade PDN: CYC: AZT czp
Hughes, 1985 Sm cérea; withdrawal

hipocomplementemia

Notas: F — feminino; M — masculino; MTP — metilprednisolona; PDN — prednisona; CYC — ciclofosfamida; LZP — lorazepam; ECT — eletroconvulsoterapia; 1G — imunoglobulina; ZPD - zolpidem; PLEX - troca
plasmatica; RTX- rituximabe; CTS- corticosteroides; KET — quetiapina; ESC — escitalopram; RISP - risperidona; HDX — hidroxicloroquina; AZT- azatioprina; FXT — fluoxetina; DZP — diazepam; RPD —
risperidona; PLAS - plasmaférese; BZD - benzodiazepinicos; CZP — clonazepam; APD — amisulprida; NR - ndo relata; DRC — doenga renal cronica. *Tempo de LES se refere ha quanto tempo o LES foi
diagnosticado em relacdo a catatonia. Fonte: Autores.
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5. Discussao

A descrigdo de achados clinicos e propedéutica, definindo o perfil dos pacientes com catatonia secundaria a LES, pode
contribuir para a prevencéo, o diagnostico precoce e a efetividade das condutas nos pacientes com essa condicdo. Entretanto, ha
uma auséncia de estudos especificos com prevaléncia de catatonia secundaria a LES, existindo somente dados que associam
catatonia a distdrbios psiquiatricos em geral.

Em um estudo prospectivo de duracdo de 12 meses em unidades psiquiatricas individuais observou-se uma incidéncia
de 5 a 10% de catatonia em pacientes psiquiatricos com doenca aguda (Taylor & Fink, 2003). A grande dificuldade de se
estabelecer dados com o quadro de catatonia pode ser explicada pelo fato de ser uma sindrome subdiagnosticada (Francis, 2010).
Em um estudo holandés de 139 pacientes internados com psicose aguda, a equipe de tratamento diagnosticou catatonia nove
vezes menos do que a equipe de pesquisa (Heijden et al., 2005).

A despeito da deficiéncia de descri¢des cientificas acerca da catatonia secundaria ao LES, esta revisdo comprovou o
interesse crescente pelo estudo do tema, uma vez que a quantidade de trabalhos tem aumentado a cada ano, sendo publicados de
diversos paises. Os Estados Unidos, India, Franca e Brasil foram responsaveis pela grande maioria dos relatos de caso,
observando-se uma concordancia com a maior prevaléncia geral de LES nas Américas, Europa e Asia descrita na literatura.

Os dados da literatura mostraram que 65% dos pacientes com LES tém a instalagdo da doenca entre a faixa etaria de 16
e 55 anos de idade (Borbaet al., 2008). Esta revisdo incluiu estudos que envolveram pacientes de qualquer faixa etéria e
observou-se que a grande maioria (76%) também possuia idade de 16 a 55 anos. Dessa forma, evidencia-se que a maioria dos
casos de catatonia em LES sdo prevalentes nos jovens adultos, sugerindo uma possivel relacdo entre o quadro agudo de LES nos
pacientes, que geralmente também se manifestam em idades mais baixas, e as possiveis repercussdes da catatonia em LES.

Esta revisdo sistematica identificou, sobre o aspecto do género dos pacientes com catatonia secundaria ao LES, uma
proporc¢do de 9 mulheres para 1 homem. Estes dados se assemelham a maior frequéncia da populacdo geral de LES em mulheres,
que tem sido atribuida em parte ao efeito do estrogeno, apresentando uma proporgdo de 7 a 15 mulheres em idade fértil para cada
homem (Chakravarty et al., 2007).

O reconhecimento das desordens neuropsiquiatricas pode ser dificil, uma vez que ocorrem em qualquer momento do
curso do LES, inclusive na auséncia de atividade soroldgica ou outras manifestac@es sistémicas (Kim et al., 2018). Da mesma
forma também acontece em rela¢do a catatonia secundéria ao LES. Dos 50 pacientes, 10 obtiveram o diagndstico de LES na
vigéncia da internacdo do quadro de catatonia e os demais j& apresentavam o diagndstico meses ou anos antes do primeiro
episodio de catatonia.

Em relacéo a avaliacdo inicial dos quadros de catatonia, foi utilizado a BFCRS como analise do perfil clinico na
admissao hospitalar nos 40 pacientes que tiveram o seu quadro clinico descrito nos estudos e pdde-se inferir que a repercussao
clinica é bastante variada. Todavia ha sinais clinicos mais prevalentes, como mutismo, imobilidade/estupor, rigidez e
flexibilidade cérea. A BFCRS também tem sido utilizada para quantificar o progresso durante o tratamento (Francis, 2010).
Nesta revisdo, foi possivel realizar o comparativo do quadro inicial e apés alta hospitalar dos pacientes e avaliar que todos
apresentaram melhora apds o tratamento de urgéncia sem recidiva em nenhum dos casos.

Além de obter um historico clinico detalhado e realizar um exame fisico minucioso, podem ser utilizados exames
laboratoriais para ajudar a avaliar a atividade da doenca do LES e monitorar as possiveis complicagfes especificas como o
acometimento neuroldgico (Mosca et al., 2009). Os testes laboratoriais mais Uteis para prever uma instauracdo do LES séo o
aumento do titulo de soro de anticorpos anti-dsDNA e uma queda nos niveis de complemento, especialmente C3, C4 e CH50
(Linnik et al., 2005). No entanto nem todos 0s pacientes com esses marcadores sorolégicos tém doenca ativa e tampouco esses
marcadores necessariamente preveem exacerbagdo da doenca (Esdaile et al., 1996). Em um estudo, por exemplo, 12% dos

pacientes com hipocomplementemia e de anticorpos anti-dsDNA elevados ndo tinham evidéncia clinica de doenca ativa (Ines et
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al., 2013). Analisando os pacientes do presente estudo, um pouco mais da metade relatou a realizacdo da dosagem do
complemento em que, na maioria deles, foi observado sua diminuicdo. Em relacdo aos autoanticorpos, a presenca dos
antinucleares e anti-dsDNA foram os mais observados.

Autoanticorpos direcionados contra trés componentes de proteina fosforilada ("P") de ribossomos estdo presentes em
uma minoria variavel de pacientes com LES, sendo inicialmente detectados em 10 a 20% dessa populagao (Mahler et al., 2006).
Porém alguns estudos sugerem associacao entre a presenca de anti-P como marcador da atividade de doenga do LES em geral;
outros sugerem relacdo a manifestaces neuropsiquiatricas de LES, particularmente psicose (Bonfa et al., 1987). Os dados
encontrados nesta revisdo confluem com esta Gltima associacdo, tendo sido detectada a presenca do anticorpo anti-P em mais da
metade dos pacientes que foram submetidos ao rastreio.

Em relacdo ao diagndstico do lipus neuropsiquiatrico, este é realizado, na maioria das vezes, por exclusdo. Este se
baseia na avaliagdo clinica, testes imunossorolégicos, tomografia computadorizada (TC) de cranio, ressonancia magnética (RM)
cerebral, eletroencefalograma (EEG) e avaliag8o neuropsiquiatrica (Saxena et al., 2014).

A RM cerebral ¢ um procedimento diagnéstico de primeira linha no IUpus neuropsiquiatrico (Postal et al., 2017).
Estudos de neuroimagem sugerem que a catatonia pode possivelmente envolver alteracdes funcionais nos cortices pré-frontal,
orbito frontal e parietal enceféalicos (Northoff, 2002). Analisando os casos desta revisdo em que foi realizada RM de cérebro,
quase metade apresentou alteracbes de imagem, como lesdo hiper densa e atrofia cortical global ou difusa. Por conseguinte,
pouco mais da metade apresentou normalidade neste tipo de exame, um pouco mais do que a frequéncia verificada nos dados da
literatura, que dizem que aproximadamente 42% dos pacientes com doengas neuropsiquidtricas apresentam normalidade em RM
(Luyendijk et al., 2011).

Quanto aos exames de TC, no estudo em andlise, os pacientes que foram submetidos a TC de cranio apresentaram atrofia
focal ou difusa em pouco mais de metade dos casos. Essa frequéncia pode ser aumentada utilizando-se da variedade de tomografia
por emissdo de pdsitrons (PET) 18F-Fluorodeoxyglucose, que é usada para pesquisar hipometabolismo celular e pode detectar
IUpus neurolégico mesmo com ressonancia magnética normal (Soubrier et al., 2019). Dos pacientes analisados nesta revisao que
foram submetidos a PET/TC 18F-Fluorodeoxyglucose, todos apresentaram achados de hipometabolismo. Estes achados podem
estar vinculados a associacfes levantadas em estudos de neurotransmissor que sugerem que a catatonia pode estar associada a
diminuicdo da atividade nos receptores &cido y-aminobutirico A (GABAA) e dopamina D2, e aumento da atividade nos
receptores N-metil-D-aspartato (Northoff, 2002).

A respeito do EEG, é sabido que a catatonia est4 associada a um exame normal ou a mudancas difusas e inespecificas,
por exemplo, desaceleracdo de ondas (Foreman & Hirsch, 2012). Isto foi evidenciado no presente estudo, no qual, dos pacientes
submetidos ao exame, 42,9% apresentaram alteracéo, sendo a presenca de ondas lentas difusamente o principal achado (77,8%).

Os pacientes com catatonia, por refletirem gravidade, sdo comumente hospitalizados para tratar o transtorno psiquiatrico
ou uma desordem geral subjacente, bem como para prevenir e gerenciar suas complicacdes (Zisselman & Jaffe, 2010). O objetivo
do tratamento é a remissdo total. Para atingi-la, se dispde de varios métodos terapéuticos medicamentosos e de ECT, dando
prioridade aqueles em casos de catatonia ndo maligna e a este Gltimo quando ndo ha melhora total apenas com medicamentos ou
ha a presenca de catatonia maligna desde o inicio do quadro, por ser uma condi¢do de mais urgéncia por causar maior risco a
vida e pior prognostico.

A classe de medicamento de primeira linha, mais utilizada e com boa resposta é a dos benzodiazepinicos. Estes
sedativos-hipnoticos sdo empregados como opcao terapéutica para a catatonia uma vez que atuam potencializando a acéo
inibitéria do GABA, principal neurotransmissor inibitorio no sistema nervoso central e que foi sugerido como parte do principal

mecanismo causal da catatonia (Northoff, 2002). Segundo este mesmo autor, 60 a 80% de todos os casos de catatonia aguda
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respondem ao benzodiazepinico lorazepam, potenciador do receptor de GABA-AL15, seja de forma quase imediata, nos primeiros
5 a 10 minutos, ou com 24 horas.

A frequéncia encontrada nesta revisdo sistematica acerca dos pacientes que obtiveram melhora total ou parcial do quadro
com 0 uso de benzodiazepinicos (lorazepam, clonazepam ou diazepam) foi de 62%, condizendo com os dados presentes na
literatura e corroborando com o uso eficaz e seguro de benzodiazepinicos na catatonia secundaria ao LES.

Outra modalidade de tratamento para catatonia secundaria ao LES é a ECT, utilizada apds refratariedade ou melhora
incompleta do quadro de catatonia com benzodiazepinicos ou mesmo como primeira linha nos casos de catatonia maligna. Seu
mecanismo de acdo ainda é motivo de estudo, tendo sido descrito que atua através da melhora da transmissdo do GABA e da
diminuicdo do glutamato (Hussain et al., 2015). Em outro estudo, verificou-se que sessGes de ECT produzem aumento da
sensibilidade e, portanto, da atividade funcional dos neurotransmissores dopamina e 5-Hidroxitriptamina (Green et al., 1977).

Dos pacientes desta revisdo sistematica, 40% recorreram ao tratamento com ECT, todos com melhora substancial do
quadro de catatonia. Em 8% dos casos houve catatonia maligna com repercussdo sistémicas como febre e instabilidade
autondmica (como pressao arterial aumentada e taquicardia) e a ECT foi realizada como tratamento de urgéncia de primeira
linha com bom desfecho clinico. Estes dados nos evidencia a importancia da detecgdo precoce de eventos que indicam o
tratamento inicial ou mudanca de tratamento para a ECT o quanto antes, evitando assim prolongamento no tempo de internacao
e melhora no prognoéstico dos pacientes com catatonia secundaria a LES, evitando e tratando os casos de malignidade.

Alguns poucos ensaios randomizados avaliaram o uso terapéutico de benzodiazepinicos ou ECT para catatonia aguda e
estes estdo limitados a pacientes com transtornos ndo afetivos (Sienaert et al., 2014). Porém vérios estudos prospectivos abertos,
séries de casos e estudos retrospectivos sugerem que benzodiazepinicos, ECT ou associagdo de benzodiazepinicos seguidos por
ECT levam a recuperacao, por si s6, em aproximadamente 60 a 80% dos pacientes (Fink & Taylor, 2009).

Uma alternativa de tratamento menos convencional, utilizada por 16% dos pacientes desta revisdo sistematica (a maioria
como monoterapia), € a troca plasmatica, que consiste na purificagdo do sangue através da remocao de substancias de alto peso
molecular, como autoanticorpos patogénicos e imunolégicos complexos. Sua indicagdo ainda ndo é bem definida, pois € um
método mais invasivo em relagdo aos tratamentos de primeira linha da catatonia, que possuem poucas contraindicagdes. Possiveis
indicacBes para escolha de troca plasmatica como tratamento seriam refratariedade aos métodos de primeira linha,
indisponibilidade de ECT e decisao clinica de tratar o LES subjacente através desta terapéutica.

A eficacia do tratamento do LES em geral com troca plasmatica tem sido estudada ha algum tempo. De acordo com
Bartolucci et al. (2007), em uma série de casos com 13 pacientes com doengas neuropsiquidtricas secundérias ao LES tratados
com terapia de troca plasmatica, 54% apresentaram remissdo completa e 46% remissao parcial. Em outro estudo com nove
pacientes, sete obtiveram melhora, um ndo apresentou mudanca e um paciente morreu de pneumonia (Aguirre-Valencia et al.,
2019). Nos casos coletados nesta revisdo sistematica 0 método teve uma boa eficécia de 87,5%. Todavia mais pesquisas sdo
necessarias para estabelecé-la definitivamente como uma opc¢éo de tratamento eficiente na catatonia secundaria ao LES (Amoura
etal., 2019).

A catatonia secundaria ao LES, especificamente do tipo excitada, pode facilmente ser confundida com um quadro de
psicose. Por isso, o tratamento direcionado ao componente psiquiatrico do LES deve ser realizado com cautela, ja que todos 0s
antipsicoticos podem precipitar e piorar o quadro de catatonia (Francis, 2010). Esta condi¢do, quando tratada de forma indevida
com o uso de antipsicoticos, seja por interpretacdo inicial da catatonia como um quadro de psicose ou por outro motivo, pode
evoluir para o tipo retardada ou para malignidade, aumentando, assim, a gravidade, o tempo de internagdo, e o risco de sequelas.
Nesta revisdo sistematica foi visto que metade dos casos de utilizagdo de antipsicéticos ocorreram devido a interpretagdao do
quadro inicial como sendo de psicose e 87,5% dos pacientes que utilizaram antipsicdticos evoluiram para catatonia retardada,

sendo uma delas maligna. O fato de 87,5% dos pacientes terem utilizado antipsicoticos de forma indevida mesmo apds o

18


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i11.33412

Research, Society and Development, v. 11, n. 11, 150111133412, 2022
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i11.33412

estabelecimento do diagndstico de catatonia, muitas vezes utilizando a associacdo contraditéria de benzodiazepinicos a
antipsicoticos, evidencia a necessidade da divulgacéo de que se deve evitar o uso de antipsicéticos e outras drogas bloqueadoras
de dopamina em pacientes com catatonia (Fink & Taylor, 2009). Os antipsicoticos de primeira geracdo ndo parecem oferecer
nenhum beneficio no tratamento da catatonia (Hawkins et al., 1995). Além disso, o tratamento da catatonia com um antipsicotico
é um fator de risco para a sindrome neuroléptica maligna (Berardi et al., 2002).

E possivel que alguns desses casos sejam puramente induzidos por antipsicéticos e é possivel que um quadro de LES
neuropsiquiatrico subjacente tenha aumentado a vulnerabilidade a catatonia. Desses pacientes, apenas 22% apresentavam
historico prévio de patologias psiquiatricas ndo especificadas.

Pacientes com manifestacGes secundéarias ao LES com envolvimento de 6rgdos como o SNC requerem terapia com
imunossupressores a fim de controlar a doenca e, consequentemente, lesdes de érgao alvo (Meinao et al., 1996). Os pacientes
geralmente sdo tratados por um curto periodo com altas doses de glicocorticoides sistémicos usados isoladamente ou em
combinagdo com outros agentes imunossupressores (Sato et al., 2004). Uma das principais vantagens da terapia com
glicocorticoides é que ela reduz rapidamente a inflamac&o, ajudando assim a atingir o controle da doenca (Parker & Bruce, 2007).

Analisando os pacientes do seguinte estudo tem-se que 38% dos pacientes que utilizaram ciclofosfamida, azatioprina
ou rituximabe, apresentaram melhora do quadro. Nenhum realizou tratamento em monoterapia. Em relagdo aos glicocorticoides,
42% dos pacientes que utilizaram prednisona ou metilprednisolona apresentaram melhora do quadro, sendo 4% com relato de
total recuperagdo com uso em monoterapia. 26% dos pacientes utilizaram a associagdo de glicocorticoides e imunossupressor
para controle da fase ativa do LES.

Ap0s o tratamento na vigéncia do episddio de catatonia, todos os pacientes apresentaram melhora do quadro. Embora o
resultado a longo prazo da catatonia ndo tenha sido estudado rigorosamente, a catatonia parece ter um prognostico favoravel,
especialmente os subtipos retardado e excitado (Clark & Rickards, 1999). O progndstico de longo prazo parece estar ligado a
natureza e gravidade do transtorno psiquiatrico ou médico geral subjacente (Zisselman & Jaffe, 2010). Além disso, os pacientes
com catatonia maligna podem apresentar morbidade permanente, como déficits cognitivos, sindromes de apatia e estenoses de

membros, e taxas de mortalidade de até 20% foram relatadas (Carroll, 2004). Neste estudo foi verificado que apenas 4% dos

pacientes evoluiram com sequela de deficiéncia cognitiva apés melhora da sindrome da catatonia.

6. Concluséo

Conclui-se, a partir desta revisdo, que, diante das descricdes de pacientes com catatonia secundéria ao LUpus
Eritematoso Sistémico (LES), pode-se descrever o mutismo, imobilidade/estupor, rigidez e flexibilidade cérea como as
caracteristicas de catatonia mais prevalentes nos pacientes acometidos por esta patologia de base. Ademais, foi possivel
identificar que as mulheres, em idades férteis, j4 com a instalacéo prévia de LES, sdo o perfil mais vulneravel para a apresentacéo
da catatonia. Em relacdo a terapéutica, foi descrito que os benzodiazepinicos e a eletroconvulsoterapia, sdo as condutas
estabelecidas que repercutem em melhora completa do quadro, sem descrigéo de recidivas.

Todavia, para a melhora das evidéncias cientificas, & necessario incluir o LES no diagnéstico diferencial de pacientes
com a sindrome cataténica. Para tanto, é necessario que clinicos reconhecam um quadro de catatonia.

Novos estudos sdo necessarios para avaliar a fisiopatologia da catatonia e determinar, de forma precisa, as condutas
nesse quadro de emergéncia. Essa providéncia devera contribuir para elucidar de modo mais claro a relagéo entre a LES e a

catatonia.
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