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Resumo

Contexto: A disfuncio sexual € frequente entre pacientes com esquizofrenia, sendo relatada como um dos mais in-
comodos efeitos adversos dos antipsicéticos, e esta diretamente relacionada com adesdo ao tratamento. Objetivos:
a) avaliar a acuracia da Escala de Experiéncia Sexual do Arizona (ASEX) para identificar a disfuncao sexual; b) avaliar
afrequéncia da disfuncio sexual em uma amostra de pacientes do espectro da esquizofrenia em tratamento com antip-
sicoticos; e ¢) investigar o efeito dos diferentes antipsicéticos na funcao sexual. Método: Pacientes ambulatoriais com
esquizofrenia ou transtorno esquizoafetivo foram entrevistados por meio de questionarios: ASEX e escala Dickson-
Glazer (DGSFi) para avaliacao do funcionamento sexual, em uma tnica entrevista. Resultados: Cento e trinta e sete
pacientes foram entrevistados. A sensibilidade e a especificidade da ASEX em relacao a DGSFi foram: 80,8% (95%
IC =70,0%-88,5%) € 88,1% (95% IC = 76,5%-94,7%), e a taxa de classificacdo incorreta foi 9,5%. A curva ROC comparando
a pontuacao da ASEX e da DGSFi revelou valor de 0,93 (IC = 0,879-0,970) com o ponto de corte da ASEX encontrado
sendo 14/15. A disfuncio sexual foi mais alta entre as mulheres (79,2%) que nos homens (33,3%) (x* = 27,41, gl =1,
p<0,001). Conclusao: Os pacientes em tratamento com antipsicoticos mostraram alta frequéncia de queixas sexuais e
a ASEX provou ser um instrumento eficaz para identificar disfuncao sexual em amostra de pacientes ambulatoriais do
espectro da esquizofrenia. As mulheres apresentaram frequéncia mais alta de disfunc¢ao, e desejo sexual e habilidade
para alcancar orgasmo foram as areas mais afetadas. O uso de antipsicéticos, principalmente o uso de combinacoes,
foi associado com piora do funcionamento sexual.
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Abstract

Background: Sexual dysfunction is frequent in patients with schizophrenia, it is reported as one of the most distres-
sing antipsychotic’s adverse effects and it is directly related to treatment compliance. Objectives: a) to evaluate the
accuracy of the Arizona Sexual Experience Scale (ASEX) to identify sexual dysfunction; b) to assess the frequency
of sexual dysfunction in a sample of outpatients with schizophrenia and schizoaffective disorder under antipsychotic
therapy; and c) to investigate the effect of different antipsychotics on sexual function. Method: Outpatients with
schizophrenia or schizoaffective disorder were asked to fulfill both the ASEX and the Dickson Glazer Scale for the
Assessment of Sexual Functioning Inventory (DGSFi) at a single interview. Results: 137 patients were interwied.
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The sensitivity and specificity of the ASEX in relation to DGSFi were: 80.8%, (95% CI = 70.0%-88.5%) and 88.1% (95%
CI="76.5%94.7%), and the misclassification rate was 9.5%. The ROC curve comparing the ASEX and the DGSFi scores
revealed a value of 0.93 (CI = 0.879-0.970), with the optimum cut-off point of ASEX being 14/15. Sexual dysfunction
measured was higher in females (79.2%) than in males (33.3%) (% = 27.41, d.f. = 1, p < 0.001). Discussion: Patients
under antipsychotic treatment showed a high level of sexual complaints, and the ASEX proved to be an accurate
instrument to identify sexual dysfunction in an outpatient sample of patients with schizophrenia spectrum. Females
showed a higher frequency of sexual dysfunctions and sexual drive and ability to reach orgasm were the most affected
areas. The use of antipsychotics, especially the combinations, was more likely to impair sexual functioning.
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Introducao

O tratamento de longo prazo é indicado para todos os
pacientes com esquizofrenia'. As medicacdes antipsi-
coticas sao um grande beneficio para a maior parte dos
transtornos psicoticos, mas o tratamento pode estar
associado a potenciais e desagradaveis efeitos adversos?.
Os antipsicoticos podem recuperar o baixo desejo sexual
de pacientes com esquizofrenia, mas podem também
prejudicar a performance sexual destes pacientes™ Os
antipsicéticos podem levar a disfun¢ao sexual por meio
de multiplos mecanismos, incluindo sedacao, hiperpro-
lactinemia (que pode causar disfuncao sexual diretamen-
te e indiretamente por causar hipogonadismo) e antago-
nismo de receptores o-adrenérgicos, dopaminérgicos,
histaminicos e muscarinicos®. Outras comorbidades
psiquiatricas, como depressao e abuso de substincias,
e também outras doencas endécrinas, vasculares ou
geniturinarias podem levar a disfuncao sexual®. Os sinto-
mas negativos da doenca, como anedonia, avolia e afeto
embotado, relacionados a atividade hipodopaminérgica
no cortex frontal, dificultam seriamente a habilidade
de aproveitar a pratica sexual. Estes pacientes também
enfrentam dificuldade em estabelecer relacionamentos
em decorréncia dos episodios psicéticos recorrentes,
obesidade e baixa autoestima”

Um estudo conduzido por Plevin ef al.® reportou que
73% dos homens apresentaram reclamacdes em pelo
menos uma area de disfuncao sexual, quando em uso de
antipsicoticos: a) erecdo, disfun¢io ejaculatéria e orgasti-
ca®*'%b) baixo desejo sexual''*1¢ e priaprismo'> Embora
menos estudos tenham sido conduzidos com pacientes
do sexo feminino, hd evidéncia de disfungdes sexuais nas
seguintes areas: a) disfuncao orgastica'**'"18 b) pouca
lubrificacao'®"; ¢) perda de libido'*'? e amenorréia''. A
disfuncao sexual induzida pelo tratamento antipsicotico
pode ser responsavel pela nao adesao ao tratamento®,
que ¢ um dos principais obstaculos para um adequado
controle dos sintomas presentes em pacientes com
esquizofrenia®. A disfuncdo sexual é taxada como um
dos mais incémodos efeitos adversos do tratamento
antipsicotico??? e é experimentada pelos pacientes

como significativamente mais incomoda que sedacao
ou efeitos extrapiramidais®

Trés importantes escalas estdo disponiveis para
avaliacao da disfuncao sexual em pacientes que usam
medicacio antipsicotica: a) Dickson and Glazer Scale
for the Assessment of Sexual Functioning Inven-
tory (DGSFi)?; b) Arizona Sexual Experience Scale
(ASEX)%; ¢) Psychotropic-Related Sexual Dysfunction
(PRSexDQ-SALSEX)?¢. A ASEX, ao contrario de escalas
mais tradicionais e que levam mais tempo para serem
preenchidas, pode ser completada em, aproximadamen-
te, 5 minutos?, e foi designada para ser autopreenchivel
ou administrada pelo médico clinico. Além disso, a ASEX
pode ser usada para populacoes heterossexuais ou ho-
mossexuais, assim como para pacientes que possuem
ou nao parceiros sexuais®,

As disfunc¢oes sexuais induzidas por antipsicéticos
sdo pobremente reconhecidas e nao sdo adequadamente
investigadas pela maioria dos clinicos®. Entretanto, é
muito importante ter instrumentos com adequada acura-
cia para ajudar os clinicos no diagndstico de disfuncoes
sexuais induzidas por antipsicéticos®. Os principais
objetivos deste estudo sdo: a) avaliar a acurdacia da
Escala de Experiéncia Sexual do Arizona (ASEX) para
identificar disfuncao sexual; b) avaliar a frequéncia da
disfun¢ao sexual em uma amostra de pacientes do espec-
tro da esquizofrenia em tratamento com antipsicéticos;
e ¢) investigar o efeito dos diferentes antipsicoticos na
funcido sexual.

Métodos

Um estudo transversal para avaliacao de funcao sexual
foi conduzido durante um ano com pacientes ambulato-
riais do Programa de Esquizofrenia (PROESQ) da Uni-
versidade Federal de Sao Paulo (Unifesp), de fevereiro
de 2007 a janeiro de 2008, O estudo foi submetido e
aprovado pelo Comité de Etica da Unifesp, e os parti-
cipantes assinaram um termo de consentimento para
fazerem parte do estudo. Os sujeitos recrutados eram
pacientes ambulatoriais estdveis que preenchiam os
critérios para esquizofrenia e transtorno esquizoafetivo e
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estavam em uso de terapia antipsicética por, pelo menos,
4 semanas. Os pacientes estavam recebendo uma dose
fixa de antipsicético de primeira ou segunda geracio
(risperidona foi analisada separadamente, ja que é um
antipsicotico que frequentemente causa hiperprolactine-
mia), ou uma combinacao de antipsicoticos de primeira e
segunda geracao, ou uma combinac¢ao de antipsicéticos
e antidepressivos. Os pacientes que eram atendidos
no ambulatério preencheram, de maneira consecutiva,
questionarios com informacdes sobre caracteristicas
sociodemogriaficas, sintomas clinicos, tratamento farma-
cologico, uso de substancias, funcio sexual, presenca
de parceiro e tempo de inicio da doenca, seguido pela
aplicacao da ASEX e da DGSFi.

Instrumentos

O questionario DGSFi foi desenvolvido por Ruth Dick-
son e William Glazer na Universidade de Calgary, no
Canada, para avaliar disfuncdes sexuais em pacientes
que sofrem de transtornos do espectro da esquizofre-
nia. O questionario é uma avaliacdo computadorizada,
categorica e qualitativa sobre funcionamento sexual, e
foi desenvolvida para facilitar o acesso do pesquisador
a informacao mais detalhada, reduzindo o desconforto
e a vergonha dos pacientes. O questionario DGSFi ¢
autopreenchivel e possui versoes paralelas desenvol-
vidas para pacientes do sexo masculino (32 quesjtées)
e pacientes do sexo feminino (41 questoes). E um
questionario de multipla escolha que almeja avaliar a
frequéncia da atividade sexual, o desejo, a excitacao e
0 orgasmo, tanto para pacientes solitarios quanto para
pacientes que possuem parceiro sexual, e as percepcoes
de efeitos adversos da medicac@o nas 2 semanas ante-
riores*. Uma versao brasileira do DGSFi foi adaptada
e usada por Costa et al.*’ para comparar a frequéncia de
disfuncao sexual entre pacientes em uso de antipsicoti-
cos de primeira geracao e olanzapina.

A ASEX foi desenvolvida por McGahuey ef al. na
Universidade do Arizona em resposta a uma necessidade
de avaliacdo da disfuncio sexual induzida por medica-
¢do psicotropica. Inicialmente, a escala foi testada para
avaliar disfuncdo sexual em pacientes tratados com
inibidores seletivos da recaptagcao de serotonina® e pa-
cientes em estagio final de doenca renal®. Byerly et al.?®
testaram as propriedades psicométricas da ASEX em
pacientes com esquizofrenia e transtorno esquizoafetivo
e demonstraram que a ASEX representa uma ferramenta
de facil administracdo para acessar disfuncdo sexual
nesta populacdo. A ASEX é um questionario curto de
cinco questoes designado para mensurar funcionamento
sexual nos seguintes dominios: desejo sexual, excitacao,
erecao peniana/lubrificacdo vaginal, habilidade em
alcancar orgasmo e satisfacdo com orgasmo durante a
ultima semana®. Os itens sao pontuados em uma escala
de 6 pontos, variando de 1 (hiperfunc¢ao) até 6 (hipofun-
¢do), providenciando uma pontuacao total que varia de

5 a 30. Uma pontuacao total > 18, ou uma pontuacao > 5
(muito dificil) em qualquer um dos itens, ou trés itens
com pontuacio individual > 4 ¢ indicativo de disfuncao
sexual clinicamente significativa.

Resultados

As caracteristicas sociodemograficas e clinicas da amos-
tra podem ser vistas na tabela 1. A amostra foi composta
de 137 pacientes, com um excesso de pacientes do
sexo masculino (61,3%). A idade média da amostra foi
de 37 + 10,3 anos. A maioria dos pacientes era cauca-
siana (62,0%), com média de 11,6 + 4,1 anos de estudo.
Os pacientes eram em sua maioria desempregados
(78,1%), solteiros (82,6% homens e 78,4% mulheres), e
apenas poucos pacientes (2,9%) eram casados (3,5 dos
homens e 2% das mulheres), ou tinham parceiros esta-
veis (9,3% dos homens e 3,9% das mulheres). A duracao
média da doenca era de 14,4 + 9 anos, sem diferenca
entre os sexos. Os pacientes em uso de antipsicoticos
de segunda geracao (sem risperidona) corresponderam
a 46,7% (n = 64) da amostra e os pacientes em uso de
antipsicoticos de primeira geracio corresponderam a
16,1% (n = 22). A risperidona foi usada por 14 pacientes
(10,2%). A combinacao de antipsicoticos era usada por
13 pacientes (9,5%) e a combinac¢io de antipsicéticos e
antidepressivos foi prescrita a 24 pacientes (17,5%).

Todos os pacientes (n = 137) preencheram ambos os
questionarios (ASEX e DGSFi). A consisténcia interna
da ASEX foi estimada pelas médias do Ccoeficiente
de Cronbach’s (OO = 0,81), e a média da correlacao de
Pearson para os cinco itens da ASEX foi 0,47. A tabela 2
indica a distribuicao da pontuacio da ASEX em relacio
a pontuacao do DGSFi. Como pode ser visto na tabela
2, a sensibilidade foi de 80,8% (IC 95% = 70-88,5), a
especificidade foi de 88,1% (IC 95% = 76,5-94,7), o valor
preditivo positivo (VPP) foi de 90% (IC 95% = 79,9-95,5),
e o valor preditivo negativo (VPN) foi de 77,6% (IC 95%
=65,5-86,5). A taxa de classificacdo incorreta foi de 9,5%.
Como pode ser visto na figura 1, a comparacio entre a
pontuacao da ASEX e da DGSFi resultou em um valor de
area abaixo da curva de 0,93 + 0,021 (IC 95% = 0,88-0,97,
p =0,0001). O ponto de corte da ASEX para disfuncao
sexual foi de 14/15.

A tabela 3 mostra a distribuicao da disfun¢ao erétil ou
de disfuncao de lubrificacao vaginal de acordo com o tipo
de tratamento. As porcentagens mais altas de disfuncao
ocorreram para os pacientes em uso de combinacao
de antipsicéticos (61,5%), seguido pela combinacao de
antipsicéticos e antidepressivos (50%). Os pacientes em
uso de antipsicoéticos de segunda geracao apresentaram
maior probabilidade de disfuncao (28,1%) que aqueles
pacientes em uso de antipsicoticos de primeira geracao
(13,6%), a diferenca sendo estatisticamente significativa
(teste exato de Fisher, p = 0,00108).
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Tabela 1. Caracteristicas sdcio-demogréaficas e clinicas de pacientes ambulatoriais do espectro da esquizofrenia

Homens Mulheres Total Valor de P

Género (n e %) 84 (61.3%) 53 (38.7%) 137 < 0.001
Idade, anos (média, DP) 36.7 (DP = 9.6) 37.5(DP=11.4) 37.0(DP =10.3) 0.663" t
Estado civil (n e %)

Casado 3(3.5%) 1(2.0%) 4(2.9%) 0.144"

Parceiro estavel 8(9.3%) 2 (3.9%) 10 (7.3%)

Solteiro 69 (82.6%) 42 (78.4%) 111 (81.0%)

Viivo - 2(3.9%) 2(1.5%)

Divorciado 4(4.7%) 6(11.8%) 10 (7.3%)
Raca (ne %)

Brancos 55 (65.5%) 30 (56.6%) 85 (62.0%) 0.673' q

Asiaticos 10 (11.9%) 11 (20.8%) 21(15.3%)

Negros 2(2.4%) 2(3.8%) 4(2.9%)

Mulato 9(10.7%) 5(9.4%) 14 (10.2%)

Outros 8(9.5%) 5(9.4%) 13(9.5%)
Média de anos de estudo 11.8(DP =4.1) 11.4 (DP = 4.0) 11.6 (DP =4.1) 0.632°t
Situacdo de trabalho

Desempregado 65 (77.4%) 43 (81.1%) 108 (78.8%) 0.601"

Trabalha ou estuda 19 (22.6%) 10(18.9%) 29 (21.2%)
Duracéo da doenca (anos, média, D P) 14.4 (DP =9.1) 14.0 (DP = 8.8) 14.4 (DP =9.0) 0.779' t
Medicacdes

Primeira Geragdo 11(13.1%) 11(20.8%) 22 (16.1%) 0.062' g

Segunda Geracéo 46 (54.8%) 18 (34.0%) 64 (46.7%)

Primeira + Segunda Geragdo 5(6.0%) 8(15.1%) 13(9.5%)

Risperidona 10(11.9%) 4(7.5%) 14 (10.2%)

Antipsicoticos + Antidepressivos 12 (14.3%) 12 (22.6%) 24.(17.5%)
Ndmero de internagdes 3.6(DP=11.3) 2.2(DP=23) 2.4 (DP =3.5) 0.468° u
Disfungdo Sexual 28(33.3%) 42(79.2%) p <0.001* q

" Teste t de Student; " Teste Exato de Fisher;* Teste de qui-quadrado; * Teste de Mann-Whitney .

Tabela 2. Coeficientes de validade comparando a pontuacao da ASEX em relagéo a pontuacao da DGSFi:

DGSFi Disfuncao DGSFi Sem disfuncao Total
ASEX Disfungao 63 7 70 VPP =90.0(I.C. = 79.9-95.5)
ASEX 15 52 67 VPN =77.6 (I.C. = 65.5-86.5)
Sem disfungdo
Total 78 59 N =137
Sensibilidade = 80.8 Especificidade = 88.1
(1.C. =70-88.5) (1.C.=76.5-94.7)
Pontuacado ASEX 20.56+4.85 11.16+3.72 15.96 +6.39  p=0.001 (Teste de Mann Whitney)

Tabela 3. Distribui¢do da disfungdo sexual medida através da ASEX em relag@o ao tratamento farmacoldgico:

Medicacao Erecdo Peniana / Lubrificagdo Vaginal (homens e mulheres)
Sem Disfuncéo Com Disfuncao
N % N %
Antipsicoticos de primeira geragao 19(86.4%) 3(13.6%)
Antipsicéticos de segunda geragao 46(71.9%) 18(28.1%)
Risperidona 11(78.6%) 3(21.4%)
Combinacéo de antipsicoticos 5(38.5%) 8(61.5%)
Antipsicoticos e Antidepressivos 12(50%) 12(50%)

Teste Exato de Fisher = p =0.0108
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Figura 1. A curva ROC e o intervalo de confianga de 95%, comparando a
pontuagdo da ASEX e da DGSFi.

Para os itens desejo sexual, excitacao e satisfacio da
ASEX nao houveram diferencas estatisticamente signifi-
cativas com o tratamento com antipsicéticos.

Atabela 4 mostra a distribuicao de disfuncao sexual
entre os géneros em relacio as intervencoes farmaco-
logicas. A disfungdo sexual mensurada pela ASEX foi
mais alta em pacientes do sexo feminino (79,2%) que

em pacientes do sexo masculino (33,3%), e a diferenca
foi estatisticamente significativa (qui-quadrado = 27,41,
gl =1, p <0,001). A média da pontuacao para pacien-
tes do sexo feminino (19,53 + 5,69) foi mais alta que
aquela encontrada para pacientes do sexo masculino
(13,71 + 5,78), e esta diferenca foi estatisticamente
significativa (t = 5,77, gl = 1, p < 0,001). As pacientes do
sexo feminino apresentaram maior dificuldade na area
de desejo sexual que os pacientes do sexo masculino
quando usando medicacoes, visto que a diferenca foi
estatisticamente significativa (teste exato de Fisher,
p = 0,0131). Adicionalmente, pacientes do sexo femi-
nino tiveram probabilidade mais alta de disfuncao em
alcancar orgasmo que pacientes do sexo masculino
quando em uso de intervencoes farmacoldgicas, sendo
a diferenca estatisticamente significativa (teste exato de
Fisher, p = 0,0225). A distribuicio de disfuncdo sexual
por género pela ASEX pode ser vista na tabela 5. As
funcoes sexuais, como desejo sexual (x%=19,38, gl=1,
p<0,001), excitacdo sexual (y2=14,29,gl=1,p<0,001),
orgasmo (2 =26,17, gl =1, p < 0,001) e satisfacdo com
orgasmo (y? = 12,26, gl = 1, p < 0,001) ocorreram em
maior frequéncia em pacientes do sexo feminino que em
pacientes do sexo masculino, e estas diferencas foram
todas estatisticamente significativas.

Discussio

O questionario ASEX provou ser um instrumento de
boa acuracia para identificar disfuncao sexual quando
comparado avalidade do questionario DGSFi. A sensibi-

Tabela 4. Distribuic@o de disfungdo sexual por género, medida pela ASEX, em relagdo as intervengdes farmacolégicas em
uma amostra de pacientes ambulatoriais do espectro da esquizofrenia

Segunda Primeira Risper. Primeira + Antipsic + Valor de P*
geracao geracao Segunda Antidep
geracao
Mulheres n=18 n=11 n=4 n=28 n=12
Homens n =46 n=11 n=10 n=>5 n=12
Desejo Sexual
Mulheres 12 (66.7%) 6 (54.6%) - 8(100.0%) 8 (66.7%) 0.0131
Homens 13 (28.3%) 2(18.2%) 3(30.0%) 1(20.0%) 3(25.0%) 0.9821
Excitagdo Sexual
Mulheres 11(61.1%) 5(45.5%) 1(25.0%) 6 (75.0%) 8 (66.7%) 0.4585
Homens 13 (28.3%) 1(9.1%) 4(40.0%) 1(20.0%) 3(25.0%) 0.6044
Erecdo Pen/ Lub Vaginal
Mulheres 6 (33.3%) 3(27.3%) 1(25.0%) 5(62.5%) 9(75.0%) 0.0802
Homens 12 (26.1%) - 2(20.0%) 3(60.0%) 3(25.0%) 0.1041
Orgasmo
Mulheres 12 (66.7%) 5 (45.5%) 1(25.0%) 8(100.0%) 10 (83.3%) 0.0225
Homens 13 (28.3%) 2(18.2%) 3(30.0%) 1(20.0%) 1(8.3%) 0.6664
Satisfagdo
Mulheres 10 (55.6%) 3(27.3%) 1(25.0%) 5(62.5%) 6 (50.0%) 0.4573
Homens 10 (21.7%) - 4 (40.0%) - 2(16.7%) 0.1578

* Teste exato de Fisher.
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Tabela 5. A distribuicao de disfuncao sexual por género,
medida pela ASEX, em uma amostra de pacientes do
espectro da esquizofrenia

Homens Mulheres Total Valor
de p

n % n % n %
Desejo sexual 22 262 34 642 56 409 <0.001
Excitacdosexual 22 262 31 585 53 387 <0.001

Erecdopeniana/ 20 238 24 453 44 321 0.009
Lubrificagdo

vaginal

Orgasmo 20 238 36 679 56 409 <0.001

Satisfacdo com 16 190 25 472 41 299 <0.001
Orgasmo

lidade e a especificidade foram consideradas adequadas
e o ponto de corte da escala para disfun¢ao sexual foi
14/15. E um questionario autoadministravel amigavel,
que leva poucos minutos para ser completado e ¢ apro-
priado para individuos com e sem parceiros sexuais
estaveis, bem como para pacientes heterossexuais ou
homossexuais?®. O questionario DGSFi foi escolhido
como padrao-ouro, pois foi o unico adaptado para o con-
texto social e cultural brasileiro. O questionario DGSFi
foi aplicado por Costa et al.*° para comparar a frequéncia
de disfuncao sexual de pacientes com esquizofrenia que
faziam uso de tratamento com antipsicoticos de primeira
geracao com pacientes que faziam uso de olanzapina. O
DGSFi é uma escala autopreenchivel, longa e detalhada,
com 32 questoes para avaliar o funcionamento sexual de
pacientes do sexo masculino e 41 questoes para pacien-
tes do sexo feminino em relacao a frequéncia de ativida-
de sexual, desejo, excitacdo e orgasmo e percepcoes de
efeitos adversos da medicacao nas ultimas 2 semanas.
Ao contrario das escalas mais tradicionais e detalhadas
para avaliacao de disfuncoes sexuais, a ASEX pode ser
completada em, aproximadamente, 5 minutos¥, ¢ um
questionario curto de cinco itens designado para men-
surar o funcionamento sexual nos seguintes dominios:
desejo sexual, excitacao, erecao peniana/lubrificacao
vaginal, habilidade para alcancar orgasmo e satisfacao
com orgasmo durante a ultima semana-

A frequéncia das disfuncoes sexuais foi muito alta,
um achado consistente com estudos prévios e condu-
zidos em diversos paises®11°32%_ Ag pacientes do sexo
feminino apresentaram taxas de disfuncao sexual muito
mais altas (79,2%) que pacientes do sexo masculino
(33,3%). Adicionalmente, as pacientes do sexo femini-
no relataram altas frequéncias de disfuncao sexual em
todos os estagios de atividades sexuais (desejo sexual,
excitacao, lubrificacao vaginal, habilidade em alcancar
orgasmo e satisfacdo com orgasmo). Esta diferenca
entre géneros pode ser atribuida a fatores biopsicos-
sociais, em especial hormoénios sexuais (estrogenos x
andrégenos), educacao sexual (repressora x permissiva)
e ambiente (controlador x estimulante)?.

Os pacientes que estavam em uso de antipsicoticos
de segunda geracao apresentaram maior probabilidade
de apresentar disfuncao sexual (28,1%) que os pacientes
em uso de antipsicoticos de primeira geracao (13,6%).
As medicacoes antipsicdticas foram associadas com
disfunc¢ao no item da ASEX erecdo peniana/lubrificacio
vaginal e tiveram porcentagem de disfunc¢io que variou
progressivamente para: antipsicoticos de primeira ge-
racao (13,6%), antipsicoticos de segunda geracdo sem
risperidona (28,1%), risperidona (21,4%), combinacao de
antipsicoticos (61,5%) ou combinacao de antipsicéticos
e antidepressivos (50%).

Embora se espere que os antipsicoticos de segunda
geracdo estejam associados com menor incidéncia de
disfuncao sexual®*, outros estudos nao confirmaram
estes achados®%%2%° Acredita-se que o aumento de
prolactina seja o principal responsavel pela inducao de
efeitos adversos sexuais, mas o mecanismo que esta por
tras da disfunc¢ao sexual causada por antipsicoticos é ain-
da pouco compreendido®. Contrariamente ao fato de que
a causa da disfuncao sexual induzida por antipsicético
¢é exclusivamente secundaria a hiperprolactinemia, € o
fato de que a medicacao clozapina apresenta pequena ou
nenhuma mudanca na concentraco sérica de prolacti-
na*, e um estudo demonstrou que apresentava taxa de
disfuncio sexual semelhante ao haloperidol". Por causa
da falta de estudos prospectivos comparativos, questoes
metodologicas e dados conflitantes, a interpretacao dos
achados existentes na literatura em relacao a antipsico-
ticos levando a disfuncao sexual é inconclusiva®.

No presente estudo, as intervencdes farmacologi-
cas foram diferentes entre os géneros: mulheres que
estavam em uso de tratamento de longo prazo com
antipsicoticos, especialmente com combinacoes de
antipsicéticos ou de antipsicéticos com antidepressivos,
tiveram significativamente mais disfuncao sexual nos
itens relacionados com desejo sexual (p = 0,0131) e
orgasmo (p =0,0225); os homens nao tiveram diferenca
significativa entre os itens da ASEX quando analisados
separadamente. Esta diferenca pode ser explicada em
virtude de as pacientes do sexo feminino serem clara-
mente mais sensiveis aos efeitos dos antipsicoticos na
prolactina*®**. Em um estudo de 6 semanas, 63% dos
homens tratados com haloperidol, comparados a 98%
das mulheres tratadas com haloperidol, tiveram um
nivel de prolactina acima do limite normal*. Existem
poucos estudos sistematicos disponiveis que envolvam
o prejuizo da frequéncia de interesse ou funcao sexual
por causa do tratamento com antipsicéticos, e a maioria
dos estudos sdo transversais®'. Embora exista um menor
numero de estudos neste tema conduzidos em pacientes
do sexo feminino com esquizofrenia, ha evidéncia de
que disfuncao sexual e hormonal é também comum em
mulheres tratadas com antipsicéticos. Adicionalmente,
33% das pacientes do sexo feminino tiveram queixa
de mudanca na qualidade do orgasmo em um estudo
transversal®?. Um estudo que comparou efeitos adversos
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sexuais em pacientes tratados com haloperidol e cloza-
pina encontrou proporcdes similares no tratamento de
ambos os antipsicoticos e relatou desejo sexual decres-
cente em 28% a 33% das mulheres*. Outro estudo que
examinou a funcio sexual em mulheres tratadas com
antipsicoticos tipicos encontrou proporcao parecida
(22%), reportando decrescente habilidade para atingir
orgasmo com tratamento com antipsicotico”. Ha neces-
sidade de estudos sobre disfuncao sexual que incluam
pacientes do sexo feminino. Existe uma tendéncia em
muitos estudos clinicos de recrutar poucas mulheres ou
as excluirem por completo®. As mulheres muitas vezes
nao relatam corretamente a frequéncia em que apre-
sentam efeitos adversos sexuais por vergonha causada
pela discussao desse topico. Ha um estudo naturalistico
sobre incidéncia de galactorréia em mulheres tratadas
com antipsicoticos tipicos, e 20 das 28 mulheres que
desenvolveram galactorréia ndo reportaram esponta-
neamente este efeito adverso quando o médico clinico
perguntou se apresentavam algum efeito colateral com a
medicacao®. Entao, é importante o desenvolvimento de
escalas para pacientes do sexo feminino que permitam
maior conforto na discussao de sua sexualidade.

Este estudo apresenta algumas limitacoes que devem
ser consideradas quando os dados sao interpretados.
Primeiramente, todos os pacientes foram recrutados
com idades que variavam de 20 a 66 anos. A disfuncio
sexual piora com a idade, e 39% dos individuos de 40
anos apresentam algum grau de disfunc¢io erétil (sendo
5% completamente impotentes), mas na idade de 70,
dois tercos ja apresentam disfuncao erétil e a completa
impoténcia triplica para 15%. Secundariamente, neste
estudo nao foram excluidos pacientes com comorbida-
des como transtorno depressivo ou diabetes, tratamento
com antidepressivos, uso de alcool ou cigarro e doencas
de tireoide. Nao ¢ um estudo longitudinal, e nao foram
realizadas medidas do efeito da doenca no funcionamen-
to sexual antes do tratamento medicamentoso. Como é
um estudo transversal, a fun¢ao sexual foi avaliada em
um unico periodo durante o tratamento medicamentoso
e nao foi determinada disfuncao sexual de base; entretan-
to, ndo houve distincao entre o efeito causado pela droga
ou outros fatores causais. Em razao de pequeno tamanho
da amostra, nao foi possivel desenhar conclusoes em
relacao a causa e efeito e possiveis relacoes entre doses
de antipsicoticos, e é conhecido que os efeitos colaterais
de certas medicacoes sao dose-dependentes?,

Os pacientes com esquizofrenia apresentam certo
nivel de vida sexual que nao pode ser ignorada pelos
médicos. Quando os pacientes estao estaveis do quadro
psicotico eles querem manter sua vida sexual. Por causa
das altas taxas de disfuncao sexual, psiquiatras deveriam
prestar mais atencdo e perguntar questdes mais especi-
ficas sobre a rotina sexual de seus pacientes na pratica
clinica. Escalas estruturadas podem ser uteis para dimi-
nuir o desconforto e a vergonha dos médicos e pacientes
quando esta questio ¢ levantada. Estudos controlados

deveriam perguntar diretamente sobre efeitos colaterais
sexuais e investigar como tais efeitos adversos alteram a
adesao a medicacdo e a qualidade de vida. O desenvolvi-
mento de instrumentos validos e confidveis para uso em
ensaios clinicos, como ASEX e DGSFi, podem contribuir
para obtenc¢do de dados futuros relacionados a disfuncao
sexual como efeito adverso®. Um estudo mostrou que a
prevaléncia de disfuncio sexual associada a quetiapina ou
risperidona foi 11,7% com base em relatos espontineos,
mas subiu para 32% quando foi usada uma entrevista
semiestruturada®. Entdo, o uso de escalas estruturadas
pode englobar uma maior incidéncia de disfuncao sexual.
Hanecessidade de estudos sobre a etiologia multifatorial
da disfuncao sexual. Os estudos precisam levar em conta
avariagao individual que constitui o funcionamento sexual
normal e fatores de confusao que podem afetar o funcio-
namento sexual’. Estes incluem diferenca entre géneros,
uso de tabaco e alcool, dificuldades no relacionamento,
medicacoes prescritas e outros sintomas clinicos e psi-
quidtricos. As disfuncoes sexuais sdo diferentes entre
pacientes com esquizofrenia dos sexos feminino e mas-
culino e ha necessidade de pesquisa para esclarecimento
futuro desse complexo tema. Este estudo demonstrou
que a combinacdo de medicacoes (dois ou mais tipos de
antipsicoticos e antipsicoticos e antidepressivos) levou a
altas taxas de disfuncoes sexuais; portanto, tentar usar an-
tipsicotico em monoterapia ou baixas doses, quando pos-
sivel, seria de grande beneficio para o paciente conseguir
uma vida sexual mais saudavel. Ja que a disfuncdo sexual
apresenta alta prevaléncia em pacientes do espectro da
esquizofrenia, o cuidado e a sensibilidade em relagio a
este importante efeito adverso e escolher o tratamento
certo podem contribuir para melhor qualidade de vida
para estes pacientes.
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