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Transtornos de ansiedade em mulheres: género
influéncia o tratamento?
Anxiety disorders in women: does gender
matter to treatment?

Gustavo Kinrys,'? Lisa E Wygant'?

Resumo

Mulheres apresentam um risco significativamente maior comparado com o dos homens para o desenvolvimento de transtornos de
ansiedade ao longo da vida. Além disso, diversos estudos sugerem maior gravidade de sintomas, maior cronicidade e maior
prejuizo funcional dos transtornos de ansiedade entre as mulheres. Apesar disso, os motivos que levam a este aumento de risco
no sexo feminino sdo ainda desconhecidos e precisam ser adequadamente investigados. Varios estudos apresentam evidéncias de
que, entre as provaveis causas dessa diferenca entre 0s sexos, estédo os fatores genéticos e a influéncia exercida pelos horménios
sexuais femininos. As diferengas de género encontradas nos transtornos de ansiedade em relagdo ao inicio e a evolugcéo da doenca
indicam que é necessério investigar a necessidade de tratamentos diferenciados para homens e mulheres. Entretanto, as evidén-
cias de que as diferencas de género modifiquem a resposta ao tratamento dos transtornos ansiosos ainda sdo inconsistentes e
amplamente inconclusivas. Este artigo procura rever a literatura existente a respeito da prevaléncia, epidemiologia e fenomenologia
dos transtornos ansiosos entre as mulheres e as implicacbes destas peculiaridades para a melhor eficacia no seu tratamento.

Descritores: Transtornos da ansiedade/epidemiologia; Transtornos da ansiedade/genética; Transtornos da ansiedade/quimioterapia;
Transtorno depressivo; Antidepressivos/uso terapéutico; Identidade de género; Saude da mulher

Abstract

Women have a substantially higher risk of developing lifetime anxiety disorders compared with men. In addition, research evidence
has generally observed an increased symptom severity, chronic course, and functional impairment in women with anxiety disorders
in comparison to men. However, the reasons for the increased risk in developing an anxiety disorder in women are still unknown
and have yet to be adequately investigated. Evidence from various studies has suggested that genetic factors and female reproductive
hormones may play important roles in the expression of these gender differences. The significant differences in onset and course
of illness observed in men and women diagnosed with anxiety disorders warrants investigations into the need of differential
treatment; however, evidence of gender differences in treatment response to different anxiety disorders are varying and remain
largely inconclusive. This article reviews the prevalence, epidemiology, and phenomenology of the major anxiety disorders in
women, as well as the implications of such differences for treatment.
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Introdugéo

Transtornos de ansiedade sao o grupo de transtornos psiquia-
tricos mais prevalentes, com uma prevaléncia estimada ao
longo da vida de 28,8% e uma prevaléncia estimada em 12
meses de 18,1% na populagao geral.'> O Manual de Diag-
néstico e Estatistica de Transtornos Mentais, IV Revisdo (DSM-
IV), classifica como transtornos de ansiedade: transtorno de
ansiedade generalizada (TAG), transtorno do panico, agorafobia,
fobia social (FS), transtorno obsessivo-compulsivo (TOC), fo-
bias especificas e transtorno de estresse pds-traumatico
(TEPT).2® S6 recentemente os pesquisadores voltaram sua aten-
cdo para a ocorréncia de transtornos de ansiedade em mu-
Iheres. Dados de pesquisa epidemiolégica na populacédo geral
dos EUA revelaram que as mulheres possuem um risco signi-
ficativamente mais alto do que os homens de desenvolverem
um transtorno de ansiedade ao longo da vida. Dessa forma, é
essencial que sejam investigadas as caracteristicas e as po-
tenciais causas dos transtornos de ansiedade nessa popula-
cédo especifica.

De acordo com as pesquisas epidemiolégicas da populacao
geral dos EUA, as mulheres tém probabilidade significativa-
mente maior do que os homens de desenvolver transtorno do
panico (7,7% x 2,9%), TAG (6% x 3%) ou TEPT (12,5% x
6,2%) ao longo da vida.* Ainda que de forma menos pronun-
ciada, esses estudos também sugerem uma diferenca em ter-
mos de género no risco de desenvolver TOC durante a vida
(3,1% nas mulheres x 2,0% nos homens) e FS (15,5% nas
mulheres x 11,1% nos homens). Ainda ndo se compreende a
causa que leva as mulheres a terem um maior risco de de-
senvolverem um transtorno de ansiedade ao longo da vida.
Relativamente, poucos estudos investigaram se as caracteris-
ticas das mulheres com transtornos de ansiedade diferem das
dos homens com os mesmos transtornos.

As anélises dos registros de gémeos femininos tém forneci-
do insights valiosos quanto aos fatores envolvidos no desen-
volvimento de transtornos de ansiedade entre as mulheres.
Os dados dessas pesquisas sugerem que os fatores genéticos,
em contraste com os ambientais, podem desempenhar um
papel no desenvolvimento de transtornos de ansiedade.®” Os
dados também sugerem que os hormonios sexuais femininos
e seu ciclos podem influenciar o desenvolvimento, curso e
desfecho de transtornos de ansiedade em mulheres.®® Dados
previamente publicados mostraram uma diferenca de género
na absorgdo, biodisponibilidade e distribuicdo de medicagoes
psicotrépicas. Essa diferenca tera um papel importante no
desenvolvimento futuro de possiveis métodos de tratamento
para mulheres com transtornos de ansiedade.!®!! Finalmente,
achados recentes de estudos de neuroimagem sugerem que 0
cértex anterior do giro do cingulo é possivelmente maior e mais
ativo entre mulheres com alta resposta ao medo e altos esco-
res de evitacdo de dano em comparacdo a homens com ca-
racteristicas semelhantes.'?13 Ainda que esses achados nao
tenham sido estudados em nenhum transtorno de ansiedade
especifico e sejam resultados preliminares, eles podem expli-
car, em parte, a maior suscetibilidade de mulheres aos trans-
tornos de ansiedade. Este artigo tenta revisar essas questoes
utilizando as evidéncias disponiveis sobre transtornos de ansie-
dade em mulheres.

Transtorno de ansiedade generalizada (TAG)

A Pesquisa Nacional de Comorbidades (National Comorbidity
Survey - NCS) estima uma prevaléncia de TAG durante a vida
de 5,7%.%2 Essa pesquisa demonstrou que as mulheres tém,

aproximadamente, duas vezes mais probabilidade de terem TAG
do que homens na mesma situagao, com indices de prevaléncia
total ao longo da vida de 6,6% e 3,6%, respectivamente.’* O
indice de prevaléncia aumentou para 10,3% entre mulheres
com idade igual ou maior que 45 anos, mas permaneceu
inalterado entre homens da mesma faixa etaria (3,6%).

O TAG caracteriza-se por ansiedade e preocupagao excessi-
vas, relacionadas a diversos eventos ou atividades, sendo que
esses sintomas devem ocorrer durante mais dias do que nao e
por pelo menos seis meses.® A sintomatologia associada a
esse transtorno inclui agitacao, sentir-se fatigado facilmente,
dificuldade de concentracao, irritabilidade, tensao muscular
e/ou transtornos do sono. Mulheres com TAG parecem apre-
sentar varias caracteristicas clinicas que as distinguem de ho-
mens com TAG. Mulheres com diagndéstico de TAG tendem a
ter uma idade de inicio da doenga mais precoce do que ho-
mens com TAG.!> Mulheres com TAG parecem ter maior chance
de apresentar transtornos psiquiatricos comoérbidos, principal-
mente transtornos depressivos, do que homens com TAG.!®
Dados coletados de trés grandes amostras domiciliares suge-
rem que as mulheres com TAG podem ter maior probabilidade
de desenvolverem distimia como comorbidade.!” O TAG com
comorbidade, comparado ao TAG puro, esta associado a mai-
or incapacitacao e disfuncdo e tem piores prognéstico e pre-
juizo.'® A analise de bancos de dados populacionais de géme-
0s sugerem que, entre as mulheres, o TAG possui uma rela-
¢do genética estreita com o transtorno depressivo maior (TDM).5
Formula-se a hipdtese de que fatores ambientais relativamen-
te diferentes afetem a expressao de um fenétipo do TAG ou do
TDM. Dessa forma, mulheres com TAG tém maior probabili-
dade de desenvolverem condigées comorbidas, como depres-
sao, e assim afetar o curso e gravidade da doenga.’

Evidéncias de varios estudos tém revelado que mulheres
com TAG relatam freqlentemente a piora dos sintomas de
TAG no periodo pré-menstrual.’®* Um estudo de McLeod et al
comparou mulheres somente com TAG, com TAG e sindrome
pré-menstrual (SPM) e controles femininos e relatou que
mulheres com TAG e SPM tinham mais sintomas do que con-
troles durante ambas as fases do ciclo menstrual e durante o
periodo pré-menstrual.?® Ndo relatou uma mudanca significa-
tiva na gravidade do sintoma durante o ciclo menstrual em
mulheres somente com TAG.

Evidéncias de alguns estudos tém sugerido que mulheres
com TAG tém maior probabilidade do que homens com TAG
de buscar tratamento profissional para o seu transtorno, espe-
cialmente se houver também o diagndstico de um ou mais
transtornos comorbidos.?! Medicagoes relatadas como efica-
zes no tratamento de TAG incluem buspirona,
benzodiazepinicos, venlafaxina e antidepressivos inibidores
seletivos da recaptagao de serotonina (ISRSs).?? Devido as al-
tas taxas de comorbidade com transtornos depressivos, as me-
dicagdes antidepressivas eficazes sao geralmente recomenda-
das como tratamento de primeira linha para TAG. No entanto,
evidéncias tém mostrado que mulheres com TAG tém maior
probabilidade do que homens de receberem prescricao de
benzodiazepinicos.?® Esses achados tém vérias implicagdes
importantes. Primeiramente, encontrou-se que mulheres com
TAG tém um risco maior de apresentar transtornos depressivos
do que homens e isso deve ser levado em conta ao determi-
nar-se as opgOes de tratamento. Em segundo lugar, modelos
animais de ansiedade foram examinados quanto a resposta a
medicacao ansiolitica e os dados desses estudos tém sugerido
que a resposta a essas medicacdes, em particular aos
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benzodiazepinicos, pode ser significativamente influenciada
pelo género, da mesma forma que pela fase do ciclo mens-
trual.?* Poucos estudos tém examinado especificamente a re-
lacdo entre género e resposta ao tratamento no TAG, mas os
limitados dados disponiveis tém sugerido que nao ha diferen-
cas significativas de género quanto a resposta ao tratamento
antidepressivo no TAG.?® Isso inclui resultados de um estudo
recente realizado por Steiner et al, que nao encontraram
interacao significativa entre género e grupo de tratamento nem
uma diferenca significativa entre a alteracdo média na linha
de base nos escores das escalas HAM-A e CGI-I entre homens
e mulheres.!®

Transtorno do péanico

O NCS estima um indice de prevaléncia ao longo da vida
de 4,7% para transtornos do panico nos EUA.? Entre a po-
pulacdo americana pesquisada que sofria de transtorno do
panico, aproximadamente 70% dos que foram diagnostica-
dos eram mulheres comparados com 30% de homens.?® A
analise desses dados revelou que, entre as mulheres entre-
vistadas com idades entre 15 e 24 anos, o indice de trans-
torno do panico era de 2,5%, comparado com 1,3% entre
os homens pesquisados.?’” Encontrou-se que a diferenca por
género aumentava com a idade. Entre as mulheres
pesquisadas com idades de 35 a 44 anos, o indice de trans-
torno do panico era de 2,1%, comparado com 0,6% em
homens da mesma idade. Além disso, dados de estudos in-
ternacionais tém demonstrado que as mulheres possuem
indices de prevaléncia de transtorno do panico significativa-
mente mais altos em nivel mundial.?®

O transtorno do panico caracteriza-se por ataques de pa-
nico inesperados recorrentes, seguidos por pelo menos um
més de preocupacao persistente sobre ter ataques adicio-
nais, preocupacao com as implicagcdes do ataque ou suas
consequéncias, e/ou alteragdo significativa no comporta-
mento relacionada aos ataques.® O transtorno do panico
pode ou nao ser acompanhado de agorafobia. Yonkers et al
encontraram que mulheres tinham mais probabilidade do
gue homens de sofrerem de agorafobia concomitante (85%
X 75%).?22 Também relataram que 55% dos pacientes em
sua amostra que tinham transtorno do panico eram mulhe-
res, assim como 71% dos que tinham transtorno do panico
com agorafobia. Véarios estudos também indicam que, além
de ocorrer um indice maior de prevaléncia de transtorno de
panico ao longo da vida entre mulheres, os ataques de pa-
nico também ocorrem com maior freqiiéncia entre mulhe-
res do que entre homens.?°

Dados de varias amostras epidemioldgicas produziram re-
sultados conflitantes relativos a idade média de inicio do trans-
torno do panico em mulheres e homens.2%-3! Utilizando dados
coletados do NCS, Wittchen e Essau relataram que o transtor-
no do panico foi mais prevalente entre mulheres com idades
entre 25 e 34 anos, ao passo que, nos homens, foi mais
prevalente entre 30 e 44 anos.*® No entanto, Clayton et al
relataram, em um estudo mais recente, que mulheres com
transtorno do panico tiveram uma idade de inicio relativa-
mente mais tardia do que homens com o mesmo transtorno.3?
Também encontraram que mulheres pds-menopausadas com
transtorno do panico apresentam niveis significativamente
menores (p < 0,05) de ansiedade antecipatéria, freqiiéncia
de ataques de panico e gravidade do panico, e niveis meno-
res, porém nao significativos, de evitagdo e sensibilidade a
ansiedade do que mulheres mais jovens.
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De acordo com dados do NCS, parece haver uma diferen-
ca de género na sintomatologia desse transtorno. Especifi-
camente, uma proporcao significativamente maior de indivi-
duos do sexo feminino experimenta sintomas relacionados a
respiracao (respiracao dificil, sentir-se desfalecer e sentir-se
sufocado) durante ataques de panico.?® Em um estudo com
pacientes que sofriam de transtorno do panico com agorafobia,
as mulheres relataram evitacdo agorafobica mais grave ao se
defrontarem sozinhas com situagdes ou lugares, mais pen-
samentos catastréficos, mais sensacdes corporais e maiores
escores na escala de pesquisa de medo (Fear Survey
Schedule).®®* Em uma pesquisa populacional em Edmonton,
Canadéa, Dick et al relataram que as mulheres que preen-
cheram critérios para transtorno do panico sofreram subse-
glentemente de mais sintomas individuais de panico e ni-
veis significativamente mais altos de evitagdo fobica do que
homens com transtorno do péanico.3! Também relataram que
mulheres com transtorno do panico dependem significativa-
mente mais dos familiares ao enfrentarem situacoes
amedrontadoras e possuem um numero significativamente
maior de ataques de panico ativados pelo fato de sairem so-
zinhas de casa ou de utilizarem transporte publico.

Ao examinar a recorréncia de sintomas, Yonkers et al rela-
taram que, em trés anos, a probabilidade cumulativa de
recorréncia de sintomas por uma semana para pacientes com
transtorno do panico com ou sem agorafobia era de 0,73 en-
tre mulheres e de 0,43 entre homens; no entanto, essa dife-
renca ndo era estatisticamente significativa.?® Quando aplica-
ram uma definicdo mais rigorosa de recorréncia de sintomas
e quando a gravidade de sintomas de panico e de histérico de
abuso ou dependéncia de alcool foi incluida no modelo esta-
tistico, as mulheres mantiveram maior probabilidade de expe-
rimentar novamente sintomas de panico ou de agorafobia.

Vaérios estudos tém indicado que as mulheres com trans-
torno do panico possuem um elevado risco ao longo da vida
de desenvolverem comorbidade com transtornos psiquiatri-
cos em geral e com alguns transtornos psiquiatricos em par-
ticular quando comparadas aos homens.'®2?¢ As mulheres com
transtorno do panico tendem a ter indices mais altos de
comorbidade com agorafobia, depressao, TAG, fobia simples
e/ou transtorno de somatizagdo em comparacao com homens
com transtorno do péanico.?®3% Turgeon et al relataram que as
mulheres com transtorno do panico e agorafobia apresen-
tam mais freqlientemente comorbidade com fobia social ou
transtorno de estresse pés-traumatico, em comparagdo com
homens com transtorno do panico e agorafobia.®® Finalmen-
te, evidéncias tém mostrado que as mulheres com transtor-
no do péanico tém maior probabilidade de apresentar
comorbidade com abuso ou dependéncia de alcool em com-
paracao a mulheres sem transtorno do panico, sugerindo
um possivel vinculo genético entre transtorno do péanico e
abuso de é&lcool em mulheres.®536 A maior prevaléncia de
transtornos comérbidos em mulheres com transtorno do pa-
nico pode resultar em um curso mais crénico e grave da
doenga que entre os homens.

As diferencas de género na etiologia e fisiopatologia do trans-
torno do panico ainda tém que ser extensamente investigadas.!®
Os dados dos estudos de gémeos femininos realizados por Kendler
et al sugerem que os fatores genéticos ou familiares represen-
tam um papel modesto no transtorno do panico.®3” Os resulta-
dos de uma pesquisa populacional dirigida por Stein et al suge-
rem a associagao entre abuso sexual na infancia e o desenvol-
vimento de transtorno do panico em mulheres adultas.®
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Varios estudos tém indicado que é consideravel o impacto
dos ciclos dos horménios sexuais femininos no curso clinico
do transtorno do panico entre as mulheres. Estudos retros-
pectivos tém relatado que as mulheres com transtorno do pa-
nico vivenciam um aumento nos sintomas de ansiedade e de
panico durante a fase lutea ou pré-menstrual do ciclo mens-
trual,3°-4° talvez devido ao declinio drastico nos niveis de
estrogénio e progesterona que ocorrem nesse periodo. No
entanto, esses resultados divergem dos resultados de estudos
prospectivos, que ndo conseguiram descobrir um vinculo en-
tre a fase do ciclo menstrual e a gravidade dos sintomas de
panico em mulheres com transtorno do péanico.***> Outros
estudos demonstraram evidéncias de que a retirada subita de
estrogénio, como ocorre em mulheres perimenopausicas e
mulheres que tomam pilulas para o controle da natalidade ou
que recebem implantes de progesterona, podem ser associa-
dos com a emergéncia de transtorno do panico em mulhe-
res.*>44 Mais recentemente, um estudo demonstrou que o
transtorno do panico pode sobrevir e piorar com a menopau-
sa, em correlagdo com a maior gravidade da sindrome do
climatério em seus sintomas fisicos e psicolégicos.*® Northcott
e Stein relataram a influéncia amplamente variavel da gravi-
dez no curso de transtorno do panico em mulheres, estiman-
do que 40-45% das mulheres com transtorno do panico pré-
existente nao vivenciam alteragao em seus sintomas, 30-35%
vivenciam uma melhoria em seus sintomas e 20-30%
vivenciam uma piora dos sintomas durante o curso da gravi-
dez.%® Finalmente, Sholomskas et al sugeriram a associacao
entre o periodo pods-parto da gravidez e um risco aumentado
para o inicio do transtorno do panico em mulheres, estiman-
do que 11-29% das mulheres com transtorno do panico rela-
tam o inicio da doenga durante o periodo pos-parto.?’

Hoje em dia, poucas informacoes estdo disponiveis em rela-
céo ao potencial impacto do género na resposta ao tratamento
do transtorno do panico. Os inibidores seletivos da recaptagao
da serotonina (ISRSs), inibidores da monoamino-oxidase (IMAO),
antidepressivos triciclicos (ATC) e medicacdes benzodiazepinicas
de alta poténcia demonstraram eficacia no tratamento do trans-
torno do péanico.*® Os resultados de alguns estudos prelimina-
res sugeriram uma possivel diferenca de género na resposta ao
tratamento do transtorno do panico;3?4° entretanto ainda sédo
necessarios mais estudos focalizados na resposta ao tratamento
em mulheres com transtorno do panico.

Fobia social (FS)

O NCS calcula que exista um indice de prevaléncia de FS
ao longo da vida de 12,1%.2 O NCS demonstrou que a FS é
o transtorno de ansiedade mais comum e o terceiro transtor-
no psiquidtrico mais comum, somente superado na
prevaléncia ao longo da vida pela depressdo maior (16,6%)
e abuso de alcool (13,2%). Uma versdo anterior do NCS
demonstrou que as mulheres tém uma probabilidade 1,5
vezes maior do que os homens de terem ansiedade social,
com indices totais de prevaléncia ao longo da vida de 15,5%
e 11,1%, respectivamente.*

A FS caracteriza-se por um medo marcado e persistente a
uma ou mais situagdes sociais ou de desempenho em que a
pessoa é exposta a pessoas desconhecidas ou a um exame mi-
nucioso por outras pessoas.! Dois subtipos principais desse trans-
torno foram classificados, o generalizado e o nao generalizado.
O subtipo generalizado da FS inclui individuos com um amplo
espectro de medos sociais, ao passo que o subtipo nao generali-
zado envolve a ansiedade limitada a situagdes especificas.

Um estudo realizado por Turk et al examinou diferencas
especificas de género entre pacientes com FS. Eles relataram
que mulheres exibiam medos sociais mais graves do que ho-
mens, segundo a indexacao de varios instrumentos de avalia-
¢a0.%° Além disso, as diferencas de género foram evidentes
em relagao a gravidade do medo em situagdes especificas. As
mulheres relataram medo significativamente maior do que
homens ao falar com uma autoridade; exercer alguma ativi-
dade, atuar, ministrar uma palestra perante uma audiéncia;
trabalhar enquanto é observado(a); entrar em uma sala quan-
do outros ja estao sentados; ser o centro das atencoes; falar
em uma audiéncia; expressar desacordo ou desaprovacao a
pessoas que nao conhece muito bem; apresentar um relato a
um grupo ou dar uma festa. Os homens relataram significati-
vamente mais medo do que mulheres em relacao a urinar em
banheiros publicos e devolver mercadorias em uma loja. Esse
estudo nao demonstrou evidéncias de diferencas de género
na prevaléncia do tipo generalizado ou do nao generalizado
da FS, na ocorréncia de transtornos comérbidos ou no curso
clinico da doenca.

Outros estudos, no entanto, demonstraram diferencas de
género na epidemiologia da FS. Yonkers et al examinaram
dados do Programa de Pesquisa sobre Ansiedade de Harvard/
Brown, e relataram que, em média, mulheres com FS ti-
nham mais doencas psiquiatricas comdrbidas do que os ho-
mens (2,4 doengas psiquiatricas comérbidas em compara-
gaocom 1,9;t = 2,05, gl = 161, p < 0,4).% Encontraram
que as doengas que tinham maior probabilidade de co-ocor-
réncia entre mulheres eram agorafobia (50% das mulheres
e 28% dos homens; p < 0,005) e fobia simples (24% de
mulheres e 9% de homens; p < 0,017). Encontraram tam-
bém que uma proporgao ligeiramente maior de mulheres do
que homens tinha fobia social generalizada (56% x 47%) e
que uma propor¢cao menor de mulheres tinha a forma espe-
cifica de fobia social (44% x 53%); no entanto, nenhuma
diferenca foi estatisticamente significativa. Essas diferencas
de género podem explicar o curso mais crénico, com maior
gravidade de sintomas e maior prejuizo funcional, observado
em mulheres com FS.

Hé relativamente poucos dados disponiveis em relagdo as
diferencas de género na resposta ao tratamento da FS. Em-
bora as mulheres tenham demonstrado ter um risco maior
ao longo da vida de desenvolverem FS, as evidéncias de dois
estudos indicaram que os homens tém maior probabilidade
de procurar tratamento para o transtorno.’? Em um ensaio
clinico controlado com placebo que investigou a eficacia da
paroxetina no tratamento da FS, Stein et al relataram que
nao houve diferencas de género nos indices de resposta de
mulheres e homens com FS que recebiam tratamento com
paroxetina.®®* O mesmo grupo também publicou recentemente
um estudo duplo-cego controlado por placebo de escitalopram
para FS, no qual os efeitos do tratamento com escitalopram
foram independentes do género.> De qualquer forma, o im-
pacto dos hormonios sexuais femininos no curso e na gravi-
dade de ansiedade social ainda tem que ser cuidadosamente
investigado.

Transtorno obsessivo-compulsivo (TOC)

O NCS estima um indice de prevaléncia ao longo da vida de
1,6% de transtorno obsessivo-compulsivo (TOC).?2 No entan-
to, os resultados do estudo Epidemiologic Catchment Area
(ECA) e do Cross-National OCD Collaborative Group Study
estimam um indice de prevaléncia relativamente maior de TOC
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(2% a 3%) nos EUA.®® Essas mesmas pesquisas indicam que
as mulheres tém uma probabilidade 1,5 vezes maior do que os
homens de desenvolverem TOC durante a vida. No entanto, a
idade do inicio parece diferir entre homens e mulheres, ja que
ha dados que sugerem que meninos pré-pluberes tém probabi-
lidade trés vezes maior de receber o diagnéstico de TOC do que
meninas pré-plberes.®® A idade média de inicio de TOC entre
homens e mulheres é de 20 e de 25 anos, respectivamente.®’
Apds a menarca, o indice de prevaléncia de mulheres com
TOC aumenta muito, sugerindo um possivel papel dos hormonios
sexuais no desenvolvimento do transtorno.

O TOC caracteriza-se por obsessdes descritas como pensa-
mentos, impulsos ou imagens persistentes que sao vivenciados,
em algum momento durante o transtorno, de forma intrusiva e
inapropriada e que causam marcada ansiedade ou sofrimento,
assim como pelos comportamentos ou atos mentais repetitivos
que a pessoa se sente impulsionada a fazer em resposta a uma
obsessao, ou de acordo com regras que devem ser aplicadas
rigidamente.® Ha algumas evidéncias de que o curso do TOC
pode ser mais episdédico e menos grave em mulheres do que
em homens e que mulheres com TOC podem ter um inicio
mais agudo do transtorno do que homens.%8

Vérios estudos tém indicado que os mecanismos
fisiopatoldgicos do TOC parecem diferir por género. Castle et
al relataram que mulheres com TOC tinham maior probabili-
dade de estarem casadas e terem filhos do que homens nas
mesmas condigdes.>® Também encontraram que as mulheres
tinham uma probabilidade ligeiramente maior de terem um
histérico de transtorno alimentar ou depressdo, ao passo que
0s homens tinham uma probabilidade maior de terem um his-
torico de tragos de personalidade ansiosos ou meticulosos.
Lensi et al também encontraram diferengas de género na apre-
sentacao da doencga.®° Eles relataram que as mulheres tinham
indices mais altos de ataques de panico apds o inicio do TOC
e uma maior freqliéncia de obsessdes de agressao no inicio
de sua doenca. Valleni-Basile et al relataram que, em adoles-
centes com TOC, os sintomas dos individuos do sexo feminino
eram caracterizados por rituais compulsivos, ao passo que 0s
do sexo masculino tinham maior probabilidade de terem pen-
samentos obsessivos.®!

Com base em dados de estudos clinicos envolvendo os
agonistas serotoninérgicos como fenfluramina e clomipramina,
ha algumas evidéncias de mecanismos serotoninérgicos no TOC,
especialmente em mulheres.?2% |sso também se apdia nos
achados de que mulheres com TOC parecem ter um maior
risco ao longo da vida de terem comorbidade com transtornos
vinculados a desregulagdo da serotonina, incluindo depres-
sdo, transtorno de panico, TEPT e transtornos alimentares.!®
Alguns estudos também tém sugerido a existéncia de possiveis
diferengas de género na suscetibilidade genética ao TOC.54%5
Com relagao a resposta ao tratamento, dados de dois ensaios
clinicos de TOC tratado com clomipramina e fluoxetina ndo
demonstraram evidéncias de diferencas de género na respos-
ta a medicagao.®’

Varios relatos forneceram evidéncias de uma possivel rela-
cao entre o ciclo menstrual e o aumento da gravidade dos
sintomas de TOC em mulheres.®®7° No maior desses estudos,
Williams e Koran relataram que cerca de metade de sua amostra
(42% de 57 mulheres com TOC) experimentou piora pré-mens-
trual dos sintomas de TOC.’° Eles também relataram seus acha-
dos em relagdo ao curso do TOC durante a gravidez, o periodo
pés-parto e o periodo pré-menstrual, revelando que em sua
amostra de mulheres com TOC pré-existente, 69% nao expe-
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rimentaram uma alteracao significativa, 17% tiveram uma piora
significativa e 14% tiveram uma melhora nos sintomas de
TOC durante a gravidez. Encontraram também que a gravidez
estava associada com o inicio do TOC em 13% das pacientes
e que a piora dos sintomas pds-parto do TOC ocorreu em 29%
das mulheres com TOC pré-existente.” Um estudo mais re-
cente também obteve achados similares, ja que em um nu-
mero substancial de pacientes o inicio ou piora do TOC foi
relacionado a eventos do ciclo reprodutivo, especialmente a
menarca e ao pos-parto.’! Esses resultados fornecem fortes
evidéncias de que ocorréncia, gravidade, curso e desfecho do
TOC em mulheres estdo substancialmente influenciados pe-
los ciclos dos hormonios sexuais femininos.

Transtorno de estresse poés-traumatico (TEPT)

Dos muitos individuos submetidos a um trauma, um em
cada quatro desenvolverao transtorno de estresse pds-trauma-
tico (TEPT).* O NCS avalia que exista um indice de 6,8% de
prevaléncia de TEPT ao longo da vida nos EUA.! Dados de tais
pesquisas populacionais tém sugerido que as mulheres pos-
suem duas vezes mais probabilidade do que os homens de
desenvolverem TEPT ao longo da vida (prevaléncia ao longo
da vida de 12,5% em mulheres e de 6,2% entre homens).”?

O TEPT caracteriza-se por rememoracgoes persistentes do
trauma, pela evitacao persistente dos estimulos associados ao
evento traumatico, insensibilidade a estimulos gerais e sinto-
mas persistentes de aumento da excitagdo.* Varios estudos
demonstraram evidéncias no sentido da existéncia de uma
diferenca de género nos tipos de trauma que levam ao desen-
volvimento de TEPT. Enquanto a causa mais comum de TEPT
em homens é a exposicdo ao combate, sua causa mais co-
mum em mulheres sdo: ataque sexual, molestamento sexual
ou abuso fisico quando criangas.”? As evidéncias também
mostraram a importancia da "ameaca pressentida" na forma-
cao de TEPT em mulheres ou a percepgédo pela vitima de que
o evento traumatico é uma ameaca a vida ou que é improva-
vel conseguir escapar, ao invés de avaliagdes mais objetivas
ou realistas de eventos que ameacem a vida.'?

Homens veteranos das forcas armadas recebem diagnostico
de TEPT em indices muito superiores que mulheres vetera-
nas; no entanto, varios estudos indicaram que esses dados
podem ser enganadores. Pereira examinou veteranos mascu-
linos e femininos expostos a niveis similares de estresse de
combate e encontrou que homens e mulheres tinham proba-
bilidade igual de exibirem sintomas de TEPT.”® Kimberling et
al examinaram TEPT em veteranas da guerra do Vietham e
encontraram que havia uma relagao significativa entre sinto-
mas de TEPT e os problemas de salde relatados nas mulheres
com exposicao prévia a trauma’ e sugeriu-se que os altos
indices de doenca clinica cronica podem ser uma das conse-
gliéncias adversas de nao conseguir identificar e diagnosticar
TEPT em veteranas das forgas armadas.!® Os resultados des-
ses estudos talvez indiquem que as mulheres tém de fato um
risco similar ao dos homens de ter TEPT apds exposicdo ao
trauma relacionado a combates; elas simplesmente tém me-
nos probabilidade de receberem um diagndstico de TEPT do
gue 0s homens.

Varios estudos também indicaram uma diferenca de géne-
ros na sintomatologia do TEPT. Fullerton et al examinaram a
ocorréncia de TEPT em homens e mulheres ap6s acidentes
graves com veiculos e encontraram que as mulheres tinham
cinco vezes mais probabilidade de preencherem o critério ge-
ral de evitagao/insensibilidade e quase quatro vezes mais pro-
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babilidade de preencherem o critério de excitagdo generaliza-
da do TEPT.”®> Também encontraram que os sintomas
dissociativos no momento do acidente estavam associados a
um risco significativamente maior de TEPT agudo em mulhe-
res do que em homens. Magdol et al encontraram que as
mulheres vitimizadas por violéncia doméstica tém mais proba-
bilidade de desenvolver sintomas de ansiedade, ao passo 0s
homens tém mais probabilidade de desenvolver transtornos de
uso de substancias psicoativas.’® Além disso, as mulheres que
sofrem de abuso sexual recorrente ou crénico podem ter maior
probabilidade de ter sintomas de ansiedade e fobia e de de-
senvolver um transtorno de ansiedade.”’

As evidéncias de varios estudos tém sugerido que mulheres
com TEPT podem ter maior risco de certas complicacoes na
gravidez. Seng et al descobriram que mulheres com TEPT
possuem odds ratios significativamente maiores de gravidez
ectopica, aborto espontaneo, hiperemese, contragdes pré-ter-
mo e crescimento excessivo do feto comparadas a um grupo
controle de mulheres.”® Atualmente, no entanto, hd poucas
informagoes disponiveis sobre o possivel impacto do ciclo
reprodutivo em mulheres com TEPT pré-existente.

Hé& algumas evidéncias de uma diferenca de género na res-
posta ao tratamento de TEPT. A sertralina e a fluoxetina de-
monstraram maior efetividade no tratamento de sintomas de
evitacao/insensibilidade e excitagdo em comparagao aos sin-
tomas de rememoracgdo.’?®° O fato de que as mulheres te-
nham mais probabilidade de vivenciarem sintomas de evitacao/
insensibilidade e excitagdo do que os homens® poderia expli-
car o efeito e diferenca de género observados nesses ensaios
multicéntricos. Um ensaio multicéntrico que investigou a
paroxetina no tratamento de TEPT n&o produziu evidéncias de
diferencas de género ou de resposta diferencial nos grupos de
sintomas de TEPT.®?

Discussao

Dados de varias amostras epidemioldgicas tém sugerido que
as mulheres possuem uma probabilidade duas vezes maior de
preencherem os critérios para transtorno de panico, TAG e
TEPT ao longo da vida e de aproximadamente uma vez e meia
maior de preencherem critérios para TOC e FS ao longo da
vida. As evidéncias na literatura também mostraram que, além
de ocorrer uma maior prevaléncia de transtornos de ansieda-
de nas mulheres, as diferencas de géneros também existem
na apresentacéo clinica e nas caracteristicas de tais transtor-
nos e na prevaléncia de comorbidade com transtornos psiquia-
tricos. Mulheres com transtornos de ansiedade relatam maior
gravidade dos sintomas e tendem a apresentar com mais fre-
gliéncia uma ou mais comorbidades psiquiatricas em compa-
racao aos homens. Essas diferencas podem servir para com-
plicar os transtornos e podem resultar em um curso mais cro-
nico da doenca e em maior prejuizo funcional entre as mu-
Iheres. Evidéncias de vérios estudos tém sugerido que os fato-
res genéticos e os horménios sexuais femininos podem de-
sempenhar papéis importantes na expressao dessas diferen-
cas de género. Apesar dessas diferencas, ha escassez de da-
dos relativos a resposta ao tratamento entre mulheres com
transtornos de ansiedade em comparagdo aos homens e as
limitadas evidéncias disponiveis sdo varidveis e amplamente
inconclusivas no atual momento. Futuros estudos genéticos e
de neuroimagem podem ajudar a elucidar a base
neurobiolégica das diferencas epidemiolégicas e de apresen-
tacao clinica observadas entre mulheres e homens. Mais es-
tudos investigando as diferencas de género na resposta ao

tratamento a vérias intervencdes farmacolégicas e psicossociais
utilizadas para tratar a ansiedade nas mulheres sdo necessarios.
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