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AVISOS LEGAIS

O conteudo desta dissertacéo reflete as perspetivas, o trabalho e as interpretacdes da autora
no momento da sua entrega. Esta dissertagdo pode conter incorre¢des, tanto conceptuais
como metodoldgicas, que podem ter sido identificadas em momento posterior ao da sua
entrega. Por conseguinte, qualquer utilizacdo dos seus conteudos deve ser exercida com

cautela.

Ao entregar esta dissertacdo, a autora declara que a mesma é resultante do seu proprio
trabalho, contém contributos originais e sdo reconhecidas todas as fontes utilizadas,
encontrando-se tais fontes devidamente citadas no corpo do texto e identificadas na seccao
de referéncias. A autora declara, ainda, que ndo divulga na presente dissertacdo quaisquer

conteudos cuja reproducdo esteja vedada por direitos de autor ou de propriedade industrial.



Resumo

Embora o consumo concomitante de benzodiazepinas e antidepressivos represente
um risco futuro para a funcdo executiva, 0s seus efeitos na cogni¢cdo social séo ainda
desconhecidos. O presente estudo visa explorar se a terapia combinada de ambos os
psicofarmacos afetam a capacidade de avaliar a intencionalidade dos atos. Para isso, 0 grupo
de controlo (n = 13) e o grupo de consumidores em simultaneo de benzodiazepinas e
antidepressivos de longo prazo (n = 13), através da Tarefa de Inferéncia de Intencao,
visualizaram um conjunto de estimulos visuais dinamicos que traduzem transgressdes
morais. Os participantes avaliaram se o ato observado no cenario é intencional ou acidental.
O grupo de consumidores teve um pior funcionamento executivo em relagdo ao grupo de
controlo. Nos resultados comportamentais, foram encontradas correlagcdes estatisticamente
significativas no grupo de controlo entre a taxa de precisédo de acertos acidental e os testes
IFS e SF. Também no grupo de consumidores ha uma correlacdo entre a taxa de acertos
intencional e o teste IFS. Nos tempos de resposta ndo foram encontradas diferencgas
significativas. Portanto, o consumo destas substancias ndo teve influéncia direta na
performance da tarefa, assim como n&o parece afetar a capacidade de avaliar a

intencionalidade dos atos, invalidando a hipdtese deste estudo.

Palavras-chave: antidepressivos (AD); benzodiazepinas (BZD); cogni¢cdo moral; funcdo

executiva; intencionalidade dos atos



Abstract

The concomitant consumption of benzodiazepines and antidepressants represents a
risk for executive function in the long term. However, its effects on social cognition are
unknown. The present study aims to explore if combined therapy (i.e., benzodiazepines,
antidepressants) affect the ability to assess the intentionality of the acts. In that sense, the
control group (n = 13) and the consumers’ group (n = 13) performed the Intention Inference
Task. This task includes a set of dynamic visual stimuli, based on moral transgressions.
Participants evaluated whether the event is intentional or accidental. The consumers’ group
has worse executive functioning than the control group. In behavioral results, it was found
statistically significant correlations between the accuracy rate of accidental hits and the IFS
and SF tests, in the control group. On the other hand, in the consumers’ group, there is a
statistically significant correlation between the rate of intentional hits and the IFS test. In
response times, there weren’t identified statistically significant differences. Therefore, the
consumption of these substances had no direct influence on task performance, nor does it
seem to affect the ability to assess the intentionality of acts, refuting the hypothesis of this

study.

Keywords: antidepressants (AD); benzodiazepine (BZD); moral cognition; executive

function; intentionality of the acts



Introducéo

As benzodiazepinas tornaram-se numa das classes de psicofarmacos mais
frequentemente prescritos no mundo, em particular, nos paises desenvolvidos (Donoghue &
Lader, 2010; Hollingworth, et al., 2010). Se administrados corretamente, caracterizam-se
por apresentarem principalmente um efeito farmacolégico ansiolitico, relaxante muscular,
anticonvulsivante e hipnotico-sedativo (Ashton, 2005; Barrios & Mateos, 2020).

Independentemente da eficacia observada nas primeiras décadas para o tratamento
destascondicdes, a literatura mais recente (Ashton, 2005) demonstrou que o seu uso de longo
prazo (> 6 meses) apresenta algumas consequéncias prejudiciais, entre as quais o elevado
potencial de tolerancia e a dependéncia precoce desta substancia, evidenciando, portanto,
uma diminuicdo da seguranca e efetividade deste medicamento ap0os cada utilizacdo (Lader,
1999). Assim, apesar das diretrizes de boas praticas clinica aprovarem as benzodiazepinas
como um regime de medicacdo eficaz (de Gage et al., 2012), o seu consumo prolongado
pode constituir um fator de risco futuro no comprometimento cognitivo (Bordaet al., 2021;
Picton et al., 2018), levando a sua deterioragdo, nomeadamente em idosos (Dyer et al., 2020).
De facto, Barker et al., (2004), na sua meta-andlise, apresentaram varios estudos que
demonstram que a utilizacdo aguda de benzodiazepinas (> 1 ano) € responsavel pela
diminuicdo duradoura de algumas funcdes neurocognitivas, sobretudo a nivel da memdria
ndo verbal, da concentracdo (Birzele, 1992) e atencdo (Golombok et al., 1988), das
habilidades visuoespaciais e visuomotoras (Golombok et al., 1988; Tata et al., 1994), da
capacidade intelectual geral (Bergman et al., 1980), dotempo de reacdo (Brosan et al., 1986),
da coordenacdo motora fina (Gorenstein et al., 1995), do processamento de informacdes
(Sakol et al., 1988), entre outros.

Entretanto, na literatura encontram-se também estudos inconsistentes, onde uns
revelam a presenca de uma melhoria no desempenho cognitivo, ao passo que outros revelam
um prejuizo apds o seu consumo (Bierman et al., 2007; Verdoux et al., 2005). Alem disso,
Fastbom et al., (1998) descobriram um eventual efeito neuroprotetor das benzodiazepinas na
capacidade cognitiva, o qual podera estar relacionado com a possibilidade da causalidade
reversa referenciada por diversos autores, o que significa que, na perspetiva dos mesmos,
este psicofarmaco podera ser prescrito devido ao declinio cognitivo funcional (Borda et al.,

2021; Gray et al., 2016; Zhang et al., 2016). Somente no estudo de caso-ndo-caso



desenvolvido por Baek et al., (2020), se comprovou a existéncia dessa associacdo apenas no
sexo feminino e em regime de polifarmécia.

Também os antidepressivos, tal como as benzodiazepinas, sdo 0s medicamentos
psicotropicos mais frequentemente prescritos e utilizados pela populacdo mundial no
tratamento depressivo (Fulone et al., 2016), diminuindo pelo menos 50% dos niveis base dos
sintomas em 47% da amostra, de acordo com o estudo de Trivedi et al., (2006).

A sintomatologia depressiva estd associada a reducdo da funcdo neurocognitiva,
nomeadamente a funcdo executiva (Alexopoulos et al., 2000), a memoria a curto prazo € a
capacidade visuoespacial (Boone et al., 1994), a velocidade psicomotora (Sobin & Sackeim,
1997), processamento de informagdes (Nebes et al., 2000) e prejudica ainda o desempenho
em tarefas cognitivamente exigentes (Rock et al., 2014). Mostrou-se que a monoterapia com
antidepressivos podera ser benéfica no restabelecimento de competéncias especificas da
funcdo cognitiva (Han et al., 2011; Keefe et al., 2014) em apenas 3 meses de tratamento
(Doraiswamy et al., 2003), mas em nenhuma circunstancia chega a atingir os niveis iniciais
de desempenho, sobretudo na memoria e na funcao executiva (Butters et al., 2000). Todavia,
a revisdo da literatura acerca deste tema é ainda limitada e os resultados inconsistentes,
sendo, portanto, dificil extrapolar conclusdes firmes sobre quais 0s dominios da cognicéo
que poderdo ser afetados e/ou melhorados pelo consumo de antidepressivos (Austin et al.,
2001; Keefe et al., 2014). Ainda assim, alguns autores confirmaram a existéncia de um
potencial efeito positivo na flexibilidade cognitiva e na fungéo executiva (Shilyansky et al.,
2016), assim como uma ligeira melhoria na memodria verbal (Keefe et al.,, 2014),
principalmente devido aos efeitos farmacodinamicos destes medicamentos. Por outro lado,
ha evidéncias, embora em reduzido nimero, da auséncia de eficacia ao nivel do
processamento de informacGes, atencdo, velocidade de decisdo e inibicdo de resposta
(Shilyansky et al., 2016) apds o seu consumo.

Assim sendo, apesar dos cuidados e preocupacdes, sabe-se que as benzodiazepinas
sdo comumente prescritas em simultdneo com os antidepressivos (Bushnell et al., 2017),
atuando como facilitadores numa fase inicial do tratamento da depresséo (Andrashko et al.,
2020), em virtude do seu mecanismo de inicio de acdo mais curta e imediata (Dolt et al.,
2020). Tal acontece porque muitos pacientes ndo obtiveram resultados satisfatorios a
monoterapia com antidepressivos (Souery et al., 2006; Trivedi et al., 2006) e, como as
benzodiazepinas isoladamente tém pouco ou nenhum efeito antidepressivo (Johnson, 1985),

comprovou-se que a combinagdo de ambos apresenta uma maior probabilidade de melhoria



de determinados sintomas depressivos (Furukawa et al., 2001) e minimizou potenciais
efeitos colaterais, por comparacdo aos antidepressivos isoladamente (Sanyal et al., 2011).

De facto, véarios autores apresentam evidéncias acerca dos beneficios e eficacia da
terapia combinada com benzodiazepinas e antidepressivos, sendo a utilizacdo restrita a
curtos periodos de tempo, particularmente nas primeiras 4 semanas do tratamento (De Cates
& De Giorgi, 2020; Dolt et al., 2020; Fulone et al., 2016; Pfeifferet al., 2011). No entanto,
deacordo com os autores de uma revisdo Cochrane, apés esse periodo inicial, ndo se registou
diferencas significativas, tendo esses efeitos positivos desaparecido (Ogawa et al., 2019).
Neste sentido, apds obtido o efeito do antidepressivo, é conveniente que haja uma reducao
gradual e continuada das benzodiazepinas, de forma a evitar os efeitos colaterais ja
conhecidos, resultantes dasua administragdo aguda e uma eventual perdade eficacia (Ogawa
et al., 2019).

N&o obstante ao que é advertido nas diretrizes da pratica clinica, aquilo a que se
assiste atualmente é, porém, a uma utilizacdo indevida e prolongada destes farmacos,
principalmente por pacientes com depressdo, 0s quais representam 60% dos utilizadores
(Pelissolo et al., 2007).

Embora esta co-prescri¢cdo configure uma préatica clinica comum (Neutel et al., 2012;
Sanyal et al., 2011) como tratamento priméario (Johnson, 1985) &, mesmo assim, uma
situacdo preocupante. Se, por um lado, permanece a incerteza quanto a duracdo do
tratamento, frequéncia e dose de administracdo (Sanacora & Katz, 2018), por outro, persiste
aauséncia deevidéncias recentes sobre os reais efeitos a longo prazo (De Cates & De Giorgi,
2020; Jeong et al., 2020) decorrentes das interacdes farmacodindmicas de ambos o0s
medicamentos.

Para além da falta de informac&o acerca dos efeitos do uso combinado e prolongado
de antidepressivos e benzodiazepinas na capacidade cognitiva, os efeitos que este consumo
exerce na cognigdo social é ainda desconhecido, em particular a capacidade de avaliar a
intencionalidade dos atos que também se encontra por explorar.

A cognicdo social refere-se a soma dos varios processos psicolégicos através dos
quais o individuo processa e interpreta as informacfes provenientes de estimulos sociais e
atribui significado ao mundo e as experiéncias que retira dessas interaces sociais (Frith,
2008). Ou seja, o individuo identifica, avalia e julga a intencdo de um comportamento como
intencional ou ndo intencional (Decety & Cacioppo, 2012), desencadeando-se, assim, 0 juizo
moral. Portanto, a atribuicdo de intencionalidade é uma funcao central da cognicéo social

humana que, influenciada por preocupac6es morais (Malle & Guglielmo, 2012), permeia o
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comportamento e a vida social, permitindo ao individuo associar o comportamento dos
outros aos estados mentais subjacentes (Malle et al., 2001).

De uma perspetiva psicofarmacolégica, os antidepressivos atuam na recaptacdo de
monoaminas que irdo aumentar a disponibilidade de serotonina na sinapse, facilitando a sua
interagcdo com os recetores (Ross & Renyi, 1969), enquanto as benzodiazepinas atuam no
sistema limbico e nos ndcleos talamicos e hipotalamicos do sistema nervoso central (Barker
et al., 2004), através da modulacdo das acbes GABA (Argyropoulos & Nutt, 1999). Uma vez
que estas areas estdo envolvidas em varios dominios da cognicdo social, incluindo o
julgamento moral (Malle et al., 2001), espera-se que, no presente estudo, o uso prolongado
e combinado de benzodiazepinas e antidepressivos tenha efeitos negativos na capacidade de
o individuo avaliar a intencionalidade dos atos. Isto €, espera-se um desempenho inferior
(menor precisdo de acertos) dos individuos que consomem BZD e AD em relacdo aos
individuos que ndo consomem qualquer substancia. Para isso, os participantes deste estudo
irdo visualizar um conjunto deestimulos visuais dindmicos que representam atosem que um
individuo causa dano a outro e, para cada conjunto, terdo de responder se o ato visualizado

no clip foi acidental ou intencional (Pasion et al., 2019).

Método

1. Participantes

A amostra inicial deste estudo era constituida por um total de 60 participantes
recrutados da comunidade e da universidade local, os quais foram divididos em dois grupos:
um grupo de consumidores concomitantes de benzodiazepinas e antidepressivos de longo
prazo (BZD+AD) e um grupo de controlo, emparelhado por idade e nivel de escolaridade.
Os individuos que integram o grupo BZD+AD tiveram um periodo de consumo minimo de
1 ano, sem interrupgéo.

Foram excluidos individuos com pontuagdo inferior a 22 (ponto de corte para
comprometimento cognitivo leve; Freitas et al., 2014) na Avaliacdo Cognitiva de Montreal
(MoCA; Nasreddine et al., 2005; n = 1), assim como individuos portadores de deficiéncia
visual ndo corrigida (n = 1), histéria de lesdo cerebral e diagndstico neurolédgico (n = 2).

Além disso, participantes com diagndstico psiquiatrico além de ansiedade e depressao (salvo
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condicdes graves que tornam impossivel a colaboracdo no estudo) e que utilizassem outros
medicamentos psicotropicos, a excecdo das benzodiazepinas e antidepressivos (n = 4)
também foram excluidos do grupo BZD+AD. Por sua vez, os participantes do grupo de
controlo com diagndstico psiquiatrico (n =4) e que utilizassem medicamentos psicotropicos
(n = 13) foram excluidos do estudo. A amostra total ficou completa com a desisténcia de 9
participantes apos a avaliacdo neuropsicolégica. Deste modo, a composi¢do total de cada
grupo (BZD+AD e grupo de controlo) serd de 13 individuos.

Cada participante leu e assinou um formulario de consentimento informado antes da
aplicacdo de qualquer instrumento, explicando todos os detalhes do estudo e garantindo que
os procedimentos laboratoriais de satde e seguranca foram cumpridos. No final, receberam
um cartdo-presente com 20€ pela participagédo. O estudoteve parecer favoravel da Comisséo

de Etica local.

2. Instrumentos e tarefas

2.1. Medidas de autorrelato

Foram utilizadas medidas de autorrelato para avaliar os tracos de ansiedade e
depressdo através da Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressdo (HADS; Snaith &
Zigmond, 1994; adaptado por Pais-Ribeiro et al., 2007), constituida por 14 itens, divididos
em subescala deansiedade (HADS-A) e depressdo (HADS-D). Cadaitem pode ser pontuado
entre 0 a 3, configurando um total de 21 pontos para cada escala, sendo que uma pontuagédo
entre 0 e 7 é considerada “normal”, entre 8 ¢ 10 “leve”, entre 11 € 14 “moderada” e entre 15
e 21 “grave”.

Os sintomas psicopatolédgicos foram avaliados através do Brief Symptom Inventory
(BSI; Derogatis, 1982/1993; adaptado por Canavarro, 1999), composto por 53 itens. Este
instrumento avalia nove dimensdes béasicas de sintomatologia psicopatoldgica, tais como:
Somatizacdo, ObsessGes-compulsfes, Sensibilidade interpessoal, Depressdo, Ansiedade,
Hostilidade, Ansiedade fobica, Ideagdo paranoide e Psicoticismo) e trés indices globais: o
indice Geral de Sintomas (1GS), o Total de Sintomas Positivos (TSP) e o Indice de Sintomas
Positivos (ISP).

2.2. Medidas neuropsicoldgicas



O funcionamento neurocognitivo dos participantes foi avaliado por meio de um
conjunto de testes, onde se analisou o nivel de comprometimento cognitivo através do
Montreal Cognitive Assessement (MoCA; Nasreddine, 2005), cujo instrumento avalia seis
dominios cognitivos e a sua pontuacdo maxima possivel é de 30 pontos. Uma pontuacédo de
26 ou mais é considera normal.

Analisou-se também o funcionamento executivo mediante o Trail Making Test
(TMT; Armitage, 1946; Dados Normativos de Cavaco et al., 2013a) e o INECO Frontal
Screening (IFS; Torralva et al., 2009; versdo em portugués de Moreira et al., 2014). O Trail
Making Teste é constituido por duas partes: Parte A enfatiza a velocidade motora e o
processamento cognitivo e a Parte B a flexibilidade cognitiva. A pontuagdo é baseada no
tempo total para conclusdo do teste, sendo 300s o limite geralmente utilizado para
interromper a sua administracdo e, portanto, € a sua pontuacdo maxima. Os erros ndo séo
contabilizados e ndo contribuem diretamente para a pontuacdo final (Bowie & Harvey,
2006). Ja o IFS é composto por trés grupos de tarefas: inibigdo e alternancia de resposta,
capacidade de abstracdo e memoria de trabalho, divididos em oito sub-testes (Programacéo
Motora, Instru¢bes Conflituosas (sensibilidade a interferéncia), Go-No Go (controlo
inibitério), Digit Span inverso, Memoria de Trabalho Verbal, Memoria de Trabalho
Espacial, Capacidade de Abstracdo-Interpretacdo de Provérbios e Controlo Inibitério Verbal
(Hayling Test). A pontuacdo global pode variar entre um minimo de 0 e um maximo de 30
pontos (Torralva et al., 2009).

A memoria de curto prazo foi avaliada pelo Corsi Block-Tapping Task (CBTT;
Wechsler, 2008), cujo teste tem como objetivo o participante reproduzir diretamente a
sequéncia de movimentos na mesma ordem que Ihe foi apresentado, tocando nos cubos
(numa primeira fase na ordem direta e na segunda na ordem inversa). A complexidade das
sequéncias vai aumentando progressivamente, comecando com séries de dois e terminando
com séries de nove cubos. A pontuacdo média para adultos considerados “saudaveis” varia
entre cinco e sete cubos (de Paula et al., 2016).

Por ultimo, a velocidade de processamento ndo motor, producédo de linguagem e
funcBes executivas foram avaliados pelos testes de Fluéncia Seméntica e Fluéncia Fonémica
(Strauss etal., 2006; versdes em portugués de Cavaco et al., 2013b). O primeiro teste consiste
na producdo e verbalizacdo do maior nimero de palavras numa categoria semantica
especifica, ao passo que, o segundo teste consiste na verbalizacdo do maior numero de
palavras iniciadas por uma determinada letra. A pontuacéo é baseada no nimero total de
itens corretos durante 1 minuto (Strauss et al., 2006).



2.3. Tarefa experimental

Para avaliar a intencionalidade dos atos, foram utilizados estimulos visuais
din&micos, adaptados de Decety & Cacioppo (2012), que representam transgressdes morais,
através da Tarefa de inferéncia de intencdo (Decety et al., 2012) e contruidos em E-Prime
V2.0 (2.0, Psychology Software Tools, Inc., Sharpsburg, PA,USA). A tarefa é composta por
30 cenarios com taxas de acerto mais altas num estudo de validacédo prévio, onde se incluem
15 cenérios em cada condicéo (dano intencional e acidental) (Pasion et al., 2019).

No decorrer da tarefa, os participantes visualizaram um conjunto de trés clips
apresentados aleatoriamente, onde se exibiram situagdes com pessoas de varias etnias e
grupos etarios e com diferentes graus de intensidade. No primeiro clip (T1; 1000 ms) foi
apresentado um cendrio visual com pistas sobre a intencdo; no segundo (T2; 1000 ms)
visualizou-se um individuo a magoar outro intencionalmente ou acidentalmente; e, no
terceiro (T3; 1000 ms), confirma-se ou ndo a intencionalidade da acdo cometida. Uma cruz
defixagéo (500 ms) precedeu T1 e T3, enquanto T1 e T2 foram apresentad os sucessivamente
de maneira a sugerir movimento. Foi exibido um painel de resposta entre T2 e T3, em que
0s participantes, com o auxilio de dois botdes de resposta segurados um em cada mao, sao
solicitados a julgar se o ato visualizado no clip foi intencional ou acidental. Por altimo, €
importante mencionar que 0s rostos das pessoas que mostram as reagcbes emocionais nos

videos ndo sdo visiveis aos participantes (Pasion et al., 2019).

3. Procedimentos

Todos os participantes deram o consentimento informado e todos os procedimentos
de saude e seguranca foram cumpridos. Os participantes foram testados individualmente em
duas sessOes experimentais para evitar os efeitos da fadiga. Na sessdo de triagem, procedeu-
se a aplicacdo de uma entrevista semiestruturada seguida do MoCA, de maneira a selecionar
0s participantes que cumprem os critérios de inclusdo. Os restantes testes neuropsicologicos
e medidas de autorrelato foram administrados aleatoriamente entre os participantes. Os
participantes elegiveis para participar no estudo avangaram para a segunda sessao onde

realizaram a tarefa experimental.

4. Analise estatistica



Primeiramente, recorreu-se ao teste de normalidade Kolmogorov-Smirnov para
verificar a normalidade das varidveis. Aferido este pressuposto, testes t de Student foram
usados para analisar as diferencas de grupo no desempenho neuropsicoldgico e nas medidas
de autorrelato entre os dois grupos (BZD+AD e controlo). Sempre que as variaveis ndo se
encontrem normalmente distribuidas, serdo realizados testes ndo paramétricos,
nomeadamente o Teste de Mann-Whitney.

Em relacdo aos dados comportamentais (tempo de reacdo na resposta e a precisao de
acertos) utilizou-se uma ANOVA de fatores mistos e, para controlar as possiveis violacdes
de esfericidade, aplicou-se a correcdo de Greenhouse-Geisser quando necessario. O grupo
(BZD+AD e controlo) serd definido como fator entre grupo e como fator intra-grupo sera
definida a condicéo: intencionalidade dos atos (intencional e acidental).

A Correlagdo de Pearson entre os dados comportamentais e as pontuagdes nos
diferentes testes da avaliacdo neuropsicolégica permitiu verificar se eventuais diferencgas
entre os grupos estdo correlacionadas com as diferencas nas capacidades cognitivas.

Osdadosrecolhidos foram organizados e tratadoscom recurso ao software de analise

estatistica IBM SPSS Statistics V28 para posterior analise.

Resultados

1. Resultados neuropsicoldgicos

A andlise dos resultados neuropsicologicos revelou diferencas estatisticamente
significativas no desempenho no teste IFS, U =34.5, p < .001, e no HADS Depresséo,
U = 26.5, p = .003. Nas restantes medidas, MoCA, SF, PFT, TMT, Corsi, HADS
Ansiedade e BSI, ndo foram encontradas diferencas estatisticamente significativas
(todos p > .086) entre 0s grupos.

Na tabela 1 estdo descritos as médias e os desvios padrdo dos testes de

autorrelato e das medidas neuropsicoldgicas para cada grupo.



Tabela 1

Médias e desvios padrao dos testes de autorrelato e das medidas neuropsicoldgicas

Testes Grupo N Média Desvio Padréao
MoCA Controlo 13 23.423 2.515
BzZD + AD 13 25.153 2.154
IFS Controlo 13 27.153 1.772
BZD + AD 13 23.653 3.496
Fluéncia semantica  Controlo 13 16.384 4.154
BZD + AD 13 20.153 6.361
Fluéncia Fonética  Controlo 13 16.538 8.181
BZD + AD 13 36.538 12.353
TMT Controlo 13 44.076 15.840
BZD + AD 13 50.923 25.483
CBTT Controlo 13 19.692 6.342
BZD + AD 13 15.076 3.499
HADS depressao Controlo 13 3.307 2.136
BZD + AD 13 9.153 5.193
HADS ansiedade  Controlo 13 6.230 3.113
BZD + AD 13 11.000 4.472
BSI Controlo 13 29.615 15.430
BZD + AD 13 79.153 37.051

Nota. MoCA: Montreal Cognitive Assessment; IFS: INECO Frontal Screening; TMT: Trail Making Test;
CBTT: Corsi Block-Tapping Task; HADS: Hospital Anxiety and Depression Scale; BSI: Brief Symptom

Inventory.



2. Resultados comportamentais

Os resultados das correlagdes entre os dados comportamentais e as medidas
neuropsicologicas referentes ao grupo de controlo revelaram-se estatisticamente
significativos entre a precisdo de acertos acidental e os testes IFS (r (24) = .628*, p =.022)
e SF (r (24) = .594*, p =.032). Nos restantes resultados ndo foram encontradas correlagdes
estatisticamente significativas (todos p > .101). Por sua vez, em relagcdo ao Grupo BZD+AD,
0s resultados comportamentais demonstram a presenca de correlacbes estatisticamente
significativas entre o fator taxa de acertos intencional e o teste IFS (r (24) = .562*, p = .046).
As demais correlagbes ndo foram estatisticamente significativas (todos p > .066).

Osresultados da ANOVA de fatores mistos ndo revelaram diferengas estatisticamente
significativas entre os grupos [F (1,24) = 0.057, p = 0.814, n%, = 0.002], no que respeita a
precisdo de acertos, do mesmo modo que as interag@es intencionalidade*grupo também néo
foram significativas [F (1,24) = 0.228, p = 0.637, n%,= 0.009]. Considerando os tempos de
resposta [F (1,24) = 3.640, p = 0.068, n?, = 0.132], verificou-se a auséncia de diferencas
estatisticamente significativas entre os grupos, bem como em relacdo as interacOes
intencionalidade*grupo [F (1,24) = 0.052, p = 0.822, n%, = 0.002].

Discussao

Com este estudo pretendeu-se explorar se 0 consumo prolongado e em simultaneo de
benzodiazepinas e antidepressivos tinham efeitos negativos na capacidade de avaliar a
intencionalidade dos atos. Atendendo a escassez de estudos que possa comprovar a
existéncia de uma associacao entre o risco de declinio cognitivo e a utilizagdo concomitante
destes dois psicofarmacos (Borda et al., 2021; Gray et al., 2016; Nader & Gowing, 2020;
Zhang et al., 2016), adaptou-se uma tarefa de tomada de decisdo moral de maneira a avaliar
se um melhor funcionamento executivo leva a uma melhoria na performance da tarefa.

Considerando os resultados de estudos anteriores, esperavamos um desempenho
inferior dos individuos que consomem BZD e AD em compara¢do com os individuos que
nao consomem.

Sabe-se que a utilizacdo destas duas classes de medicamentos afeta as funcdes

neurocognitivas e executivas responsaveis pela coordenacdo da atividade mental do
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individuo, limitando o seu desempenho cognitivo (Amado-Boccara et al., 1995; Barker et
al., 2004; Stein & Strickland, 1998). Isso é comprovado pelos resultados neuropsicologicos
do nosso estudo através do teste IFS que, como seria expectavel, demonstrou que 0s
individuos consumidores de BZD e AD tém um pior funcionamento executivo em relacéo
aos individuos que ndo consomem estas substancias. Este achado pode ser explicado pelo
efeito inibidor das benzodiazepinas no desempenho cognitivo, o qual podera induzir défices
aparentemente permanentes (Barker et al., 2004; Bierman et al., 2007; Verdoux et al., 2005).
A pesquisa de Moreira (2012) revela que valores elevados no teste IFS refletem um bom
funcionamento cognitivo global, corroborando o resultado que encontramos no nosso
estudo, em que o funcionamento cognitivo do grupo de controlo ndo se encontra afetado em
comparagdo com o grupo BZD+AB. Também o resultado no teste HADS Depressao
apresentou valores superiores no grupo de BZD+AD, devido a sua condicdo depressiva.

Nos resultados comportamentais encontramos uma correlagdo estatisticamente
significativa no grupo de controlo entre a taxa de precisdo de acertos acidental e os testes
IFS e SF. O facto de a taxa de respostas corretas para a condicédo acidental estar associada a
fluéncia semantica e ao funcionamento executivo nos individuos de controlo pode refletir
um maior esforco desse grupo para identificar com precisdo os danos acidentais. Também
no grupo BZD+AD verificamos a presenca de uma correlacdo, mas entre a taxa de precisao
de acertos intencional e o teste IFS, sendo isto indicativo de que ha um maior recrutamento
de recursos cognitivos do que o habitual para a realizacdo da tarefa em ambos 0s grupos,
embora para diferentes condicdes. Este recrutamento pode ativar regides do cortex pré-
frontal orbitofrontal responsavel pelo comportamento social (Miller & Cummings, 2017).
Contrariamente, Blackemore et al., (2003) referiu que o dano intencional esta associado ao
aumento da ativacdo do Sulco Temporal Superior Posterior Direito, localizado no lobo
temporal, cuja estrutura é importante na percecdo, previsao e interpretacdo das intencdes dos
outros.

Ao contréario do que esperavamos, 0 consumo destas substancias ndo teve influéncia
direta na performance datarefa, mesmo este grupo tendo um desempenho executivo inferior
ao grupo de controlo. No entanto, este achado é inconsistente com a literatura existente que
refere que o consumo de benzodiazepinas e antidepressivos diminui a funcéo cognitiva e
executiva dos individuos (Amado-Boccara et al., 1995; Stein & Strickland, 1998; Barker et
al., 2004). Ainda assim, num estudo similar sobre o efeito do envelhecimento na
(des)percecdo de intencionalidade (Pasion et al., 2019), os idosos obtiveram um baixo

desempenho no teste de avaliagdo do funcionamento executivo (IFS) para a condicao
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intencional, o qual pode ser explicado pela funcéo executiva deterioradadecorrente daidade.
Um outro estudo também sobre o envelhecimento documentou o efeito da idade na funcéo
executiva, em que se comprovou um desempenho inferior dosadultos mais velhos natomada
de perspetiva emocional face aos adultos mais jovens (Fernandes et al., 2019). Tendo em
consideracdo os achados anteriores, verificamos que o consumo de BZD e AD pode ter um
efeito semelhante ao processo de envelhecimento na capacidade cognitiva dos individuos,
embora o0s resultados do nosso estudo ndo consigam demonstrar isso. Uma possivel
explicacdo poderaestar associada com o tamanho reduzido danossa amostra (que é discutido
com maior detalhe abaixo) e com o tempo de consumo dos medicamentos, o qual poderéa ser
insuficiente para produzir altera¢cbes no funcionamento executivo.

Relativamente a taxa de precisdo de acertos ndo foram apontadas diferencas
estatisticamente significativas entre os grupos. Isto significa que ambos obtiveram um
desempenho equivalente, o que permite constatar que o consumo destes psicofarmacos
parece ndo prejudicar a capacidade de os individuos percecionarem a intencionalidade dos
atos quer sejam eles ou acidentais ou intencionais. Apesar disso, 0s nossos resultados néo
sdo compativeis com os achados do estudo de Pasion et al., (2019), também com id0sos,
onde foi demonstrado que estes sdo menos precisos a distinguir as acdes prejudiciais
intencionais das acidentais em comparagdo com 0s grupos mais jovens e de meia-idade, o
que sugere uma menor capacidade dedistinguir a intencionalidade das transgressdes morais.
Também em relacdo aos tempos de resposta, os resultados relataram que os idosos tém
tempos de reacdo mais elevados explicado pela velocidade de processamento e pela
lentificacdo da resposta motora devido a idade. No nosso estudo, ndo houve diferencgas nos
tempos de resposta cujo resultado € inconsistente com a pesquisa de Brosan e colaboradores
(1986) segundo a qual o consumo de benzodiazepinas € responsavel pela diminuigdo do
tempo de reacéo.

As principais descobertas fornecem evidéncias de que a coadministracdo de BZD e
AD pioram o funcionamento executivos dos individuos. Curiosamente, o consumo destas
substancias ndo teve um impacto negativo na performance dos individuos, tendo, ambos 0s
grupos, obtido um desempenho equivalente. Desta forma, a capacidade de avaliar a
intencionalidade dos atos parece ndo se encontrar afetada, invalidando, portanto, a hipotese
deste estudo. No entanto, a mesma ndo deve ser totalmente descartada de futuros estudos,
tendo em consideracéo a pouca evidéncia cientifica nesta area.

As grandes limitages deste estudo prendem-se com o reduzido tamanho amostral, a

falta de representatividade da amostra e a falta de informacGes relevantes sobre a dosagem
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e o tempo de utilizagdo das substancias, o que dificultou a comparacgdo e interpretacdo dos
resultados. Além disso, ndo foi discriminado qual o tipo de benzodiazepinas e
antidepressivos consumidos por estes individuos, ja que € sabido que alguns subtipos
prejudicam e outros favorecem a funcdo cognitiva em fases iniciais de tratamento. No
entanto, acredito que seria irreal analisar a0 pormenor todas as interagdes psicodinamicas
destes medicamentos. Também as caracteristicas clinicas e sociodemograficas dos
participantes, tais como o sexo, a idade, o diagndstico, a gravidade dos sintomas, entre
outros, pode ter influenciado os resultados, visto serem variaveis que nao foram controladas.
Apesar das limitacdes, este € um estudo pioneiro na area dacognicdo social que podera servir

de mote para futuras investigagdes.
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