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“A ciência está longe de ser um instrumento perfeito 

de conhecimento. É apenas o melhor que temos” 

(Carl Sagan) 

 



RESUMO 

 

A esquizofrenia é um transtorno mental com prevalência em torno de 1,4 a 4,6 

por mil habitantes, sendo responsável por uma grande carga individual e social de 

incapacidade e perdas econômicas. Atualmente, seu diagnóstico é baseado na 

apresentação clínica, com auxílio de manuais diagnósticos como DSM-5 e CID-10. O 

aspecto biológico da esquizofrenia é evidente, com grande produção de pesquisas 

sobre as causas genéticas e ambientais da doença, bem como seus correlatos 

anatômicos, de imagem e neurofarmacológicos. Ainda assim, não existem 

biomarcadores que permitam a realização de um diagnóstico objetivo e observador 

independente. Alterações do processamento sensorial e da linguagem na 

esquizofrenia têm sido amplamente estudados e apresentam características que os 

colocam como candidatos a biomarcadores. Na presente pesquisa, foram estudas a 

sensibilidade à ilusão de Müller-Lyer e análise automatizada do discurso em pacientes 

com esquizofrenia e familiares. Foi realizada uma revisão sistemática sobre a 

percepção de ilusões visuais na esquizofrenia para se estabelecer o atual 

entendimento sobre o tema e elencar os obstáculos metodológicos possíveis. 

Paralelamente, foram avaliados pacientes com esquizofrenia na tarefa com a ilusão 

de Müller-Lyer, na versão modificada de Brentano. Os participantes foram submetidos 

à entrevista estruturada da escala PANSS e parte dos seus discursos foi avaliada 

utilizando o software Speech Graphs©. Observou-se que pacientes com esquizofrenia 

crônica são mais suscetíveis à ilusão de Müller-Lyer e apresentam maiores níveis de 

conectividade de discurso em resposta a perguntas sequenciais do que familiares e 

indivíduos saudáveis, embora estas duas alterações não estejam correlacionadas 

entre si. A sensibilidade à ilusão está associada ao tempo de progressão do 

transtorno. Ademais, encontrou-se baixa associação entre a progressão dos sintomas 

avaliados. Os presentes resultados reforçam a necessidade de ferramentas 

diagnósticas mais amplas para que os parâmetros aqui avaliados possam ser 

futuramente empregados como biomarcadores. 

  



ABSTRACT 

 

Schizophrenia is a mental disorder with a prevalence of around 1.4 to 4.6 per 

thousand people. It is responsible for great individual and social burden and economic 

losses. Nowadays, its diagnosis is based on the clinical presentation using diagnostic 

manuals such as DSM-5 and ICD-10. The biological aspect of schizophrenia is evident, 

with a large amount of research about its genetic and environmental causes, as well 

as its anatomical, imaging and neuropharmacological correlates. However, there are 

no biomarkers that allow for an objective and observer independent diagnosis. Sensory 

processing and language disorders in schizophrenia have been widely studied and 

exhibit characteristics that place them as biomarker candidates. In this research, we 

studied Müller-Lyer illusion and automated speech analysis using Speech Graphs© 

software in participants with schizophrenia and their relatives. We also conducted a 

systematic review about the perception of visual illusions in patients with schizophrenia 

to establish current understanding about the theme and list possible methodological 

obstacles. In parallel, patients with schizophrenia were evaluated in the Brentano 

modified Müller-Lyer illusion task. Participants were submitted to the PANSS 

structured interview and part of their speech was evaluated using Speech Graphs© 

software. We observed that patients with chronic schizophrenia are more susceptible 

to the Müller-Lyer illusion and present higher connectivity levels of speech in response 

to sequential queries than relatives and healthy individuals, but these disturbances are 

not correlated among each other. Sensitivity to the illusion is associated to disease 

progression time. Furthermore, we found low association between the progression of 

the evaluated symptoms. These results strengthen the need to develop wider 

diagnostic tools so that the parameters evaluated can be used as biomarkers in the 

future. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

1.1 ASPECTOS HISTÓRICOS 

 

 Talvez nenhum transtorno mental tenha moldado a psiquiatria como prática 

médica e campo de pesquisa científica como a esquizofrenia. Embora descrições de 

delírios, paranoia e outros sintomas de “loucura”, como assim era chamada, já 

existissem desde os primeiros médicos gregos, foi com Emil Kraepelin (1856-1926) e 

Eugen Bleuler (1857-1939) que o conceito do que hoje se chama esquizofrenia 

começou a ser formado [1] 

  As primeiras descrições de transtornos que afetavam jovens e frequentemente 

progrediam para deterioração crônica começaram em meados do século XIX, quando 

o francês Bénédict Morel cunhou o termo “démence precoce”, ao mesmo tempo que 

Thomas Clouston se referia à “insanidade adolescente” na Escócia e Karl Ludwig 

Kahlbaum à catatonia na Alemanha. Kraepelin integrou estes conceitos heterogêneos 

usando o termo “dementia praecox”, evitando propor sintomas patognomônicos por 

acreditar que a validação final da entidade nosológica viria de conhecimentos da 

neuropatologia, fisiologia e bioquímica do cérebro, enquanto o papel da pesquisa 

clínica consistiria em identificar padrões replicáveis de intercorrelações entre 

sintomas, curso e prognóstico [2]. 

 Seu contemporâneo Bleuler, substituindo o termo “dementia praecox” por 

“esquizofrenia”, foi responsável pela noção de que esta não seria uma entidade 

nosológica única, mas um grupo de doenças que deveria ser tratado no plural. 

Também no contraponto a Kraepelin, Bleuler distinguiu uma hierarquia sindrômica que 

consistia em sintomas básicos ou obrigatórios, como perturbações do pensamento, 

afeto, volição e isolamento social, assim como sintomas acessórios ou suplementares, 

incluindo alucinações, delírios e cisão do eu.  

 Nas décadas que se seguiram, as novas definições da esquizofrenia seguiram 

em algum grau as noções kraepelinianas e bleulerianas, já plenamente estabelecidas 

na literatura médica. Especialmente relevante foi a descrição dos sintomas de primeira 

ordem por Kurt Schneider (1887-1967): pensamentos audíveis, vozes discutindo 

sobre o paciente, vozes comentando as ações do paciente, experiências de 

influências corporais, roubo de pensamento e outras interferências com o 

pensamento, difusão do pensamento, percepção delirante e experiências envolvendo 
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impulsos e sentimentos gerados externamente. Este grupo de sintomas deveria ter 

um peso decisivo no diagnóstico da esquizofrenia, segundo Schneider, e sua 

influência persiste até os dias atuais na sua incorporação no DSM-III [3], CID-10 [4]e 

RDC [5]. 

  

1.2 EPIDEMIOLOGIA 

 

As investigações epidemiológicas da esquizofrenia existem há mais de um 

século, quando a médica Jenny Koller publicou a primeira pesquisa sobre a agregação 

da doença em famílias de Zurique usando um estudo caso-controle envolvendo 284 

pacientes de 370 indivíduos saudáveis [6]. Desde então, a despeito do crescimento 

de estudos epidemiológicos sobre a doença, problemas metodológicos como a 

importância da experiência subjetiva nos instrumentos diagnósticos e a ausência de 

marcadores biológicos e psicométricos têm se mostrado uma barreira para a produção 

de estimativas consistentes [6].  

A maior parte dos estudos revela uma prevalência da esquizofrenia entre 1,4 e 

4,6 por 1000, mas taxas muito mais baixas ou muito mais altas são encontradas em 

alguns nichos populacionais. Isso pode refletir diferenças de prevalências reais ou 

apenas a variabilidade dos instrumentos de medição, levando a resultados falsamente 

discrepantes. Uma revisão sistemática conduzida de estudos publicados entre 1965 e 

2002 em 46 países revelou uma prevalência média populacional de 3,3 por mil 

habitantes, com expressiva variabilidade temporal e espacial [7]. Estes dados são 

congruentes com os achados do estudo de Carga Global de Doença de 2016 (Global 

Burden of Disease Study – GBD), que trazem uma estimativa de 0,28% [8]. Da mesma 

maneira, estudos de incidência mostram variações importantes, girando em torno de 

0,17 a 0,54 por 1000 habitantes por ano, com uma redução de duas a três vezes após 

a introdução do DSM-III, provavelmente refletindo um estreitamento dos critérios 

diagnósticos para o transtorno [6]. De modo geral, não são vistas diferenças de gênero 

importantes na incidência e prevalência da doença [8] ainda que existam diferenças 

claras no aspecto clínico, discutidas adiante. 

A esquizofrenia traz uma carga significativa em termos de Anos Vividos com 

Incapacidade (do inglês: Years Lived with Disease – YLDs) e Anos de Vidas Perdidos 

Ajustados por Incapacidade (do inglês: Disability Adjusted Life Years – DALYs). 

Dentre as 310 doenças avaliadas no GBD 2016, esquizofrenia se coloca em décimo 
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segundo lugar em termos de DALYs [8]. Porque o pico desta carga está situado na 

faixa etária de 25 a 54 anos, quando indivíduos tendem a ser economicamente 

produtivos, os impactos econômicos para os pacientes, suas famílias e comunidades 

são significativos [8]  Isso é especialmente relevante em países de média e baixa 

renda, onde as estruturas de cuidados em saúde e o suporte social que poderiam 

mudar o impacto da esquizofrenia são escassos [9]. 

 

1.3 APRESENTAÇÃO CLÍNICA E DIAGNÓSTICO  

 

  Os sintomas da esquizofrenia podem ser divididos em três tipos: positivos, 

negativos e déficits cognitivos. Os sintomas positivos caracterizam-se pela perda do 

contato com a realidade, como delírios e alucinações. Embora não estejam presentes 

em todas as formas de esquizofrenia, podem ser considerados definidores da 

síndrome psicótica. Sintomas negativos, por outro lado, consistem em decréscimos 

de funções psicológicas, como embotamento afetivo, empobrecimento cognitivo, 

perda da motivação e retraimento social. Por fim, os sintomas cognitivos caracterizam-

se por perda do desempenho de uma gama de funções cognitivas, como atenção, 

fluência verbal e memória. De modo geral, sintomas positivos evoluem em surtos e 

remissões, enquanto os sintomas negativos apresentam uma evolução mais crônica, 

associando-se com perdas funcionais a longo prazo [10, 11]. 

O diagnóstico da esquizofrenia é essencialmente clínico, baseado na história e 

na avaliação do estado mental do paciente. Manuais diagnósticos, como o Manual 

Diagnóstico e Estatístico de Transtornos Mentais 5ª edição (Diagnostic and Statistic 

Manual of Mental Disorders Fifth Edition - DSM-5) [12] e a Classificação Internacional 

de Doenças (CID-10) [4] são importantes para aumentar a confiabilidade diagnóstica 

entre avaliadores. Ambos seguem os critérios de Feighner [13]: descrição clínica, 

estudos laboratoriais, delimitação de outros transtornos, estudos de seguimento e 

estudos de família. Apesar de algumas diferenças, eles mostram grande concordância 

quanto à definição da esquizofrenia, com foco na distorção do pensamento e da 

sensopercepção, além do embotamento afetivo. Os critérios também levam em conta 

a evolução da doença e exigem a exclusão de diagnósticos diferenciais, como 

transtornos de humor, transtornos mentais orgânicos ou transtornos psicóticos 

induzidos por uso de drogas.  
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Quadro 1 - Critérios diagnósticos para a Esquizofrenia, segundo o DSM-5 

Critérios diagnósticos para Esquizofrenia (295.90), segundo o DSM-5 
 
A. Dois (ou mais) dos itens a seguir, cada um presente por uma quantidade significativa de 
tempo durante um período de um mês (ou menos, se tratados com sucesso). Pelo menos 
um deles deve ser (1), (2) ou (3): 
1. Delírios. 
2. Alucinações. 
3. Discurso desorganizado. 
4. Comportamento grosseiramente desorganizado ou catatônico. 
5. Sintomas negativos (i.e., expressão emocional diminuída ou avolia). 
 
B. Por período significativo de tempo desde o aparecimento da perturbação, o nível de 
funcionamento em uma ou mais áreas importantes do funcionamento, como trabalho, 
relações interpessoais ou autocuidado, está acentuadamente abaixo do nível alcançado 
antes do início (ou, quando o início se dá na infância ou na adolescência, incapacidade de 
atingir o nível esperado de funcionamento interpessoal, acadêmico ou profissional). 
 
C. Sinais contínuos de perturbação persistem durante, pelo menos, seis meses. Esse 
período de seis meses deve incluir no mínimo um mês de sintomas (ou menos, se tratados 
com sucesso) que precisam satisfazer ao Critério A (i.e., sintomas da fase ativa) e pode 
incluir períodos de sintomas prodrômicos ou residuais. Durante esses períodos prodrômicos 
ou residuais, os sinais da perturbação podem ser manifestados apenas por sintomas 
negativos ou por dois ou mais sintomas listados no Critério A presentes em uma forma 
atenuada (p. ex., crenças esquisitas, experiências perceptivas incomuns). 
 
D. Transtorno esquizoafetivo e transtorno depressivo ou transtorno bipolar com 
características psicóticas são descartados porque 1) não ocorreram episódios depressivos 
maiores ou maníacos concomitantemente com os sintomas da fase ativa, ou 2) se episódios 
de humor ocorreram durante os sintomas da fase ativa, sua duração total foi breve em 
relação aos períodos ativo e residual da doença. 
E. A perturbação pode ser atribuída aos efeitos fisiológicos de uma substância (p. ex., droga 
de abuso, medicamento) ou a outra condição médica. 
 
F. Se há história de transtorno do espectro autista ou de um transtorno da comunicação 
iniciado na infância, o diagnóstico adicional de esquizofrenia é realizado somente se delírios 
ou alucinações proeminentes, além dos demais sintomas exigidos de esquizofrenia, estão 
também presentes por pelo menos um mês (ou menos, se tratados com sucesso). 
 
Especificar se: 
Os especificadores de curso a seguir devem somente ser usados após um ano de duração 
do transtorno e se não estiverem em contradição com os critérios de curso diagnóstico. 
Primeiro episódio, atualmente em episódio agudo: A primeira manifestação do 
transtorno atende aos sintomas diagnósticos definidos e ao critério de tempo. Um episódio 
agudo é um período de tempo em que são satisfeitos os critérios de sintomas. 
Primeiro episódio, atualmente em remissão parcial: Remissão parcial é um período de 
tempo durante o qual é mantida uma melhora após um episódio anterior e em que os 
critérios definidores do transtorno são atendidos apenas em parte. 
Primeiro episódio, atualmente em remissão completa: Remissão completa é um período 
de tempo após um episódio anterior durante o qual não estão presentes sintomas 
específicos 
do transtorno. 
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Episódios múltiplos, atualmente em episódio agudo: Múltiplos episódios podem ser 
determinados após um mínimo de dois episódios (i.e., após um primeiro episódio, uma 
remissão e pelo menos uma recaída). 
Episódios múltiplos, atualmente em remissão parcial 
Episódios múltiplos, atualmente em remissão completa 
Contínuo: Os sintomas que atendem aos critérios de sintomas diagnósticos do transtorno 
permanecem durante a maior parte do curso da doença, com períodos de sintomas em 
nível subclínico muito breves em relação ao curso geral. 
Não especificado 
Especificar se: 
Com catatonia  
Especificar a gravidade atual: 
A gravidade é classificada por uma avaliação quantitativa dos sintomas primários de 
psicose, o que inclui delírios, alucinações, desorganização do discurso, comportamento 
psicomotor anormal e sintomas negativos. Cada um desses sintomas pode ser classificado 
quanto à gravidade atual (mais grave nos últimos sete dias) em uma escala com 5 pontos, 
variando de 0 (não presente) a 4 (presente e grave).  
Nota: O diagnóstico de esquizofrenia pode ser feito sem a utilização desse especificador 
de gravidade. 

 

Quadro 2 - Critérios diagnósticos para a Esquizofrenia, segundo a CID-10 

Critérios diagnósticos para Esquizofrenia (F20.x), segundo a CID-10 
 
Esta categoria geral inclui as variedades comuns da esquizofrenia, bem como algumas 
variedades menos comuns e distúrbios intimamente relacionados. 
 
F20.0 - F20.3 
Critérios gerais para os tipos de Esquizofrenia Paranoide, Hebefrênica, Catatônica e 
Indiferenciada: 
G1: Pelo menos um dos sintomas e sinais das síndromes listados abaixo no item (1) ou 
pelo menos dois dos sintomas e sinais listados no item (2) devem estar presentes durante 
a maior parte do tempo de um episódio de doença psicótica, durando pelo menos um mês 
(ou pelo menos algum tempo durante grande parte do dia). 
(1) Pelo menos um dos seguintes: 
a) Eco de pensamento, inserção ou bloqueio de pensamento ou irradiação de pensamento. 
b) Delírios de controle, influência ou passividade, claramente relacionados a movimentos 
do corpo ou membros ou pensamentos, ações ou sensações específicas; percepção 
delirante. 
c) Vozes alucinatórias fazendo um comentário contínuo sobre o comportamento do paciente 
ou discutindo entre si ou outros tipos de vozes alucinatórias vindas de alguma parte do 
corpo. 
d) Delírios persistentes de outros tipos, culturalmente inapropriados e completamente 
impossíveis, tais como identidade religiosa ou política, poderes e habilidades sobre-
humanos (ex., ser capaz de controlar o tempo ou entrar em comunicação com seres 
alienígenas). 
 
(2) Ou pelo menos dois dos seguintes: 
e) Alucinações persistentes em qualquer modalidade, que ocorram cotidianamente durante 
pelo menos um mês, quando acompanhadas por delírios (que podem ser fugazes ou meio 
formados) sem conteúdo afetivo claro ou quando acompanhadas por ideias 
supervalorizadas persistentes. 
f) Neologismos, quebras ou interpolação no curso do pensamento, resultando em 
incoerência ou fala irrelevante. 
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g) Comportamento catatônico, tal como excitação, postura inadequada ou flexibilidade 
cérea, negativismo, mutismo e estupor. 
h) Sintomas "negativos" como apatia marcante, escassez de fala e embotamento ou 
incongruência de respostas emocionais (deve estar claro que estas não são devidas a 
depressão ou medicação neuroléptica). 
G2: Critérios de exclusão mais comumente usados: Se o paciente também preenche 
critérios para episódio maníaco (F30) ou episódio depressivo (F32), os critérios listados sob 
G1.1 e G1.2 acima devem ser preenchidos antes do desenvolvimento do distúrbio de 
humor. 
G3: O distúrbio não deve ser atribuído a doença cerebral orgânica ou a álcool ou intoxicação 
relacionada a drogas, dependência ou abstenção. 
 
 Comentários:  
 Ao avaliar a presença destas experiências e comportamentos subjetivos anormais deve-
se tomar cuidado especial para se evitar afirmações verdadeiro-falso, especialmente 
quando estão envolvidas formas de expressão e comportamento cultural ou 
subculturalmente influenciadas ou um nível inferior de inteligência. 
 Em vista da considerável variação do curso dos distúrbios esquizofrênicos, pode ser 
desejável (especialmente para fins de pesquisa) especificar o padrão do curso utilizando 
um quinto caráter. O curso usualmente não deve ser codificado a menos que tenha havido 
um período de observação de pelo menos um ano. 
 
Padrão do Curso: 
F20.x0: Contínuo (sem remissão de sintomas psicóticos ao longo do período de 
observação); 
F20.x1: Episódico, com um desenvolvimento progressivo de sintomas "negativos" em 
intervalos entre os episódios psicóticos; 
F20.x2: Episódico, com sintomas "negativos" persistentes, porém não progressivos nos 
intervalos entre os episódios psicóticos; 
F20.x3: Episódico, em remissão (com remissões completas ou virtualmente completas 
entre episódios psicóticos); 
F20.x4: Remissão incompleta; 
F20.x5: Remissão completa ou virtualmente completa; 
F20.x8: Outro padrão de curso; 
F20.x9: Curso incerto, período de observação demasiado curto. 
 
F20.0 Esquizofrenia Paranoide 
A. Os critérios gerais para Esquizofrenia (F20.0-F20.3 acima) devem ser satisfeitos. 
B. Delírios ou alucinações devem ser proeminentes (tais como delírios de perseguição, 
referência, nascimento especial, missão especial, transformação corporal ou inveja; vozes 
ameaçadoras ou de comando, alucinações de odor ou sabor, sensações sexuais ou outras 
sensações corporais). 
C. Embotamento ou incongruência de afeto, sintomas catatônicos ou fala incoerente não 
devem dominar o quadro clínico, embora possam estar presentes em um grau suave. 
 
F20.1 Esquizofrenia Hebefrênica 
A. Os critérios gerais para Esquizofrenia (F20.0-F20.3) acima devem ser preenchidos. 
B. (1) ou (2): 
(1) Afeto embotado ou raso, definido e sustentado; 
(2) Afeto incongruente ou inapropriado definido e sustentado. 
C. (1) ou (2): 
(1) Comportamento sem objetivo e desarticulado ao invés de direcionado para uma meta; 
(2) Distúrbio de pensamento definido manifestando-se como fala desarticulada, vaga ou 
incoerente. 
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D. Alucinações ou delírios não devem dominar o quadro clínico, embora possam estar 
presentes em um grau suave. 
 
F20.2 Esquizofrenia catatônica 
A. Os critérios gerais para Esquizofrenia (F20.0 - F20.3 acima) devem finalmente ser 
satisfeitos, embora isso possa não ser possível inicialmente se o paciente não estiver se 
comunicando. 
B. Durante um período de pelo menos duas semanas, um ou mais dos seguintes 
comportamentos catatônicos deve mostrar-se proeminente: 
(1) Estupor (diminuição marcante na capacidade de reação ao ambiente e redução de 
movimentos e atividade espontânea) ou mutismo; 
(2) Excitação (atividade motora aparentemente sem propósito, não influenciada por 
estímulos externos); 
(3) Postura inadequada (assumir e manter voluntariamente posturas inadequadas ou 
bizarras); 
(4) Negativismo (uma resistência, aparentemente sem motivo, a todas as instruções ou 
tentativas de ser movido ou a movimentos na direção contrárias); 
(5) Rigidez (manutenção de uma postura rígida contra esforços para ser movido); 
(6) Flexibilidade cérea (manutenção de membros e do corpo em posições externamente 
impostas); 
(7) Automatismo de comando (obediência automática a instruções). 
C. Outros precipitantes possíveis do comportamento catatônico, incluindo doença cerebral 
e distúrbio metabólico, foram excluídos. 
 
F20.3 Esquizofrenia Indiferenciada 
A. Os critérios gerais para Esquizofrenia (F20.0 - F20.3) acima devem ser preenchidos. 
B. (1) ou (2): 
(1) Há sintomas insuficientes para satisfazer os critérios de quaisquer dos subtipos 
F20.0,.1,.4 ou .5; 
(2) Há tantos sintomas que os critérios para mais de um dos subtipos listados em B(1) acima 
são preenchidos. 
 
F20.5 Esquizofrenia Residual 
A. Os critérios gerais para esquizofrenia (F20.0 - F20.3 acima) devem ter sido preenchidos 
em algum momento no passado, mas não são preenchidos no presente. 
B. Pelo menos quatro dos seguintes sintomas “negativos" estiveram presentes ao longo dos 
doze meses anteriores: 
(1) Lentidão psicomotora; 
(2) Embotamento definido de afeto; 
(3) Passividade e falta de iniciativa; 
(4) Pobreza da qualidade ou conteúdo da fala; 
(5) Comunicação não verbal pobre através de expressão facial, contato olho a olho, 
modulação da voz ou postura; 
(6) Desempenho social e autocuidado deficientes. 
 
F20.6 Esquizofrenia simples 
A. Desenvolvimento lentamente progressivo ao longo de um período de pelo menos um 
ano, de todos os três dos seguintes: 
(1) Uma mudança significativa e consistente na qualidade geral de alguns dos aspectos do 
comportamento pessoal, manifestado como perda de impulso e interesse, falta de objetivo, 
ociosidade, uma atitude introspectiva e de retraimento social. 
(2) Surgimento gradual e aprofundamento de sintomas "negativos", tais como apatia 
marcada, escassez de fala, lentidão, embotamento de afeto, passividade e falta de iniciativa 
e comunicação verbal pobre (através de expressão facial, contato olho a olho, modulação 
da voz e postura). 
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B. Ausência, a qualquer momento, das experiências subjetivas anormais relacionadas em 
G1 em F20.0-F20.3 e de alucinações ou delírios bem formados de qualquer tipo, ou seja, o 
indivíduo jamais deve ter preenchido os critérios para qualquer outro tipo de esquizofrenia 
ou qualquer outro tipo de distúrbio psicótico. 
C. Ausência de evidências de demência ou qualquer distúrbio mental orgânico listado na 
seção F0. 

 
F20.8 Outra esquizofrenia 

 
F20.9 Esquizofrenia não especificada 

 

Embora seja considerada prototípica dos transtornos psicóticos, outros 

transtornos podem exibir características parecidas e devem ser excluídos para um 

adequado diagnóstico. Os principais diagnósticos diferenciais são as outras psicoses 

não-orgânicas, como transtornos de humor, transtorno esquizoafetivo, transtorno 

psicótico breve, transtorno esquizofreniforme e transtorno delirante persistente. Por 

este motivo, é importante a investigação do tempo de adoecimento, da presença de 

sintomas de humor, o grau de bizarrice dos delírios e a presença de outros sintomas 

da esquizofrenia além do delírio. Ademais, transtornos psicóticos orgânicos 

desencadeados por doenças clínicas, como neurossífilis, lúpus, epilepsia do lobo 

temporal e síndrome de Wernick-Korsakoff devem ser consideradas antes do 

estabelecimento do diagnóstico definitivo de esquizofrenia [14]. 

 

1.4 NEUROBIOLOGIA 

 

A esquizofrenia possui uma alta herdabilidade, com fatores genéticos 

contribuindo significativa, porém não exclusivamente, para o surgimento da doença. 

Trata-se de uma doença poligênica, relacionada a alterações de alta penetrância, 

como variações de números de cópia (copy number variants – CNV) [15,16] e 

variações raras e de novo [17], envolvendo genes relacionados a diversas funções 

que incluem regulação da transcrição neuronal, transporte celular, migração neuronal, 

transmissão sináptica, desenvolvimento cortical [18]. Além disso, Estudos de 

Associação Genômica Ampla (Genome Wide Association Studies – GWAS) 

identificaram mais de 108 loci independentes de baixa penetrância envolvendo a 

transmissão glutamatérgica, sinalização de cálcio e regulação da função sináptica 

[20]. Mecanismos epigenéticos, como metilação de DNA e acetilação de histonas, 

também estão implicados na biologia da esquizofrenia [20]. 
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Fatores ambientais também foram relacionados com o desenvolvimento da 

esquizofrenia, como infecções prenatais [21], deficiências nutricionais [22] e 

complicações da gestação e do parto [23]. Outras variáveis epidemiológicas, como 

urbanização do ambiente de moradia, migração, violência na infância, status 

socioeconômico, trauma e uso de cannabis também têm sido relacionados ao 

surgimento do transtorno [23,24]. Alguns destes fatores também se relacionam a 

outras doenças, como retardo mental, autismo, transtorno do déficit de atenção e 

hiperatividade (TDAH) e epilepsia [25]. Os mecanismos biológicos da interação gene-

ambiente ainda não são conhecidos e a exploração destes fatores pode contribuir 

substancialmente para a prevenção da doença e para o incremento dos atuais 

modelos neurodesenvolvimentais da esquizofrenia. 

Algumas alterações estruturais encefálicas foram relacionadas à esquizofrenia, 

como redução da substância cinzenta e disfunções da substância branca no lobo 

temporal [14]. Além disso, pacientes com esquizofrenia apresentam redução do 

volume encefálico total e aumento ventricular [26] e alterações da conectividade 

córtico-cortical [27]. Estas alterações são inespecíficas, superpostas a outros 

transtornos. Não foram descritas alterações específicas da esquizofrenia que possam 

ser usadas para o seu diagnóstico. 

Do ponto de vista neurofarmacológico, dois neurotransmissores foram 

consistentemente relacionados à esquizofrenia: o glutamato e a dopamina [28]. O 

envolvimento da dopamina na esquizofrenia foi aventado na década de 70, com 

múltiplas evidências subsequentes [29–32]. Mais recentemente, o envolvimento do 

glutamato, especificamente por disfunção dos receptores do tipo NMDA, tem sido 

relacionado à patogenia desta doença [33,34]. 

 

1.5 MARCADORES BIOLÓGICOS 

 

Como visto anteriormente, o diagnóstico psiquiátrico se baseia em uma 

listagem de descrições de comportamentos, que agrupam síndromes e constituem o 

diagnóstico final. Até o presente momento, não existem correlatos biológicos que 

permitam diferenciar os transtornos mentais entre si, ou compreender a 

heterogeneidade existente dentro do mesmo diagnóstico. As manifestações 

sindrômicas constituem a expressão clínica do diagnóstico, mas não há 

fundamentação das bases biológicas que permitam agrupar tais manifestações em 
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um mesmo grupo, ou separar manifestações diferentes em subtipos diferentes. Com 

isso, os manuais diagnósticos não lidam propriamente com diagnósticos nosológicos 

e carecem de poder preditivo quanto ao manejo terapêutico ou desfecho do quadro. 

Da mesma forma, por dependerem da manifestação sintomática, estes critérios não 

permitem identificar indivíduos em fase pré-clínica que possuam risco aumentado de 

desenvolver a doença. 

Biomarcadores são definidos como uma subcategoria de sinais clínicos, ou 

seja, indicações objetivas do estado clínico, que podem ser medidas acuradamente e 

reproduzidas. Eles não correlacionam necessariamente com a experiência do 

paciente podendo estar presentes em variações que são indetectáveis e não afetam 

o estado de saúde [35]. Endofenótipos, por sua vez, são fenômenos biológicos ou 

psicológicos que se encontram na cadeia causal entre contribuições genéticas para 

um transtorno e os sintomas diagnosticáveis da psicopatologia [36] 

  Ainda que as pesquisas recentes apontadas acima tenham mostrado 

evidências concretas de fatores biológicos relacionados à esquizofrenia, o diagnóstico 

deste transtorno permanece centrado na identificação de sintomas, como descritos no 

DSM-5 e CID-10. Isso resulta em grupos sindrômicos altamente heterogêneos, com 

ampla discrepância funcional e prognóstica. A centralização do diagnóstico na 

apresentação clínica também impede a identificação de risco, uma vez que indivíduos 

assintomáticos não podem ser separados da população normal com base nos critérios 

presentes nos manuais. Por fim, as relações entre as categorias diagnósticas e as 

medidas biológicas e comportamentais é frágil colocando em xeque a própria validade 

destas categorias [37].  

  Ao contrário de outras áreas biomédicas, como a pesquisa do câncer e diabete, 

não existem biomarcadores de rotina na psiquiatria [38]. Isso se relaciona 

bidirecionalmente com os modelos diagnósticos em uso: por um lado, a ausência de 

biomarcadores torna os manuais diagnósticos o padrão para a clínica e a pesquisa 

psiquiátrica; por outro, a heterogeneidade biológica das categorias diagnósticas 

usadas, bem como sua superposição sintomatológica, dificultam a pesquisa 

transversal de marcadores.  

Iniciativas como a Research Domain Criteria (RDoC) propõem novos modelos 

de classificação de transtornos mentais baseados em medidas biológicas e 

dimensões observáveis do comportamento, focando no desenvolvimento de métodos 

de quantificação em neurociência cognitiva que permitam alinhar os construtos 
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comportamentais às bases genéticas, moleculares e fisiológicas do comportamento 

[39]. O projeto RDoC foi concebido com o intuito de “desenvolver, para a finalidade de 

pesquisa, novas formas de [estudar] transtornos mentais baseados em dimensões de 

comportamento observável e medidas neurobiológicas” [40]. Ao se estruturar como 

um programa translacional, que direciona as pesquisas para as operações básicas do 

comportamento e do funcionamento cerebral, ele tira o foco da psicopatologia e 

síndromes clínicas, proporcionando uma matriz de pesquisa que tem como 

subprodutos potenciais biomarcadores e endofenótipos. É possível ainda que os 

biomarcadores em processo de desenvolvimento não se alinhem com os parâmetros 

diagnósticos usados pelo DSM-5 e a CID-10, mas sim com sintomas específicos 

presentes em uma subpopulação de indivíduos, até mesmo assintomáticos ou com 

outros diagnósticos. 

 

1.6 O PROCESSAMENTO VISUAL NA ESQUIZOFRENIA 

  

 Alterações do processamento visual na esquizofrenia são menos exploradas 

que outros domínios cognitivos, como atenção, memória e linguagem [41] mas têm 

sido cada vez mais reconhecidas como um fator relacionado à gravidade da doença, 

estado e tratamento [42]. Alterações de diversas funções visuais têm sido 

consistentemente demonstradas na esquizofrenia, como percepção do movimento 

[43,44], discriminação da cor [45,46] e reconhecimento de faces [47,48], podendo 

fornecer pistas sobre alterações específicas e generalizadas no transtorno [49].  

 Apesar do progresso recente, muitas questões permanecem em aberto, como 

as relações entre percepção e cognição, sua relação com as manifestações 

sintomáticas e prognóstico da doença, sua função como instrumento diagnóstico e o 

potencial como biomarcador [49]. A relevância deste tema de pesquisa resultou na 

sua inclusão como um dos paradigmas promissores do projeto CNTRICS (Cognitive 

Neuroscience Treatment Research to Improve Cognition in Schizophrenia) [50]. 

  De especial interesse são as alterações da organização perceptual (OP), os 

processos através dos quais a informação sensorial é estruturada em padrões 

coerentes, como grupos, controles, perceptos inteiros e representações de objetos, 

que servem como base para a experiência de mundo [51]. Os déficits da OP visual, 

especificamente, estão relacionados a aspectos da doença como funcionamento pré-

mórbido ruim, prognóstico reservado e sintomas negativos e desorganizados. Um 



25 

 

achado importante é que as alterações da OP visual na esquizofrenia independem do 

déficit generalizado causado pela doença, bem como dos medicamentos utilizados. 

Elas parecem não estar relacionadas a sintomas positivos, bem como à evolução da 

doença, estando ausentes em pacientes de primeira crise e em pessoas com risco 

muito alto de desenvolver a doença. Além disso, o tratamento medicamentoso parece 

minimizar estas alterações [52]. 

  A testagem da organização perceptual na esquizofrenia é de difícil 

interpretação devido aos déficits cognitivos generalizados, que podem prejudicar a 

performance mesmo em tarefas simples. O uso de ilusões visuais (figura 1) pode 

contornar estes fatores confundidores, uma vez que a falha de um mecanismo 

específico ou interação contextual pode melhorar a performance na tarefa [53,54]. Sob 

uma perspectiva psicopatológica, os estudos de ilusão visual podem oferecer insights 

sobre como indivíduos com esquizofrenia percebem o mundo e como sua percepção 

difere de indivíduos saudáveis [51]. 

 As ilusões visuais são um método adequado para compreender a organização 

perceptual, uma vez que diferentes ilusões visuais envolvem diferentes operações 

neurais e cognitivas [51]. Déficits perceptuais na esquizofrenia têm sido descritos 

desde o início da década de 50 [55–58] e estudos sobre a percepção de ilusões 

começaram na década seguinte [59,60]. A pesquisa mais recente sugere que 

pacientes com esquizofrenia apresentam anormalidades em níveis baixos [61] e altos 

[62] do processamento visual, assim como nos canais magno [63,64] e parvocelulares 

[62,65]. 

 

Figura 1 - Exemplos de ilusões visuais. 
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  Alterações na percepção de ilusões visuais em pacientes com esquizofrenia 

foram relatadas em vários estudos, envolvendo diferentes tipos de ilusões [66–69]. 

Uma das mais estudas é a ilusão de Müller-Lyer [70–73], na qual segmentos de reta 

do mesmo tamanho que terminam em setas convergentes ou divergentes parecem ter 

comprimentos diferentes. Entretanto, em função de fatores como diferenças 

metodológicas, heterogeneidade dos grupos de pacientes e da medicação utilizada 

pelos pacientes em cada estudo, os resultados são conflitantes, demandando 

consolidação experimental. 

   

1.7 A LINGUAGEM COMO UM BIOMARCADOR 

 

A linguagem pode estar alterada de maneiras diversas na esquizofrenia, 

refletindo alterações do processo de pensamento, formação e utilização de conceitos, 

juízos e raciocínios, como a desintegração dos conceitos, deficiência do juízo e perda 

de articulação lógica [74]. Na prática psiquiátrica, estas alterações psicopatológicas 

são avaliadas por meio do exame do estado mental na entrevista psiquiátrica, o que 

dá margem à subjetividade do avaliador e perda de confiabilidade interexaminador 

[75]. 

 Assim como a percepção, a produção linguística é um dos construtos propostos 

pelo RDoC situado sob o domínio de sistemas cognitivos [76]. Linguagem e discurso 

oferecem uma fonte de informação sobre o pensamento humano, podendo ser 

analisados em termos de contexto emocional, coerência semântica e estrutura e 

complexidade sintática [77]. Na esquizofrenia, as alterações da linguagem costumam 

ser descritas em termos de coerência e coesão semântica [78], sendo estudadas 

desde as primeiras descrições históricas da doença.  

 Mais recentemente, o uso da teoria de gráficos associada à análise 

automatizada do discurso na esquizofrenia tem mostrado resultados promissores. 

Usando uma ferramenta computacional de análise de discurso, é possível converter 

transcrições de falas em gráficos compostos por nós, que representam as palavras, e 

arestas, que representam as ligações temporais entre as palavras (figura 2). A partir 

disso, são extraídas medidas locais e globais que permitem discriminar com alta 

precisão o discurso de indivíduos com esquizofrenia daqueles com mania e os 

saudáveis, mesmo quando artefatos de verbosidade são considerados [79].  
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Figura 2 - Exemplo de gráfico de análise automatizada do discurso. 

 

Este instrumento revelou-se capaz de prever o desenvolvimento de 

esquizofrenia em seis meses, com acurácia de 92% [80], congruente com achados de 

que a diminuição da coerência e da complexidade do discurso na infância, medidas 

com a escala TLC (Thought anda Language Communication), pode prever o risco de 

instalação da esquizofrenia na vida adulta [81]. De extrema importância, os gráficos 

de discurso não requerem qualquer tipo de interpretação semântica, podendo ser 

usados em várias culturas e idiomas [82]. Por fim, a captura da fala é um método fácil, 

rápido e de baixo custo, necessitando apenas de um equipamento simples de 

gravação e, quando muito, uma ferramenta de transcrição automática.  

A análise automatizada do discurso é um campo de pesquisa novo, com 

estudos pequenos e pouco numerosos. Ainda assim, os resultados preliminares 

colocam-na como um promissor candidato a biomarcador. Trata-se de uma medida 

objetiva, observador independente, mensurável e reprodutível, capaz de identificar 

traço e estado da doença. Aspectos linguísticos como coerência e complexidade 

necessitam de validação, testes de confiabilidade de reprodutibilidade, fontes de 

variabilidade e padronização de protocolos [77], constituindo um campo fértil para 

pesquisas futuras.  
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2 JUSTIFICATIVA 

 

  A esquizofrenia é um transtorno mental debilitante, com prevalência de cerca 

de 1% da população de cerca de 200 milhões de habitantes no Brasil [83]. Em virtude 

dos déficits cognitivos apresentados por pacientes com este transtorno, ela é 

responsável por um grande prejuízo econômico, por meio do desemprego, 

afastamentos do trabalho e ocupação de leitos de saúde mental. Além disso, 

pacientes com esquizofrenia estão em maior risco de desenvolver outras doenças, 

como hipertensão, diabete, tuberculose e câncer, sobrecarregando os já escassos 

serviços de saúde [8]. 

 Existem consideráveis esforços para compreender as bases biológicas desta 

doença, permitindo o diagnóstico precoce e mesmo a identificação de risco de 

desenvolvimento do transtorno. O esclarecimento dos mecanismos etiológicos da 

esquizofrenia, incluindo vulnerabilidade genética e fatores relacionados ao 

neurodesenvolvimento, pode permitir o desenvolvimento de estratégias terapêuticas 

que visem não somente à minimização dos sintomas, mas também a impedir o 

progresso e instalação de sintomas de cronificação. Por fim, a identificação de fatores 

moleculares, neuronais, anatômicos e processuais envolvidos na gênese dos 

sintomas é essencial para direcionar intervenções efetivas, sejam elas 

farmacológicas, eletrofisiológicas ou psicoterapêuticas.  

 Atualmente, todos os recursos diagnósticos que norteiam a tomada de 

condutas clínicas na esquizofrenia estão centrados na apresentação clínica, incluindo 

sintomas e evolução da doença. A heterogeneidade das manifestações da doença e 

considerável sobreposição a outros transtornos constituem um desafio clínico. Apesar 

da quantidade de tratamentos disponíveis, a diversidade de expressão sintomática e 

a escassez de conhecimentos sobre as bases do transtorno impede a tomada de 

condutas individualizada, que poderia resultar no máximo de benefício para cada 

paciente. Como resultado, as condutas baseadas em evidências são restritas a 

grandes estudos clínicos, nos quais as características dos sujeitos não refletem 

necessariamente o perfil específico.  

 Com base nisso, o trabalho focou no estudo de dois fenômenos já claramente 

implicados na esquizofrenia: a percepção visual e o processamento verbal. 

Inicialmente, foi realizada uma revisão sistemática sobre a alteração da percepção de 

ilusões visuais por pacientes com esquizofrenia, permitindo uma visão do status atual 
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do conhecimento do tema. Posteriormente, foi feito um trabalho experimental 

investigando a percepção da ilusão de Müller-Lyer e a análise automatizada do 

discurso, uma vez que a testagem simultânea de processos sensoriais e cognitivos 

pode fornecer pistas sobre a interação entre eles e sugerir mecanismos inovadores 

para a etiologia da esquizofrenia. 
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3 OBJETIVOS 

 

3.1 OBJETIVO GERAL 

 

Avaliar e correlacionar as alterações na percepção da ilusão de Müller­Lyer e 

na conectividade do discurso de pacientes com esquizofrenia. 

 

3.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 

São objetivos específicos do projeto: 

a) Examinar o status atual do conhecimento sobre alterações na percepção de 

ilusões visuais em pacientes com esquizofrenia por meio da realização de uma 

revisão sistemática sobre o tema.  

b) Avaliar e comparar indivíduos com esquizofrenia em diferentes etapas da 

doença, bem como familiares de primeiro grau saudáveis de indivíduos com 

esquizofrenia, em relação à percepção da ilusão de Müller-Lyer e à 

conectividade do discurso. 

c) Correlacionar a percepção da ilusão de Müller-Lyer e a conectividade de 

discurso; 

d) Correlacionar a percepção da ilusão de Müller-Lyer e a conectividade de 

discurso com as cinco síndromes quantificadas com o modelo pentagonal da 

escala PANSS; 

e) Correlacionar o efeito de diferentes doses de antipsicótico, calculadas como 

equivalentes de clorpromazina, com o desempenho na percepção da ilusão de 

Müller-Lyer e conectividade do discurso 
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4 REVISÃO SISTEMÁTICA 

 

 Embora existam algumas revisões narrativas sobre a percepção de ilusões 

visuais em pacientes com esquizofrenia [51,84], a literatura científica carece de 

revisões sistematizadas sobre o tema. A revisão sistemática é um instrumento 

poderoso para se construir um paradigma amplo e despido de viés sobre o status de 

conhecimento sobre um tema. Ela permite compreender a orientação das pesquisas 

em um espectro temporal, levantando questões sobre a heterogeneidade dos dados 

e questões metodológicas que possam implicar a disposição em um cenário geral.  

 

4.1 CRITÉRIOS DE ELEGIBILIDADE 

 

Esta revisão foi realizada de acordo com as diretrizes PRISMA (Preferred 

Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses) [85]. O protocolo foi 

registrado e aprovado pelo PROSPERO (International Prospective Register of 

Systematic Reviews) em 27 de agosto de 2020 (CRD42020201292, Anexo A). Para 

ser incluídos nesta revisão, estudos da percepção de ilusões visuais em indivíduos 

adultos humanos precisaram seguir os seguintes critérios: 

a) População: indivíduos adultos com esquizofrenia; 

b) Intervenção: tarefas de ilusões puramente visuais (em oposição a duais ou 

multissensoriais) 

c) Controle: indivíduos sem transtorno mental; 

d) Desfecho: desempenho em tarefas de ilusões visuais; 

e) Tipo de estudo: na ausência de estudos experimentais sobre este tema, a 

revisão de restringiu a estudos observacionais, como coorte, caso-controle, 

séries de caso ou estudos transversais. 

Não foram incluídos dados não publicados, como teses e dissertações, mas 

autores de artigos ou resumos de simpósios com informações incompletas foram 

contactados para maiores informações. As referências nos estudos selecionados que 

foram consideradas relevantes também foram incluídas.  

Artigos duplicados foram excluídos manualmente e com uso do Mendeley© 

Reference Manager [86] e Endnote© Web [87]. O restante dos artigos foi triado por 

título e resumo por dois pesquisadores independentes. Todas as discrepâncias foram 

discutidas e decididas por consenso.  
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Estudos foram excluídos se: 

a) Artigos com métodos completos não estavam disponíveis; 

b) O artigo não era original ou os resultados haviam sido publicados em outro 

local; 

c) Os critérios de inclusão e exclusão não se enquadravam no protocolo; 

d) O estudo havia sido publicado antes de 1980. Este critério foi incluído post hoc 

para reduzir o possível risco de viés diagnóstico em estudos realizados antes 

da publicação do DSM-III [3]. 

Todos os demais estudos foram incluídos na revisão sistemática.  

Critérios de inclusão e exclusão descritos nos métodos foram cuidadosamente 

diferenciados de características populacionais descritas nos resultados. A intervenção 

foi definida como o experimento descrito nos métodos. Grupos de comparação que 

não eram sujeitos saudáveis foram excluídos da extração e análise de dados. Medidas 

de desfecho e resultados foram descritos de acordo com os estudos, mesmo quando 

considerados heterogêneos. Controle de viés foi definido como variáveis descritas nos 

métodos que poderiam enviesar os resultados e que foram discutidos de acordo com 

a literatura ou usados para estratificação na análise estatística. Risco de viés foi 

definido como variáveis potenciais que não foram descritas nos métodos, 

potencialmente enviesando os estudos.  

 

4.2 FONTES DE BUSCA 

 

A estratégia de busca foi uma pesquisa ampla nas seguintes bases de dados:  

a) Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE) via 

PubMed; 

b) Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciências da Saúde (LILACS); 

c) PsycINFO; 

d) Excerpta Medical Database (Embase); 

e) SciVerse Scopus (Scopus); 

f) Cochrane Central Register of Controlled Trials (CENTRAL); 

g) Índice Bibliográfico Espanhol em Ciências da Saúde (IBECS); 

h) Biological Abstracts (BIOSIS); 

i) Web of Science 
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A coleta de dados foi feita entre os dias 29 e 31 de julho de 2020. Os termos 

de pesquisa incluíram ((schizophreni* OR psychos* OR psychot*) AND (visual AND 

illusion*)), bem como sinônimos disponíveis nos sistemas MeSH (Medical Subject 

Heading) e Emtree (Embase subject headings). 

Pesquisadores de literatura cinzenta como pôsteres de simpósios foram 

contactados e solicitados a indicar as versões publicadas dos estudos. Por fim, a 

pesquisa foi suplementada por artigos adicionais referenciados nos estudos 

selecionados.  

 

4.3 CLASSIFICAÇÃO DAS ILUSÕES 

 

 Ilusões visuais foram definidas como imagens visuais que estão sujeitas as 

percepções variáveis que diferem da realidade física. As tarefas de ilusão visual foram 

divididas de acordo com a classificação de Hamburger [88] em: 

a) Ilusões de inversão de profundidade; 

b) Ilusões óptico-geométricas; 

c) Contornos ilusórios. 

d) Ilusões de movimento; 

Por haver ilusões que não se enquadravam nesta classificação, foi 

acrescentada as categoria: 

e) Outras ilusões.  

 

4.4 RISCO DE VIÉS 

 

Todos os estudos selecionados foram avaliados pela checklist Quality of 

Diagnostic Accuracy Study-2 (QUADAS-2) [89]. A qualidade metodológica de cada 

estudo foi individualmente pontuada em quatro domínios de medida de classificação 

de risco: 

a) Seleção de pacientes; 

b) Teste índice; 

c) Padrão de referência; 

d) Fluxo e tempo. 

Também foram pontuados quatro domínios de aplicabilidade: 

e) Seleção de pacientes 
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f) Teste índice 

g) Padrão de referência. 

 

4.5 RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 

 Foram localizadas 890 publicações de janeiro de 1981 a julho de 2020 nas 

bases de dados. Após remoção de duplicados usando o software Endnote Web® e 

triagem manual por título e resumo, permaneceram 605 referências. Títulos e resumos 

destes artigos foram triados para elegibilidade, permanecendo 95 estudos relevantes. 

Cinquenta e cinco referências foram excluídas devido aos seguintes motivos: 1) o 

artigo com métodos e resultados completos não foi publicado (n=22); 2) os dados 

haviam sido publicados em outros locais (n=1); 3) o método não se enquadrava nos 

critérios descritos no PICOS (n=28); 4) a data de publicação antecedia 1980, quando 

o DSM-III foi publicado, criando um risco de viés para o conceito de esquizofrenia 

(n=4). Os 40 artigos remanescentes receberam o acréscimo de mais quatro que foram 

localizados nas suas citações. Um artigo foi incluído após contato direto com o autor, 

somando um total de 45 artigos (figura 3). 

 

 

Figura 3 - Diagrama de fluxo da revisão sistemática 
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 Nestas referências, foram analisados 65 experimentos de ilusão visual, 

classificados como: inversão de profundidade (n=11, tabela 1), ilusões óptico-

geométricas (n=23, tabela 2), contornos ilusórios (n=9, tabela 3) e ilusões de 

movimento (n=6, tabela 4). Havia ainda 16 experimentos que não puderam ser 

classificados em qualquer destes grupos (tabela 5).  

 A qualidade dos estudos mostrou um alto risco de viés de seleção (95% dos 

artigos), bem como teste índice (26%) e aplicabilidade para seleção (16%) 

relativamente baixos. Houve algumas preocupações referentes à aplicabilidade da 

seleção de pacientes. O alto risco de viés de seleção foi esperado, uma vez que a 

maioria dos estudos tinha um desenho do tipo caso-controle. Em 97 a 100% dos 

estudos, o risco de aplicação do teste índice, definições padrão e aplicabilidade do 

padrão de referência foram baixas. Ademais, o risco de viés para fluxo e tempo foi 

baixo em 81% das publicações. Não foi possível quantificar o risco de viés de 

publicação pelo gráfico de funil, uma vez que muitos estudos não reportaram os 

resultados quantitativamente, com os respectivos desvios-padrões (figura 4). 

 

 

Figura 4 - Avaliação de risco de viés nos estudos incluídos na revisão sistemática 

 

Dez dos 11 estudos sobre ilusões de inversão de profundidade mostraram que 

os pacientes com esquizofrenia foram menos iludidos que os indivíduos saudáveis, 

um efeito que parece ser maior quando faces são apresentadas e possivelmente 

relacionado à progressão da doença (tabela 1). 
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Tabela 1 – Estudos sobre a ilusão de inversão de profundidade selecionados para a revisão sistemática  

Ilusão Ano Autores 
Tamanho da 

amostra 
Resultados 

Inversão de 
profundidade 

1996 
Schneider et 

al [90] 
n=13 Pacientes foram menos suscetíveis à ilusão. 

2002 
Schneider et 

al [91] 
n=20 Pacientes foram menos suscetíveis à ilusão. 

2006 
Koethe et al 

[92] 
n=16 Pacientes foram menos suscetíveis à ilusão. 

2009 
Dima et al 

[93] 
n=13 Pacientes foram menos suscetíveis à ilusão. 

2009 
Koethe et al 

[94] 
n=149 Pacientes foram menos suscetíveis à ilusão. 

2010 
Dima et al 

[95] 
n=20 Pacientes foram menos suscetíveis à ilusão. 

2011 
Dima et al 

[96] 
n=20 Pacientes foram menos suscetíveis à ilusão. 

2013 
Keane et al 

[97] 
n=30 Pacientes foram menos suscetíveis à ilusão. 

2014 
Alves et al 

[98] 
n=35 

Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

2016 
Wichowicz et 

al [99] 
n=58 Pacientes foram menos suscetíveis à ilusão. 

2017 
Reuter et al 

[100] 
n=28 Pacientes foram menos suscetíveis à ilusão. 

 

Quanto às ilusões óptico-geométricas, os resultados foram mistos, uma 

possível consequência da heterogeneidade metodológica. Especificamente para a 

ilusão de Müller-Lyer, existe forte indicação de sensibilidade reduzida em pacientes 

com esquizofrenia. No caso das ilusões de Ebbinghaus e Ponzo, contudo, o efeito é 

o oposto (tabela 2).  
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Tabela 2 - Estudos sobre ilusões óptico-geométricas selecionados para a revisão sistemática 

Ilusão Ano Autores 
Tamanho da 

amostra 
Resultados 

Müller-Lyer 

1994 
Capozzoli e 
Marsh [68] 

n=15 Pacientes foram mais suscetíveis à ilusão. 

1994 Rund et al [69] n=35 
Não houve diferença entre pacientes e 
controles. Pacientes crônicos foram mais 
suscetíveis. 

2001 
Parnas et al 

[101] 
n=19** 

Pacientes crônicos foram mais suscetíveis 
à ilusão. Pacientes prodrômicos foram 
menos suscetíveis. 

2009 
Kantrowitz et 

al [61] 
n=38* Pacientes foram mais suscetíveis à ilusão. 

2011 
Shoshina e 

Shelepin [72] 
n=32 Pacientes foram mais suscetíveis à ilusão. 

2013 
Diržius et al 

[71] 
n=4 Pacientes foram mais suscetíveis à ilusão. 

2014 
Shoshina et al 

[102] 
n=78 Pacientes foram mais suscetíveis à ilusão. 

2018 
Grzeczkowski 

et al [103] 
n=59 

Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

2018 
Tolmacheva et 

al [70] 
n=18 Pacientes foram mais suscetíveis à ilusão. 

Ponzo 

2009 
Kantrowitz et 

al [61] 
n=18* 

Pacientes foram menos suscetíveis à 
ilusão. 

2011 

Shoshina e  
Shelepin [72] n=32 

Não houve diferença entre pacientes e 
controles. Pacientes com menos de 10 
anos de doença foram menos suscetíveis 
à ilusão e pacientes crônicos mais 
suscetíveis. 

2018 
Grzeczkowski 

et al [103] 
n=59 

Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

Paralelograma 
de Sander 

1994 
Capozzoli e 
Marsh [69] 

n=17 
Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

2009 
Kantrowitz et 

al [61] 
n=18* 

Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 
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Ebbinghaus 

2013 Tibber et al 
[67] 

n=24 Pacientes com esquizofrenia foram menos 
suscetíveis ao efeito de supressão de 
contexto. 

2013 
Silverstein et 

al [66] 
n=21 

Pacientes foram menos suscetíveis à 
ilusão. 

2018 
Grzeczkowski 

et al [103] 
n=59 

Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

Poggendorff 2009 
Kantrowitz et 

al [61] 
n=38* 

Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

Ilusão do 
comprimento 

de linha 
2019 

Kaliuzhna et al 
[104] 

n=19 
Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

Ilusão 
horizontal-

vertical 
1994 

Capozzoli e 
Marsh [68] 

n=17 
Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

Desenho em 
perspectiva 

1994 
Capozzoli e 
Marsh [68] 

n=17 
Pacientes foram menos suscetíveis à 
ilusão. 

Estimativa de 
tamanho 

1994 Rund et al [69] n=35 
Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

Ilusão de 
inclinação 

2018 
Grzeczkowski 

et al [103] 
n=59 

Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

 

* Inclui pacientes com transtorno esquizoafetivo. 
** Inclui pacientes com transtorno do espectro da esquizofrenia. 

  

Os resultados dos estudos sobre ilusões de contorno foram mistos. Vários 

estudos tiveram como desfecho primário alterações eletrofisiológicas e não 

comportamentais [105–107] e sugerem que os mecanismos de fechamento perceptual 

podem estar alterados, mas compensados por outros mecanismos (tabela 3).  
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Tabela 3 - Estudos sobre ilusões de contorno selecionados para a revisão sistemática 

Ilusão Ano Autores 
Tamanho da 

amostra 
Título 

Polígono de 
Kanisza 

2005 Foxe et al [105] n=16  
Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

2011 
Ikeda et al 

[106] 
n=20 

Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

2014 
Keane et al 

[108] 
n=78* 

Pacientes tiveram desempenho pior 
que controles.  

2014 
Spencer e 

Ghrorashi [107] 
n=14 

Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

2016 
Amiaz et al 

[109] 
n=12 

Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

2019 
Keane et al 

[110] 
n=49 

Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

Integração de 
contorno 

2001 
Parnas et al 

[101] 
n=19** 

Pacientes crônicos tiveram pior 
desempenho que controles. Pacientes 
prodrômicos tiveram melhor 
desempenho que todos os outros 
grupos. 

Fechamento 
perceptual 

2016 
Amiaz et al 

[109] 
n=12 

Pacientes tiveram desempenho pior 
que controles. 

Imagens 
nevadas 

2014 
Moritz et al 

[111] 
n=55 

Pacientes tiveram desempenho pior 
que controles. 

 
* Inclui pacientes com transtorno esquizoafetivo. 
** Inclui pacientes com transtorno do espectro da esquizofrenia. 

 

As ilusões de movimento examinadas diferiram amplamente entre os estudos, 

incluindo o preenchimento ilusório de estímulos estacionários intermitentes [112], 

estímulos ambíguos gerando percepção instável de movimento [113], percepção de 

movimento coerente produzida por estímulos estacionários sucessivos [65] e 

percepção ilusória ocasionada por um estímulo atencional apresentado próximo a um 

estímulo estático [114]. Ainda assim, os estudos sugerem que pacientes com 

esquizofrenia apresentam uma redução da sensibilidade a ilusões de movimento 

como um todo, possivelmente por modulação da percepção visual por processos top-

down (tabela 4). 
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Tabela 4 - Estudos sobre ilusões de movimento selecionados para a revisão sistemática 

Ilusão Ano Autores 
Tamanho da 

amostra 
Resultados 

Teste do 
movimento 
alternante 

2012 
Sanders et al 

[115] 
n=31 

Pacientes tiveram maior mascaramento 
da ilusão. 

2013 
Sanders et al 

[112] 
n=34 

Pacientes foram menos suscetíveis à 
ilusão.  

2016 
Mathes et al 

[113] 
n=14 

Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

Movimento 
aparente 

2007 
Slaghuis et al 

[44] 
n=35 

Pacientes foram menos suscetíveis à 
ilusão. 

Movimento 
ilusório de 

linha 
2010 

Crawford et al 
[114] 

n=19 
Pacientes foram menos suscetíveis à 
ilusão. 

Atraso de flash 2020 
Kaliuzhna et al 

[116] 
n=18 

Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

 

As demais ilusões foram avaliadas por experimentos únicos, não permitindo a 

tomada de conclusões mais concretas. Em suma, não houve diferença para a escada 

de Schroeder [117], efeito de abertura [104], contraste de brilho [104], configuração 

de múltiplas faces [118], ilusão de White [103]. Pacientes foram menos suscetíveis ao 

cubo de Necker [119], efeito de McColough [120], cegueira induzida por movimento 

[121], grade de Hermann [61], ilusão de contraste simultâneo [103] e mais suscetíveis 

ao vaso de Rubin [117], face estranha no espelho [122] e efeito de Roelofs [123]. A 

ilusão de três pulsos parece ocorrer em pacientes após intervalos mais longos, mas 

quando ocorre a frequência é maior [124,125]. No caso da ilusão de puls, pacientes 

prodrômicos parecem ter melhor desempenho que controles, mas crônicos têm pior 

desempenho que ambos os grupos [101].   

 

 

 

 

 

 



41 

 

Tabela 5 - Estudos sobre outras ilusões selecionados para a revisão sistemática 

Ilusão Ano Autores 
Tamanho da 

amostra 
Resultados 

Três flashes 

2008 Norton et al [125] n=28* 
Pacientes percebem a ilusão depois de 
intervalos mais longos, porém mais 
frequentemente. 

2014 Chen et al [124] n=28* 
Pacientes foram mais suscetíveis à 
ilusão. 

Cubo de 
Necker 

1985 
Levander et al 

[119] 
n=18 

O número de reversões passivas foi 
menor para pacientes.  

Escada de 
Schroeder 

1998 Keil et al [117] n=16 
Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

Vaso de 
Rubin 

1998 Keil et al [117] n=16 
O número de reversões foi maior para 
pacientes. 

Efeito de 
abertura 

2019 
Kaliuzhna et al 

[104] 
n=19 

Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

Contraste de 
brilho 

2019 
Kaliuzhna et al 

[104] 
n=19 

Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

Efeito de 
McCollough 

2012 
Surguladze et al 

[120] 
n=50 

Pacientes foram menos suscetíveis à 
ilusão. 

Cegueira 
induzida por 
movimento 

2006 
Tschacher et al 

[121] 
n=34** 

Pacientes foram mais suscetíveis à 
ilusão. 

Grade de 
Hermann 

2009 
Kantrowitz et al 

[61] 
n=19** 

Pacientes foram mais suscetíveis à 
ilusão. 

Configuração 
de múltiplas 

faces 
2008 Simas et al [118] n=20 

Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

Puls 2001 
Parnas et al 

[101] 
n=19 

Pacientes crônicos tiveram pior 
desempenho que todos os grupos. 
Pacientes prodrômicos tiveram melhor 
desempenho que todos os outros 
grupos. 

Contraste 
simultâneo 

2018 
Grzeczkowski et 

al [103] 
n=59 

Pacientes foram menos suscetíveis à 
ilusão. 

White 2018 
Grzeczkowski et 

al [103] 
n=59 

Não houve diferença entre pacientes e 
controles. 

Face 
estranha no 

espelho 
2013 

Caputo et al 
[122] 

n=16 
Pacientes foram mais suscetíveis à 
ilusão. 

Efeito 
Roelofs 

2011 Chen et al [123] n=33 
Schizophrenia patients show augmented 
spatial frame illusion for visual and 
visuomotor tasks 

 

* Inclui pacientes com transtorno esquizoafetivo. 
** Inclui pacientes com transtorno do espectro da esquizofrenia. 

 

  



42 

 

5 MÉTODO - ESTUDO EXPERIMENTAL 

 

 Esta parte do trabalho avaliou a percepção da ilusão de Müller-Lyer e a 

conectividade do discurso em pacientes com esquizofrenia em diferentes fases da 

doença, familiares de pacientes com esquizofrenia e controles saudáveis.  

 

5.1 CONSIDERAÇÕES ÉTICAS 

 

Considerando que toda pesquisa com seres humanos envolve riscos em tipos 

e gradações variadas, os pesquisadores e a instituição proponente envolvidos neste 

estudo se responsabilizaram por prestar assistência imediata e integral aos 

participantes da pesquisa, caso estes viessem a sofrer danos e/ou complicações 

decorrentes do estudo, tendo sido ou não previstos no Termo de Consentimento Livre 

e Esclarecido (TCLE, Apêndice A). Além disso, os pesquisadores e a instituição se 

comprometeram a garantir que os danos previsíveis fossem evitados, e que os 

benefícios esperados sempre prevalecessem sobre os riscos e/ou desconfortos 

previsíveis. Possíveis riscos no grupo com pacientes esquizofrênicos disseram 

respeito à manifestação de sintomas durante o procedimento. Possíveis riscos aos 

demais grupos foram inerentes à exposição a telas, como sensação de fadiga visual, 

hiperemia conjuntival e cefaleia. Em função disso foram planejadas tarefas não 

invasivas, optando-se por procedimentos simples, de fácil execução e rápidos, de 

forma que os participantes se sintam confortáveis durante todo o processo. Todos os 

experimentadores envolvidos no projeto foram treinados por profissionais que lidam 

diretamente com estes pacientes, visando maximizar a prevenção de riscos. Por fim 

todos os procedimentos foram realizados em ambientes familiares aos pacientes, com 

a presença de profissionais diretamente responsáveis pelos seus cuidados.  

Caso algum sintoma se manifestasse, tanto no grupo piloto, como no controle, 

como nos familiares, como no experimental, a pesquisadora principal, que é médica 

psiquiatra, interromperia o experimento, tomaria as primeiras medidas clínicas de 

cuidado e encaminharia para o tratamento adequado. Ressalta-se que o HSVP é um 

hospital psiquiátrico com atendimento de emergência 24h/dia. Desta forma, em caso 

de manifestações graves, não passíveis de manejo no ambiente ambulatorial, estes 

pacientes seriam encaminhados ao Pronto Socorro, onde poderiam ser atendidos e 

medicados conforme sua necessidade.  



43 

 

Ao fim do projeto, a pesquisadora principal realizará uma palestra sobre 

esquizofrenia e seu tratamento, dirigida especificamente aos pacientes e demais 

participantes do estudo. Nesta ocasião, serão apresentados os resultados e 

conclusões depreendidos no estudo e como estes podem auxiliar futuramente o 

tratamento de pessoas com esquizofrenia. Havendo interesse, também serão 

apresentados os resultados individuais. Ademais, os resultados obtidos contribuirão 

para o esclarecimento das bases neurais da esquizofrenia. Especificamente, a 

consolidação dos testes de ilusões visuais e análise do discurso como biomarcadores 

da esquizofrenia oferece um método pouco dispendioso e de fácil aplicação para o 

diagnóstico diferencial e a identificação precoce da doença em pessoas com risco 

aumentado, como familiares de primeiro grau de pacientes.  

Este projeto foi aprovado nas comissões de ética da FS/UnB, com CAAE 

96510318.3.0000.0030 (Anexo B) e da Fepecs/SES com CAAE 

96510318.3.3001.5553 (Anexo C). 

  

5.2 TESTES EXPERIMENTAIS 

 

5.2.1 Teste piloto 

 

Antes do início dos testes experimentais, foi feito um teste piloto a fim de 

elaborar e ajustar o protocolo de testes da ilusão de Müller-Lyer e verificar a sua 

viabilidade. Os alunos participantes do teste piloto foram recrutados no próprio 

laboratório onde ocorre a pesquisa e não participaram das etapas posteriores. Os 

critérios de inclusão e exclusão estão descritos abaixo. 

 

5.2.2 Amostragem 

 

 Neste trabalho, foram estudados indivíduos com transtornos do espectro 

esquizofrênico atendidos no Hospital São Vicente de Paulo (HSVP). O HSVP é um 

hospital terciário especializado em psiquiatria de adultos (18 a 65 anos) pertencente 

à Secretaria de Saúde do Distrito Federal (SES/DF). Ele dispõe de serviços de 

emergência, internação e ambulatórios gerais e especializados, com um fluxo de 

cerca de mil pacientes mensais na emergência, cinquenta e quatro leitos de 

internação ativos e 12 ambulatórios que incluem psiquiatria geral, especialidades e 
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ambulatórios multiprofissionais.  É o único hospital psiquiátrico no Distrito Federal e 

entorno e possui o maior número de leitos na rede, sendo uma referência em 

atendimentos de pacientes com transtornos mentais graves, tanto agudo como 

crônicos. 

 Todos os indivíduos com transtornos do espectro da esquizofrenia foram 

voluntários não pagos, abordados diretamente pela pesquisadora nos serviços de 

internação e ambulatórios, recebendo explicação verbal sobre o projeto de pesquisa 

e acesso imediato ao TCLE em caso de concordância. Não houve qualquer tipo de 

recompensa pela participação, tampouco punições pela recusa. Não houve 

necessidade de compensação financeira pelo deslocamento, visto que os pacientes 

já se encontravam na instituição para atendimento.  

Os familiares saudáveis foram recrutados nos diversos serviços ambulatoriais 

onde estavam presentes como acompanhantes de pacientes distintos daqueles que 

participaram dos testes. Da mesma forma que para os pacientes, não houve qualquer 

tipo de recompensa pela participação ou punição pela recusa.  

Por fim, os indivíduos controles eram funcionários de diversas áreas do 

hospital, com participação inteiramente voluntária. A divulgação foi feita verbalmente 

pela própria pesquisadora e houve amplificação da mensagem entre os próprios 

funcionários.  

Os critérios de inclusão e exclusão para cada um dos grupos estão descritos a 

seguir. 

 

5.2.3 Diagnóstico 

 

O diagnóstico foi feito por meio de uma revisão extensiva do prontuário 

eletrônico [126] dos participantes. No momento da aplicação do teste, o indivíduo foi 

entrevistado pela pesquisadora para confirmação do diagnóstico com base nos 

critérios do DSM-5.  

Um aspecto diagnóstico importante refere-se ao tempo de adoecimento. Por 

definição, o diagnóstico de esquizofrenia só pode ser feito após seis meses do 

surgimento dos sintomas [127]. Quando os sintomas estão presentes por menos de 

30 dias, o indivíduo deve receber o diagnóstico de transtorno psicótico breve [128] e 

quando duram de 31 dias a 6 meses, o diagnóstico deve ser de transtorno 

esquizofreniforme [129], ambos podendo evoluir para remissão ou diagnóstico de 
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esquizofrenia. Tanto o transtorno psicótico breve, como o transtorno 

esquizofreniforme e a própria esquizofrenia são classificados como “transtornos do 

espectro da esquizofrenia” no DSM-5 [130]. 

 Desta forma, os participantes foram divididos nos seguintes grupos: 

▪ SCZ-1: indivíduos com menos de 30 dias de sintomas do espectro da 

esquizofrenia; 

▪ SCZ-M: indivíduos com 31 dias a 20 anos de sintomas do espectro da 

esquizofrenia ou diagnóstico de esquizofrenia; 

▪ SCZ-C: indivíduos com mais de 20 anos de diagnóstico de esquizofrenia; 

▪ FAM: familiares saudáveis de indivíduos com esquizofrenia; 

▪ CTRL: indivíduos sem diagnóstico de transtorno mental. 

 

5.2.4 Critérios de inclusão  

 

5.2.4.1 Critérios de inclusão para os grupos SCZ-1, SCZ-M e SCZ-C e participantes 

do teste piloto com diagnóstico de esquizofrenia: 

 

a) Ausência de doenças oftalmológicas graves, de acordo com relato do 

participante e prontuário médico; 

b) Idade de 18 a 60 anos; 

c) Presença de sintomas psicóticos no momento da aplicação dos testes; 

d) Diagnóstico de esquizofrenia, no caso de indivíduos com mais de 6 meses de 

sintomas; 

e) Diagnóstico de transtorno esquizofreniforme, no caso de indivíduos com 31 

dias a 6 meses de sintomas; 

f) Diagnóstico de transtorno psicótico breve, no caso de indivíduos com menos 

de 30 dias de sintomas. 

 

5.2.4.2 Critérios de inclusão para o grupo FAM: 

 

a) Ausência de doenças oftalmológicas graves, de acordo com relato do 

participante e prontuário médico; 

b) Idade de 18 a 60 anos; 
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c) Ser familiar de primeiro grau (mãe, pai, irmã, irmão) de paciente com 

diagnóstico de esquizofrenia, de acordo com o prontuário médico; 

d) Ausência de diagnóstico de transtorno mental e/ou uso de psicofármacos. 

 

5.2.4.3 Critérios de inclusão para o grupo CTRL e os participantes do teste piloto 

saudáveis: 

 

a) Ausência de doenças oftalmológicas graves, de acordo com relato do sujeito e 

prontuário médico; 

b) Idade de 18 a 60 anos; 

c) Ausência de diagnóstico de transtorno mental e/ou uso de psicofármacos. 

 

5.2.5 Critério de exclusão 

 

 Os critérios de exclusão para todos os grupos foram: 

a) Uso abusivo de álcool e/ou drogas ilícitas nos últimos 6 meses; 

b) História de traumatismo cranioencefálico (TCE); 

c) História de doença neurológica; 

d) Efeitos motores adversos de psicofármacos que prejudicassem a fluência 

verbal ou o desempenho na tarefa da ilusão de Müller-Lyer. 

 

5.2.6 Aparato e estímulo 

 

5.2.6.1 Ilusão de Müller-Lyer 

 

A tarefa da ilusão de Müller-Lyer foi adaptada de uma versão utilizada 

anteriormente com primatas não humanos [54,131]. O software usado para montar a 

tarefa na versão de Brentano foi o E-Prime© [132]. O equipamento usado foi um 

computador portátil LG, modelo LG Gram, com processador Intel Core i5, RAM 8GB, 

com tela colorida de 14 polegadas.  

A ilusão foi configurada a partir de um eixo medindo 20 cm, cujo início é 0 e o 

final 100, de tal forma que o centro do eixo é 50 (figura 5). Três setas se alinham ao 

eixo, sendo duas nas pontas, orientadas para o mesmo sentido e uma terceira entre 

as duas, em sentido contrário.  As linhas destas setas medem 20% do comprimento 
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do eixo (4 cm) e formam um ângulo de 90º entre si e de 45º com o eixo. A seta 

intermediária é passível de movimentação usando as setas do teclado, permitindo o 

ajuste da ilusão de acordo com a percepção subjetiva do participante. 

 

 

 

Figura 5 - Ilusão de Müller-Lyer, versão de Brentano 

  

Foram realizadas 20 tentativas consecutivas com a IML na versão de Brentano, 

com posições aleatórias, porém idênticas para cada um dos participantes. Cada 

tentativa foi iniciada por um ponto de fixação no centro do monitor (duração de 2s) 

seguida da apresentação de uma reta central com setas congruentes nas 

extremidades e uma seta móvel no centro. O participante foi requerido a mover a seta 

móvel até dividir a reta central em dois segmentos iguais. A duração de cada tentativa 

não foi fixa, variando com o tempo de reposta de cada participante, havendo um 

intervalo de 5 s entre cada tentativa.  

 

5.2.6.2 Conectividade de discurso 

  

O software utilizado na análise de discurso foi o SpeechGraphs© [133], um 

instrumento de análise teórico-gráfica que usa texto como entrada e características 

gráficas como saída. Ele está disponível gratuitamente no site 

https://neuro.ufrn.br/softwares/speechgraphs. Este programa faz a representação do 

texto de entrada (input) como um gráfico, ou seja, uma representação matemática da 

rede G = (N, E), em que N = {w1, w2, ... wn} é um conjunto de nós e E = {wi, wj, ... wn} 

é um conjunto de arestas. As palavras são representadas como nós e as ligações 

temporais entre as palavras como um conjunto de arestas. A partir desta 

representação gráfica, são fornecidos outputs que representam diferentes aspectos 

quantitativos do discurso (figura 6).  
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Figura 6 - Trecho de gráfico gerado pelo Speech Graphs mostrando os parâmetros gerais (nós e 
arestas) 

 

Foram analisadas as seguintes medidas, sumarizadas no quadro 3: 

Duas medidas gerais: 

▪ Nós (Nodes = N): número de elementos em N;  

▪ Arestas (Edges = E): número de elementos em E. 

Além disso, foram avaliadas três medidas de conectividade: 

▪ Maior Componente Conectado (Largest Connected Component = LCC): 

número total de nós abrangendo o maior subgráfico no qual cada nó é 

conectado um ao outro através de um caminho no subgráfico. 

▪ Maior Componente Fortemente Conectado (Largest Strongly Connected 

Component = LSC): número de nós abrangendo o maior subgráfico no qual 

todos os pares de nós são alcançáveis um do outro no subgráfico dirigido; 

▪ Grau total médio (Average Total Degree = ATD): a média da soma de todas as 

arestas para dentro e para fora em cada nó. 

Cinco medidas de recorrência foram analisadas: 

▪ Arestas repetidas (Repeated Edges = RE): a soma de todas as arestas ligando 

o mesmo par de nós; 

▪ Arestas Paralelas (Parallel Edges = PE): número total de arestas ligando o 

mesmo par de nós mais de uma vez; 

▪ Ciclos de 1 nó (Loops with 1 Node = L1): traço da matriz de adjacências que 

representa o gráfico; o mesmo que autociclos; 

▪ Ciclos de 2 nós (Loops with 2 Nodes = L2):  traço do quadrado da matriz de 

adjacências; 
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▪ Ciclos de 3 nós (Loops with 3 Nodes = L3): traço do cubo da matriz de 

adjacências. 

Por fim, foram analisadas quatro medidas globais: 

▪ Densidade (Density = D): número de arestas dividido pelas arestas possíveis 

de acordo com o número de nós; 

▪ Diâmetro (Diameter = DI): comprimento do maior caminho mais curto entre 

pares de nós de uma rede; 

▪ Caminho mais curto médio (Average Shortest Path = ASP): comprimento médio 

do menos caminho entre pares de nós de uma rede. 

▪ Coeficiente de agregação médio (Average Clustering Coeficient = CC): 

considerando que o mapa do coeficiente de agregação é o conjunto de frações 

de todos os vizinhos de um nó que também são vizinhos deles mesmos, o 

coeficiente de agregação médio é a soma dos coeficientes de agregação de 

todos os nós no mapa dividido pela quantidade de elementos do mapa. 

 

Quadro 3 - Parâmetros de análise do discurso 

Medidas Gerais 
Medidas de 

Conectividade 
Medidas de 
Recorrência 

Medidas Globais 

N LCC RE D 
E LSC PE DI 
 ATD L1 ASP 
  L2 CC 
  L3  

 

 Foram usadas duas amostras de discurso para a análise, ambas retiradas da 

entrevista estruturada para a escala PANSS adaptada ao português brasileiro 

[134,135]. O primeiro trecho refere-se à identificação de similaridades entre palavras 

e o segundo à interpretação de provérbios. Ambos são usados para avaliação de 

dificuldades no pensamento abstrato, que corresponde ao item N5 da escala.  

 A aplicação da escala PANSS fez parte do protocolo de avaliação do paciente 

e as amostras foram coletadas durante a entrevista. A única modificação necessária 

foi a ampliação da quantidade de itens para o total de 16 similaridades (quadro 4) e 

16 provérbios (quadro 5), ao invés dos quatro que se usa habitualmente para a 

quantificação de sintomas. As respostas dos indivíduos foram transcritas de maneira 

exata. Quando o participante repetia a fala da entrevistadora para certificar-se de ter 

compreendido, este trecho foi removido.  
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Quadro 4 - Lista de provérbios utilizadas na avaliação do discurso 

1.  “É claro como água”   
2.  “Água mole em pedra dura tanto bate até que fura”   
3.  “Duas cabeças pensam melhor do que uma”  
4.  “Panela em que muitos mexem dá peruá”   
5.  “As aparências enganam”  
6.  “O que bom para uns é ruim para outros”  
7.  “Nem tudo que reluz é ouro”  
8.  “Não ponha o carro na frente dos bois”   
9.  “O que é bom para o boi é bom para a boiada”   
10. “A galinha do vizinho é mais gorda que a minha”  
11. “Cada macaco no seu galho”  
12. “Uma andorinha não faz verão”  
13. “Não se dá ponto sem nó”  
14. “Pedra movediça não cria limo”  
15. “Puxar a brasa para a sua sardinha”  
16. “Quem tem telhado de vidro não joga pedra no vizinho” 

 

Quadro 5 - Lista de similaridades utilizadas na avaliação do discurso 

1. Qual a semelhança entre uma bola e uma laranja?  
2. Maçã e banana?  
3. Lápis e caneta?   
4. Prato e talher?  
5. Mesa e cadeira?  
6. Tigre e elefante?  
7. Chapéu e camisa?  
8. Ônibus e trem?  
9. Braço e perna?  
10. Rosa e tulipa? 1 
1. Tio e sobrinho?  
12. Sol e a Lua?  
13. Pintura e poema?  
14. Topo e colina e vale?  
15. Ar e água?  
16. Paz e prosperidade? 

 

 As análises foram feitas com a os discursos completos e usando a abordagem 

de texto dividido (split text), com um tamanho (bin size) de 30, 20, 10 e 5 palavras e 

um salto (step) de 1. O split text funciona como uma janela deslizante através de todo 

o texto, abrangendo a quantidade de palavras especificadas no bin size e progredindo 

de acordo com o número especificado em step. Foram excluídas as palavras (stop 

words): o, a, os, as, no, na, nos, nas, do, da, dos, das, e, são. 

 

5.2.7 Protocolo experimental 

 

 O protocolo experimental obedeceu às seguintes etapas: 

 

5.2.7.1 Identificação e seleção de indivíduos 
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 Para os grupos SCZ-1, SCZ-M e SCZ-C, foram realizadas buscas ativas de 

prontuários entre pacientes internados na enfermaria e com consulta agendada nos 

ambulatórios de Esquizofrenia Refratária e de Neurolépticos de Ação Prolongada. 

Foram selecionados indivíduos com diagnóstico prévio de transtorno psicótico breve 

ou transtorno esquizofreniforme (grupos SCZ-1 e SCZ-M) ou esquizofrenia (grupos 

SCZ-M e SCZ-C).  

 Para seleção de familiares de pacientes com esquizofrenia (grupo FAM), foi 

realizada busca ativa de acompanhantes nos ambulatórios de Esquizofrenia 

Refratária e Neurolépticos de Ação Prolongada.  

 Os controles foram convidados ativamente entre funcionários do hospital.  

 

5.2.7.2 TCLE 

 

 Foi feita uma breve explicação verbal da pesquisa em curso, seguida da 

entrega do TCLE (Apêndice A) para leitura completa e assinatura. Dúvidas foram 

esclarecidas no momento da leitura.  

 

5.2.7.3 Questionário socioeconômico 

  

 Os indivíduos preencheram o questionário socioeconômico de próprio punho. 

Quando solicitado por eles, a pesquisadora preencheu de acordo com os dados 

fornecidos.  

 

5.2.7.4 Ilusão de Müller-Lyer 

 

 O indivíduo foi solicitado a sentar em uma cadeira de altura fixa, colocada em 

frente a uma mesa, de forma que o indivíduo se posicionasse com os punhos apoiados 

na mesa sem necessidade de inclinar o tronco, mantendo a mesma posição durante 

todo o procedimento. O computador foi posicionado nesta mesa, com brilho de tela e 

volume de som ajustados ao máximo. Foi feita uma explicação verbal do 

procedimento, seguida da apresentação do teste, conforme descrito anteriormente. 
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5.2.7.5 Aplicação da escala PANSS e amostragem do discurso 

 

 Para os grupos SCZ-1, SCZ-M e SCZ-C, a última etapa do protocolo foi a 

aplicação da escala PANSS e a gravação dos trechos referentes à identificação de 

similaridades e interpretação de provérbios, para posterior transcrição. No caso de 

pacientes internados, técnicos de enfermagem envolvidos nos cuidados diários foram 

indagados sobre os itens da escala que necessitavam de informações de cuidadores. 

Para os pacientes ambulatoriais, o acompanhante forneceu estes dados. 

 Nos grupos FAM e CTRL, não foi aplicada a escala PANSS completa, apenas 

coletados os trechos do discurso relativos à interpretação de provérbios e identificação 

de semelhanças.  

 

5.3. ANÁLISE DE DADOS  

 

Todas as análises foram conduzidas usando a ferramenta Graphpad Prism 9®, 

versão 9.2.0 [136]. 

 

5.3.1 Desempenho na ilusão de Müller-Lyer 

 

O desempenho no teste de ilusão de Müller­Lyer foi analisado por meio do PIS, 

que é calculado da seguinte forma: 

 

PIS = Stimulus.Slider1.Value – 50, onde: 

 

Stimulus.Slider1.Value é o valor da distância do cursor, como posicionada pelo 

indivíduo, até a seta de mesma convergência do cursor, calculado pelo e-Prime®. O 

valor “50” representa o ponto de igualdade objetiva, em que o cursor está posicionado 

exatamente na metade do segmento de reta.  

Foram comparadas as médias de PIS após a remoção de outliers usando o 

método ROUT, com Q = 10%, dos grupos SCZ-M, SCZ-C, FAM e CTRL. O grupo 

SCZ-1 foi retirado da análise por não se ter obtido número suficiente de participantes 

(n = 4). Por se tratar de grupos pequenos (n<30), optou-se pelo teste de Mann-Whitney 

para análises de dois grupos. Para análises de mais de dois grupos, foram usados os 

testes Kruskal-Wallis com teste de comparações múltiplas de Dunn entre todos os 
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grupos. Análises de correlação foram feitas usando regressão linear e regressão linear 

múltipla. 

 

5.3.2 Análise de discurso 

 

 Foram analisadas todas as medidas listadas no quadro 3, usando-se o teste de 

Kruskal-Wallis para comparação entre grupos.  

 

5.3.3 Correlações entre a percepção da Ilusão de Müller-Lyer e a análise de 

discurso 

  

 As correlações entre os PIS e as medidas da análise de discurso foram feitas 

usando uma matriz de correlação em que cada parâmetro de discurso foi comparado 

com os valores de PIS. As análises foram feitas em cada um dos grupos 

separadamente e com o total de participantes. 
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6 RESULTADOS 

 

6.1 TESTE PILOTO 

 

A tarefa foi aplicada em 8 pacientes diagnosticados com esquizofrenia, sendo 

todos do sexo masculino (grupo experimental) e em 8 indivíduos sem a doença, sendo 

5 do sexo masculino e 3 do sexo feminino (grupo controle). 

Tabela 6 - Perfil sociodemográfico dos participantes do teste piloto 

 Controle  
n=8 

Pacientes  
n=8 

Variável Média (DP) Média (DP) 

Idade (anos) 23-40 23-59 

Sexo (% masculino) 100% 62,5% 

Escolaridade:   

Ensino Fundamental incompleto 12,5% 37,5% 

Ensino Fundamental completo 25% 12,5% 

Ensino Médio incompleto 0 25% 

Ensino Médio completo 62,5% 25% 

 

Encontrou-se uma baixa dispersão dos dados coletados para ambos os grupos 

(controles: média ± erro = 9,53 ± 0,49; pacientes: média ± erro = 12,01 ± 0,44). Os 

pacientes com esquizofrenia foram mais iludíveis do que os controles (p<0,05; 

t=3,751; df=14; figura 7). Entretanto, não houve correlação entre o desempenho na 

tarefa com IML e os escores obtidos na escala PANSS para sintomas positivos, 

negativos e cognitivos (p=0,92; p=0,45; e p=0,37, respectivamente). 

 

Figura 7 - Comparação do desempenho na percepção da Ilusão de Müller-Lyer entre o grupo 
experimental e o grupo controle, no teste piloto 
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6.2 DESCRIÇÃO DA AMOSTRA 

  

Um total de 74 indivíduos foi avaliado quanto ao desempenho na ilusão de 

Müller-Lyer, distribuídos conforme a tabela 7: 

 

Tabela 7 - Perfil sociodemográfico dos participantes do teste da ilusão de Müller-Lyer 

 
Controle 
(CTRL) 
n=24 

 
Familiares 

(FAM) 
n=15 

 
Primeira Crise 

(SCZ-1) 
n=4 

 
Moderados 

(SCZ-M) 
n=14 

 
Crônicos 
(SCZ-C) 

n=17 

Variável Média (DP)  Média (DP)  Média (DP)  Média (DP)  Média (DP) 

Idade 36,39 (10,51)  43,40 (9,57)  23,75 (6,45)  27,79 (8,35)  47,12 (7,34) 

Gênero (% masculino) 71%  20%  75%  79%  76% 

Escolaridade:          

Ensino Fundamental 
incompleto 

20,8%  0  25%  35,7%  64,7% 

Ensino Fundamental 
completo 

4,1%  0  0  21,4%  17,6% 

Ensino Médio  
incompleto 

12,5%  20%  25%  28,6%  11,8% 

Ensino Médio  
completo 

33,3%  33,3%  25%  7,1%  5,9% 

Ensino Superior 
incompleto 

16,7%  6,7%  25%  7,1%  0 

Ensino Superior 
completo 

8,3%  33,3%  0  0  0 

Especialização 0  6,70%  0  0  0 

Eq. Clorpromazina 
(mg/dia) 

-  -  324,88 (157,95)  357,90 (244,82)  413,40 
(247,20) 

Tempo de doença 
(anos) 

-  -  -  6,57 (4,61)  26,82 (5,70) 

Tempo de doença 
(dias) 

-  -  18,00 (9,59)  -  - 

PANSS positiva -  -  15,25 (4,03)  17,92 (7,33)  12,47 (5,36) 

PANSS negativa -  -  20,00 (0,82)  17,62 (8,34)  18,47 (7,20) 

PANSS 
desorganizada 

-  -  18,25 (7,97)  17,85 (6,40)  19,12 (7,29) 

PANSS excitação -  -  14,50 (12,01)  12,46 (5,99)  9,18 (3,15) 

PANSS depressão -  -  6,75 (2,50)  10,38 (3,97)  9,18 (3,45) 

PANSS total -  -  81,25 (26,32)  82,54 (21,56)  74,00 (18,35) 
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Para a análise de discurso, um subgrupo foi selecionado, conforme a tabela 8: 

Tabela 8 - Perfil sociodemográfico dos participantes da análise de discurso 

 Controle (CTRL) 
n=20 

 Familiares (FAM) 
n=15 

 Crônicos (SCZ-C) 
n=10 

Variável Média (DP)  Média (DP)  Média (DP) 

Idade 37,35 (10,77)  43,40 (9,57)  48,1 (6,59) 

Gênero (% masculino) 65%  20%  80% 

Escolaridade:      

Ensino Fundamental incompleto 25%  0  40% 

Ensino Fundamental completo 5%  0  30% 

Ensino Médio incompleto 15%  20%  20% 

Ensino Médio completo 40%  33,3%  10% 

Ensino Superior incompleto 10%  6,7%  0 

Ensino Superior completo 5%  33,3%  0 

Especialização 0  6,70%  0 

Eq. Clorpromazina (mg/dia) -  -  424,11 (251,57) 

Tempo de doença (anos) -  -  25,4 (4,74) 

Tempo de doença (dias) -  -  - 

PANSS positiva -  -  12,7 (6,62) 

PANSS negativa -  -  19,1 (5,65) 

PANSS desorganizada -  -  20,3 (7,2) 

PANSS excitação -  -  8,2 (2,20) 

PANSS depressão -  -  9,4 (3,78) 

PANSS total -  -  74,9 (14,00) 

 

Foram coletados dados de 4 indivíduos em primeira crise psicótica (SCZ-1). 

Estes pacientes foram acompanhados longitudinalmente através do sistema de 

prontuário eletrônico e, após seis meses da aplicação dos testes, apenas dois deles 

tiveram diagnóstico de esquizofrenia confirmado. Os outros dois tiveram diagnóstico 

de transtorno depressivo e transtorno bipolar. Por este motivo, o grupo foi excluído 

das análises.  

Dos pacientes em fase moderada (SCZ-M, n=14), treze estavam internados e 

na enfermaria do HSVP e um estava em acompanhamento no ambulatório de 

Esquizofrenia Refratária. A idade média deste grupo foi de 27,79 anos (DP 6,45). Três 

pacientes eram do sexo feminino e onze do sexo masculino. A dose média de 

antipsicóticos usada foi de 357,90 mg/dia (DP 244,82) e o tempo médio de doença 

era de 6,57 anos (DP 4,61). 



57 

 

No grupo de pacientes crônicos (SCZ-C, n=17), havia quatro internados e treze 

em acompanhamento ambulatorial nos ambulatórios de Esquizofrenia Refratária e de 

Neurolépticos de Ação Prolongada. Um dos pacientes internados reside no hospital 

por ausência de suporte social e não teria critérios de internação. A idade média foi 

de 47,12 anos (DP 7,34). Havia quatro pacientes do sexo feminino e treze do sexo 

masculino. A dose média de antipsicóticos no grupo era de 413,10 mg/dia e o tempo 

médio de doença era de 28,82 anos. 

O grupo de familiares (FAM, n=15) foi composto por acompanhantes de 

pacientes aos ambulatórios mencionados, com idade média de 43,4 anos (DP 9,57). 

Houve uma discrepância na proporção entre indivíduos do sexo masculino (n=2) e 

feminino (n=13) quando comparado aos outros grupos. Já o grupo controle (CTRL) foi 

formado por 24 funcionários do hospital, com idade média de 36,39 anos (DP 10,51), 

sendo sete do sexo feminino e dezessete do sexo masculino.  

O teste de chi-quadrado revelou diferença na distribuição de sexo entre os 

grupos (F = 15,28 para 3 graus de liberdade, p<0,05) (figura 9) e ANOVA revelou 

diferença de idade entre CTRL e SCZ-M, CTRL e SCZ-C, FAM e SCZ-M e FAM e 

SCZ-C (F = 13,36, p<0,05). Não houve diferença de idade entre CTRL e FAM (figura 

8).  

 

 

Figura 8 - Distribuição dos participantes por idade (média ± erro padrão).*p<0,05, comparação com 
CTRL; #p<0,05, comparação com FAM 
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Figura 9 - Distribuição dos participantes por sexo 

 

Conforme o protocolo, os pacientes com psicose breve, transtorno 

esquizofreniforme e esquizofrenia foram submetidos à aplicação da escala PANSS 

para quantificação dos sintomas, usando-se o método pentagonal para pontuação das 

dimensões. O teste de Mann-Whitney revelou que os grupos SCZ-M e SCZ-C não 

diferiram nos valores das escalas total, negativa, desorganizada e depressão. Na 

escala positiva, o grupo SCZ-M obteve pontuações significativamente maiores.  

 

6.3 Ilusão de Müller-Lyer 

  

O gráfico da figura 10 mostra a comparação dos valores de PIS nos diferentes 

grupos. O teste de Kruskal-Wallis mostrou que há diferença entre os grupos SCZ-C e 

CRTL (H(3) = 8,26, p<0,05). 
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Figura 10 - Comparação do desempenho na Ilusão de Müller-Lyer entre grupos. PIS indica Ponto de 
Igualdade Subjetiva ± erro padrão. *p<0,05 

 

 A análise de efeito misto mostrou que não houve interação grupo x sexo (H(3) = 

0,02, P>0,05). A regressão linear de todos os participantes mostrou que existe uma 

interação PIS x idade (F(3) = 6,36, p<0,05), mas que não permanece quando se 

estratifica por grupo (F(3) = 3,5, P>0,05 para CTRL; F(3) = 0,01, P>0,05 para FAM; F(3) 

= 2,27, P>0,05 para SCZ-M e F(3) = 0,12, P>0,05 para SCZ-C). Não houve interação 

PIS x dose de antipsicótico (F(3) = 0,003, P>0,05 para SCZ-M e F(3) = 0,40, P>0,05 

para SCZ-C) ou PIS x PANSS, em qualquer das escalas (F(3) = 6,24, p>0,05). 

 

6.4 ANÁLISE DE DISCURSO 

 

 Os resultados obtidos com o Speech Graphs© revelaram que não houve 

diferença entre os grupos na conectividade do discurso referente à interpretação de 

provérbios. Os mesmos testes foram aplicados com a condição split text, com bin 

size=30 e step=1, obtendo-se, desta vez, diferença no parâmetro L1 entre SCZ-C e 

CTRL (H(2) = 8,655, p<0,05). 

 Por outro lado, a análise de discurso de identificação de semelhanças mostrou 

diferença importantes entre os grupos. A figura 11 mostra os resultados das medidas 

gerais da análise de discurso (WC, N e E). SCZ-C apresentaram maiores medidas 

que CTRL em WC (H(2) = 10,67, p<0,05), N (H(2) = 10,11, p<0,05) e E (H(2) = 10,81, 

p<0,05). As medidas de WC (H(2) = 10,67, p<0,05) e E (H(2) = 10,81, p<0,05) também 

foram maiores em SCZ-C do que em FAM.  
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Figura 11 - Comparação das medidas gerais da análise de discurso nos trechos completos usando o 
teste de Kruskal-Wallis. WC = contagem de palavras; N = número de nós; E = número de arestas. 
*p<0,05; **p<0,01 

 

 Na figura 12, estão representadas as comparações entre os grupos nas 

medidas de conectividade (LCC, LSC, ATD). Observa-se que, em LCC, houve 

diferença entre SCZ-C e CTRL (H(2) = 12,31, p<0,05) e SCZ-C e FAM (H(2) = 12,31, 

p<0,05), com valores maiores para SCZ-C. Em LSC, apenas SCZ-C tiveram valores 

maiores que FAM (H(2) = 7,39, p<0,05). Em ATD, a diferença foi observada entre SCZ-

C e FAM (H(2) = 7,67, p<0,05).  

 

Figura 12 - Comparação das medidas de conectividade da análise de discurso nos trechos completos 
usando o teste de Kruskal-Wallis. LCC = maior componente conectado; LSC = maior componente 
fortemente conectado; ATD = grau total médio. *p<0,05; **p<0,01 

 

 Na figura 13, observa-se a comparação entre os grupos nas medidas de 

recorrência (RE, PE, L1, L2 e L3). Em RE, SCZ-C exibiram valores maiores que CTRL 
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(H(2) = 9,15, p<0,05) e FAM (H(2) = 9,15, p<0,05). Em PE, também foram notados 

valores maiores de SCZ-C que CTRL (H(2) = 11,71, p<0,05) e FAM (H(2) = 11,71, 

p<0,05). Não foi observada diferença entre os grupos no parâmetro L1. Em L2, SCZ-

C exibiram valores maiores que CTRL (H(2) = 10,10, p<0,05) e FAM (H(2) = 10,10, 

p<0,05). Da mesma forma, os valores de L3 de SCZ-C foram maiores que CTRL (H(2) 

= 12,64, p<0,05) e FAM (H(2) = 12,64, p<0,05). 

  

Figura 13 - Comparação das medidas de recorrência da análise de discurso nos trechos completos 
usando o teste de Kruskal-Wallis. RE = arestas recorrentes; PE = arestas paralelas; L1 = ciclo de um 
nó; L2 = ciclo de dois nós; L3 = ciclos de três nós. *p<0,05; **p<0,01 

 

 Por fim, em relação às medidas globais (D, DI, ASP, CC), nota-se na figura 14 

que SCZ-C tiveram medidas maiores que CTRL nos parâmetros DI (H(2) = 6,45, 

p<0,05) e CC (H(2) = 12,35, p<0,05). Entre SCZ-C e FAM, a diferença foi observada 

apenas em CC (H(2) = 12,35, p<0,05). 
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Figura 14 - Comparação das medidas globais da análise de discurso nos trechos completos usando o 
teste de Kruskal-Wallis. D = densidade; DI = diâmetro; ASP = caminho mais curto médio; CC = 
coeficiente de agregação médio. *p<0,05; **p<0,01 

 

Para excluir a influência da verbosidade, usou-se a condição split text. 

Entretanto, devido ao pequeno número de palavras no discurso de alguns 

participantes, não foi possível usar bin size de 30 ou 20 sem perda expressiva da 

amostra (8 participantes para bin size de 20 e 21 participantes para bin size de 30). 

Desta forma, os testes foram repetidos com bin size de 10, step de 1, obtendo-se 

diferença entre os grupos em diversos parâmetros. 

A figura 15 mostra que SCZ-C apresentaram medida de N menor que FAM (H(2) 

= 7,03, p<0,05). Já em E, SCZ-C tiveram medidas maiores que CTRL (H(2) = 7,03, 

p<0,05). 
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Figura 15 - Comparação das medidas gerais da análise de discurso nos trechos de comprimento 10, 
usando o teste de Kruskal-Wallis. N = número de nós; E = número de arestas. *p<0,05; **p<0,01 

 

Em relação às medidas de conectividade, SCZ-C tiveram medidas maiores que 

CTRL em LCC (H(2) = 6,67, p<0,05) e ADT (H(2) = 9,25, p<0,05). SCZ-C também 

tiveram medidas maiores que FAM em LSC (H(2) = 8,21, p<0,05) e ADT (H(2) = 9,25, 

p<0,05), como mostra a figura 16. 

 

Figura 16 - Comparação das medidas de conectividade da análise de discurso nos trechos de 
comprimento 10, usando o teste de Kruskal-Wallis. LCC = maior componente conectado; LSC = maior 
componente fortemente conectado; ATD = grau total médio. *p<0,05; **p<0,01 

 

Na figura 17, observa-se a comparação entre os grupos para as medidas de 

recorrência. SCZ-C tiveram medidas maiores que CTRL nos parâmetros L2 (H(2) = 

10,81, p<0,05) e L3 (H(2) = 10,21, p<0,05). SCZ-C também mostraram medidas 

maiores que FAM nos mesmos parâmetros L2 (H(2) = 10,81, p<0,05) e L3 (H(2) = 10,21, 

p<0,05).  
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Figura 17 - Comparação das medidas de recorrência da análise de discurso nos trechos de 
comprimento 10, usando o teste de Kruskal-Wallis. RE = arestas recorrentes; PE = arestas paralelas; 
L1 = ciclo de um nó; L2 = ciclo de dois nós; L3 = ciclos de três nós. *p<0,05; **p<0,01 

 

A comparação entre os grupos nas medidas globais está representada na 

figura 18. Nota-se que SCZ-C tiveram desempenho maior que CTRL em todos os 

parâmetros: D (H(2) = 8,86, p<0,05), DI (H(2) = 6,90, p<0,05), ASP (H(2) = 6,79, p<0,05) 

e CC (H(2) = 10,66, p<0,05). SCZ-C também tiveram valores maiores que FAM em D 

(H(2) = 8,86, p<0,05) e CC (H(2) = 10,66, p<0,05). 
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Figura 18 - Comparação das medidas globais da análise de discurso nos trechos de comprimento 10, 
usando o teste de Kruskal-Wallis. D = densidade; DI = diâmetro; ASP = caminho mais curto médio; CC 
= coeficiente de agregação médio. *p<0,05; **p<0,01 

 

Para fins de comparação, optou-se por repetir os testes com bin size de 5, step 

de 1. Da mesma maneira que com bin size de 10, SCZ tiveram um valor de N menor 

que FAM (H(2) = 6,45, p<0,05). Em E, SCZ-C tiveram valor maior que FAM (H(2) = 

10,27, p<0,05), como mostra a figura 19. 

  

Figura 19 - Comparação das medidas gerais da análise de discurso nos trechos de comprimento 5, 
usando o teste de Kruskal-Wallis. N = número de nós; E = número de arestas. *p<0,05; **p<0,01 
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 Na figura 20, observa-se que SCZ-C tiveram valores maiores que CTRL em 

todas as medidas de conectividade: LCC (H(2) = 7,18, p<0,05), LSC (H(2) = 15,55, 

p<0,05) e ADT (H(2) = 11,06, p<0,05). SCZ-C também tiveram valores maiores que 

FAM em LSC (H(2) = 15,55, p<0,05) e ADT (H(2) = 11,06, p<0,05). 

 

 

Figura 20 - Comparação das medidas de conectividade da análise de discurso nos trechos de 
comprimento 5, usando o teste de Kruskal-Wallis. LCC = maior componente conectado; LSC = maior 
componente fortemente conectado; ATD = grau total médio. *p<0,05; **p<0,01 

 

A figura 21 mostra a comparação entre grupos para as medidas de recorrência. 

Percebe-se que SCZ-C exibiram valores maiores que CTRL em todos os parâmetros 

menos L1: RE (H(2) = 8,65, p<0,05), PE (H(2) = 12,39, p<0,05), L2 (H(2) = 11,24, p<0,05) 

e L3 (H(2) = 10,83, p<0,05). SCZ-C também tiveram medidas maiores que FAM nos 

mesmos parâmetros: RE (H(2) = 8,65, p<0,05), PE (H(2) = 12,39, p<0,05), L2 (H(2) = 

11,24, p<0,05), L3 (H(2) = 10,83, p<0,05). 
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Figura 21 - Comparação das medidas de recorrência da análise de discurso nos trechos de 
comprimento 5, usando o teste de Kruskal-Wallis. RE = arestas recorrentes; PE = arestas paralelas; L1 
= ciclo de um nó; L2 = ciclo de dois nós; L3 = ciclos de três nós. *p<0,05; **p<0,01 

 

Finalmente, como se vê na figura 22, SCZ-C mostraram valores maiores que 

CTRL em todas as medidas globais: D (H(2) = 11,95, p<0,05), DI (H(2) = 6,97, p<0,05), 

ASP (H(2) = 7,66, p<0,05) e CC (H(2) = 11,22, p<0,05). SCZ-C também tiveram valores 

maiores que FAM em D (H(2) = 11,95, p<0,05) e CC (H(2) = 11,22, p<0,05). 
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Figura 22 - Comparação das medidas globais da análise de discurso nos trechos de comprimento 5, 
usando o teste de Kruskal-Wallis. D = densidade; DI = diâmetro; ASP = caminho mais curto médio; CC 
= coeficiente de agregação médio. *p<0,05; **p<0,01 

 

 Não houve correlação entre qualquer dos parâmetros da análise de discurso e 

as escalas da PANSS  

 

6.5 CORRELAÇÃO ENTRE A PERCEPÇÃO DA ILUSÃO DE MÜLLER-LYER E A 

ANÁLISE DE DISCURSO 

 

Quando analisados os dados de todos os participantes em conjunto com o 

discurso fragmentado em bin size de 10 e step de 1, a regressão linear mostrou 

correlação entre a percepção da ilusão de Müller-Lyer e CC (F=4,71, p<0,05). No 

entanto, quando os grupos foram analisados separadamente, não houve correlação 

entre a maioria dos parâmetros da análise de discurso e o valor de PIS. Apenas em 

CTRL, a correlação entre CC e PIS se manteve (F=4,84, p<0,05), observando-se 

ainda assim como a correlação entre L3 e PIS (F=4,72 p<0,05). 
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A regressão linear de todos os participantes em conjunto com o discurso 

fragmentado em bin size de 5 e step de 1 revelou correlação entre os valores de PIS 

e PE (F=4,74, p<0,05), PIS e L2 (F=4,48, p<0,05), PIS e L3 (F=4,5, p<0,05), PIS e D 

(F=4,47, p<0,05). Mais uma vez, as correlações só foram mantidas em CTRL para L3 

(F=4,77, p<0,05) e CC (F=4,90, p<0,05), não sendo observadas em quaisquer dos 

outros grupos. 
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7 DISCUSSÃO 

 

7.1 ILUSÃO DE MÜLLER-LYER 

 

A revisão sistemática realizada como parte deste programa mostrou que 

pacientes com esquizofrenia tendem a apresentar maior sensibilidade à ilusão de 

Müller-Lyer que controles saudáveis, especialmente os que se encontravam na fase 

crônica da doença. Os experimentos realizados avaliaram a percepção da ilusão de 

Müller-Lyer em cinco grupos diferentes: um com a doença crônica (SCZ-C), um em 

fase moderada (SCZ-M), um em primeira crise psicótica (SCZ-1), um grupo de 

familiares assintomáticos e um de indivíduos saudáveis. Lamentavelmente, uma 

mudança no fluxo de pacientes na rede pública ocorrida cerca de 1 ano após o início 

do programa de doutorado [137] fez com que o HSVP deixasse de ser a porta de 

entrada para pacientes agudos em primeira crise atendidos por serviços de 

emergência móvel. Isso resultou em uma latência do acesso de pacientes com este 

perfil, reduzindo o tamanho do grupo avaliado. Por este motivo, apenas os grupos de 

pacientes crônicos, em fase moderada, familiares e indivíduos saudáveis foram 

incluídos na análise. 

Ainda assim, tanto no estudo piloto como nos experimentos propriamente ditos,  

os dados encontrados corroboram os achados da literatura, demonstrando que de fato 

os pacientes com esquizofrenia são mais iludíveis que controles. No entanto, ao 

contrário da hipótese inicial, não foi possível encontrar diferença entre as duas fases 

da doença. Existem algumas questões conceituais que pode ter relação com estes 

achados. Em primeiro lugar, os manuais diagnósticos não fazem distinção clara entre 

o que se chama de fase moderada da doença e fase crônica. Estes termos foram 

definidos pelos pesquisadores para a realização desta pesquisa, especificamente, não 

refletindo conceitos consolidados ou diferenças estabelecidas cientificamente. Assim, 

o critério temporal que demarca as duas fases mais tardias (31 dias a 20 anos e mais 

de 20 anos) pode ser excessivamente longo e abrigar variações amplas demais que 

obscureçam os achados. É digno de nota que, do ponto de vista clínico, alguns 

pacientes classificados como fase moderada de acordo com os critérios temporais do 

experimento poderiam receber diagnóstico de esquizofrenia residual, conforme os 

critérios dos manuais diagnósticos. Isso ocorre porque a velocidade de progressão 

para um quadro residual varia entre pacientes e, embora seja comumente associado 
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a quadros de longa duração [1], podem ocorrer desde os primeiros seis meses de 

adoecimento [12]. Estratificações mais finas, com períodos mais curtos, podem dar 

pistas mais claras sobre a evolução da percepção da ilusão nos pacientes com 

esquizofrenia.  

A literatura sugere ainda que existe uma mudança na percepção da ilusão de 

Müller-Lyer ao longo do curso da doença, com pacientes prodrômicos apresentando 

melhor desempenho que aqueles com o diagnóstico de esquizofrenia [101]. Isso 

sugere que as mudanças nos processos perceptivos estão presentes desde antes das 

manifestações clínicas, restando saber como isso evolui após a instalação do quadro 

clínico. Mais ainda, estes resultados indicam que a alteração na percepção desta 

ilusão pode estar presente em indivíduos com vulnerabilidade para a doença, mesmo 

que não venham a desenvolvê-la. Por este motivo, esperava-se que familiares de 

pacientes com esquizofrenia tivessem um desempenho diferente dos controles, o que 

não foi encontrado. É preciso levar em consideração que o grupo de familiares 

estudados tinha uma idade maior do que a idade típica de início da doença. Desta 

maneira, é possível que tenham sido selecionados apenas os familiares de pacientes 

com esquizofrenia que não carregavam a vulnerabilidade e, por isso, não 

desenvolveram esquizofrenia. Seria interessante replicar o estudo com familiares 

assintomáticos jovens, ainda na fase de risco da doença, acompanhando-os nos anos 

subsequentes para investigar a instalação da doença.  

A diferença de idade entre os grupos de pacientes esquizofrênicos reflete a 

própria evolução da doença, que tende a começar no início da vida adulta. Assim, é 

esperado que pacientes crônicos sejam significativamente mais velhos que nas 

demais fases. A análise por regressão mostrou uma correlação entre a idade e a 

percepção da ilusão de Müller-Lyer. No entanto, quando a regressão foi repetida com 

estratificação por grupo, a correlação despareceu, mostrando que a idade atuou como 

viés de confusão e não está diretamente implicada na percepção da ilusão.  

Observou-se ainda que nos grupos de pacientes havia uma preponderância de 

sujeitos do sexo masculino em relação ao sexo feminino. Isso reflete a diferença na 

expressão da doença entre os dois sexos: ainda que não exista diferença na 

prevalência de esquizofrenia entre o sexo masculino e feminino, sabe-se que ela 

costuma se manifestar mais precocemente e com maior gravidade em pacientes do 

sexo masculino [138]. Desta forma, é possível que mulheres com esquizofrenia, com 

quadros mais leves e menores prejuízos funcionais, tenham menor acesso aos 
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serviços de saúde mental do que os homens, uma vez que os serviços de atenção em 

saúde mental no Distrito Federal são insuficientes para atender a toda a demanda, 

priorizando pacientes mais graves e dificultando o acesso e continuidade do 

tratamento de pacientes com doença menos severa. 

No grupo de familiares observou-se uma discrepância no sentido inverso, com 

proporção maior de mulheres do que de homens. Isso provavelmente é resultado de 

um aspecto cultural em que as mulheres tendem a assumir o papel de cuidador com 

mais frequência do que de homens, muitas vezes se responsabilizando por pacientes 

não consanguíneos, como genros e noras, cunhados e cunhadas e sogros e sogras. 

De toda maneira, a análise de efeito misto não mostrou interação do sexo com a 

percepção da ilusão, ou seja, a discrepância de prevalência de gênero não influenciou 

o desempenho na percepção da ilusão. 

Não existem explicações definitivas sobre os mecanismos da ilusão de Müller-

Lyer, mas a mais influente advém do modelo de Gregory de compensação 

inapropriada da constância de tamanho [139]. Este modelo foi corroborado por 

Weidner, que identificou ativação do córtex parietal posterior, relacionado a 

julgamentos visuoespaciais, assim como o córtex occipital lateral e o córtex parietal 

superior, ambos relacionados à constância de tamanho, a codificação de 

representações neurais do ambiente e a resolução de perceptos ambíguos [140].  

Entretanto, a esquizofrenia está relacionada a um déficit generalizado de 

processos cognitivos [141]. É improvável que o estudo de um único processo 

perceptivo leve a elucidações definitivas dos mecanismos subjacentes da doença. 

Achados como este devem ser combinados com outras investigações de processos 

perceptuais e cognitivos da esquizofrenia para identificação de mecanismos comuns. 

Além disso, numa doença da complexidade da esquizofrenia, estudos translacionais 

que envolvam conhecimentos de genética, imunologia, eletrofisiologia, tecnologias de 

imagem, modelamentos computacionais, entre outros, são essenciais para dar conta 

da multiplicidade de dimensões envolvidas. 

 

7.2 ANÁLISE DE DISCURSO 

  

Os resultados encontrados neste trabalho mostraram que pacientes com 

esquizofrenia apresentaram maiores índices em quase todos os parâmetros 

analisados pelo Speech Graphs, incluindo medidas gerais, de conectividade, de 
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recorrência e medidas globais. Pacientes com esquizofrenia exibiram maior 

verbosidade na identificação de semelhanças entre categorias e, mesmo quando este 

efeito foi levado em conta pelo particionamento do discurso, o aumento da 

conectividade se manteve.  

 Estes achados foram surpreendentes e na contramão da hipótese inicial. Os 

influentes estudos de Mota et al [79,82] demonstraram que pacientes com 

esquizofrenia apresentam menor verbosidade que controles e menores índices em 

quase todos os parâmetros gerais, de recorrência e de conectividade quando do relato 

de sonhos, mas não tiveram diferença no relato de evocações de cenas cotidianas. 

Associados com o presente estudo, estes dados sugerem que o comportamento 

verbal dos pacientes difere de acordo com o tipo de relato emitido. Existem algumas 

variáveis que devem ser levadas em conta.  

 Em primeiro lugar, nos estudos supracitados, foram usados trechos de discurso 

com tempo predeterminado, mantendo a fala do paciente livre após a demanda inicial 

(“por favor, relate um sonho” e “por favor, relate suas atividades acordado 

imediatamente antes deste sonho). No trabalho atual, foram usadas perguntas 

sequenciais que demandavam respostas curtas e objetivas e que remetiam ao 

processo de abstração de conceitos. Neste sentido, os sujeitos deste estudo 

dependiam menos de evocações de memória e processos criativos envolvidos na 

recordação de um sonho e mais da capacidade de introspecção. Déficits de memória 

episódica [142], autobiográfica [143] e de trabalho [144] estão bem estabelecidos na 

esquizofrenia e podem ter tido impacto no relato. Da mesma maneira, prejuízos da 

fluência verbal [145][146] podem dificultar a manutenção de um discurso com vários 

segundos de duração, mas ter menos impacto em discursos curtos e fragmentados 

por perguntas intermitentes.  

 Por outro lado, pacientes com esquizofrenia, especialmente quando na fase 

residual ou crônica da doença, tendem a se mostrar mais introspectivos, isolados e 

vivendo em um mundo interior com menos contato com o mundo externo, exibindo 

com mais frequência o fenômeno de “imaginações mentais” (mind wondering) [147]. 

Desta maneira, as perguntas sobre semelhanças entre categorias podem estimular a 

introspecção por um período breve o suficiente para que os prejuízos de fluência 

verbal não impactem a produção do discurso. Pacientes em fase crônica também 

tendem a exibir uma diminuição no aspecto volitivo, que pode comprometer sua 

capacidade de sustentar uma fala espontânea por um período mais prolongado. 
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 A produção da fala é um processo complexo que depende da integração de 

movimentos coordenados e processos cognitivos, variando de acordo com o tipo de 

tarefa comportamental em questão, como a conversa natural, ou a articulação de 

palavras sem finalidade comunicativa, a exemplo da descrição de imagens em testes 

cognitivos [148]. É possível que mesmo diferenças pequenas no método de estudo do 

discurso falado produzam diferenças expressivas nas medições. 

 

7.3 CORRELAÇÕES ENTRE OS PARÂMETROS OBSERVADOS 

 

 No presente trabalho, buscou-se encontrar correlações entre o desempenho 

no teste com ilusão, análise de discurso e os dados obtidos no teste da PANSS. Em 

primeiro lugar, não foram encontradas correlações entre a percepção da ilusão de 

Müller-Lyer e as subsíndromes positiva, negativa, depressiva, de excitação ou 

desorganização do modelo pentagonal da PANSS. Neste sentido, é importante 

ressaltar que as dimensões dos sintomas avaliados na escala PANSS não 

contemplam alterações sensoriais. Tampouco foram encontradas correlações entre 

os parâmetros da análise de discurso e as síndromes da PANSS. No estudo original 

com análise de discurso [82], foi encontrada correlação entre alguns parâmetros da 

análise de discurso com a escala total da PANSS, a síndrome negativa e alguns itens 

das escalas negativa e cognitiva. Esta discrepância pode ser atribuída ao tipo de 

discurso exigido do participante durante o teste. No presente estudo, foi avaliado o 

discurso enquanto o paciente explicava o sentido de provérbios ou semelhanças, ao 

passo que no estudo original relatava a recordação de sonhos recentes.  

 Finalmente, buscou-se correlacionar as diferenças de susceptibilidade à ilusão 

de Müller-Lyer e os resultados da análise de discurso. Conforme observado com a 

escala PANSS, não foi encontrada uma forte associação entre estes fatores. As 

poucas correlações encontradas restringiram-se aos grupos CTRL e FAM, não sendo 

encontradas no grupo SCZ-C. De forma geral, os parâmetros aqui observados 

apresentaram elevado grau de independência entre si. Além de ser provável que 

diferentes mecanismos estejam envolvidos nas alterações perceptuais, na produção 

do discurso e nos sintomas da PANSS, os presentes resultados sugerem que a 

progressão dos diferentes fenômenos aqui avaliados (ie., positivos, negativos, 

cognitivos e sensoriais) não está claramente associada. Isto reforça o entendimento 
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de que o estudo da complexa sintomatologia da esquizofrenia requer instrumentos 

diagnósticos mais amplos e sensíveis. 
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8 CONCLUSÃO 

 

Este trabalho foi desenhado com o objetivo de investigar dois candidatos a 

biomarcadores da esquizofrenia: a percepção da ilusão de Müller-Lyer e a análise 

automatizada do discurso. Trata-se de dois parâmetros objetivos e quantificáveis que 

potencialmente possuem medidas diferentes em populações saudáveis e com 

esquizofrenia [35].  

 Os resultados encontrados corroboram a hipótese de que o processamento 

visual é um componente importante na sintomatologia da esquizofrenia e que ilusões 

visuais podem ser úteis para investigar estas alterações. Do ponto de vista neural, 

correlacionar os processos envolvidos na percepção da ilusão em pessoas saudáveis 

com os indivíduos com esquizofrenia pode oferecer pistas sobre áreas e circuitos 

cerebrais afetados na doença. No aspecto prático, as alterações da percepção da 

ilusão confirmam-se como candidatos a biomarcadores, devendo ser alvos de estudos 

posteriores para investigar o seu comportamento em diferentes fases da doença, em 

familiares jovens de pacientes com esquizofrenia e em indivíduos prodrômicos. 

 Além disso, a análise automatizada do discurso confirma-se como um valioso 

instrumento de avaliação na esquizofrenia, mas revela ter nuances mais complexas 

do que se sabia até agora. É necessário investigar diferentes estratégias de coleta de 

discurso, buscando levar em conta aspectos da expressão da fala que possivelmente 

estejam comprometidos na esquizofrenia, como a fluência verbal, a atenção e a 

volição. O refinamento dos subgrupos de indivíduos com esquizofrenia, familiares e 

grupos comparativos pode ainda oferecer pistas sobre as correlações existentes entre 

os dois processos, de percepção visual e expressão linguística.  

Assim, este trabalho pode contribuir para ampliar o corpo de conhecimentos 

sobre os processos da esquizofrenia e reforça a importância de continuar as 

pesquisas com estes dois instrumentos objetivos de avaliação da doença. Ambos 

apresentam potencial como biomarcadores para auxiliar diagnósticos acessíveis, de 

baixo custo e fácil aplicação 
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