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PREFACIO
ﬁ s psicopatologias sdo variadas e possuem grande

nivel de complexidade. E um desafio para os médicos
diagnosticarem doengas em satide mental na prética clinica. E
importante reconhecer as variadas sindromes que cursam com estas
patologias, bem como o seu manejo a nivel ambulatorial e hospitalar.
A capacitacdo dos profissionais de satide é essencial no escopo dessas
doencas tdo negligenciadas e marginalizadas. Esperamos que este
livro possa auxilid-lo na busca por conhecimento sobre o manejo das
principais doencas que acometem o campo da satide mental e que

vocé possa sempre oferecer excelente acesso a saide na sua pratica

médica. Bons estudos!
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1 INTRODUCAO

P l as ultimas décadas, muito foi alcangcado no campo da
saude mental global, visto que esta é intrinseca a satide
geral. O sofrimento decorrente dos problemas de satde mental tem

sido reconhecido e estratégias promissoras vém sendo criadas para
aborda-los (HERRMAN et al., 2022).

Dentre todas as condicdes de satide mental, a depressao
é a principal contribuinte desse grupo de patologias para a carga
global de doengas (JAMES et al., 2018). A 11° revisdo da Classificagao
Internacional de Doencas e Problemas Relacionados a Satde (CID-
11) da Organizacdo Mundial da Satde (OMS) conceitua a depressao
como uma sindrome, ou seja, um conjunto clinicamente reconhecivel
de sintomas e comportamentos observados (sinais) associados com

angustia e interferéncia nas fungdes pessoais (OMS, 2019).

O Manual Diagnostico e Estatistico de Transtornos Mentais da
American Psychiatric Association (APA), o DSM-5 de 2013, classifica os
transtornos depressivos unipolares (TDU) em trés grupos diagnosticos
principais: 1) Transtorno Depressivo Maior (IDM) - episédio
tinico ou recorrente; 2) Transtorno Distimico e outros transtornos
depressivos cronicos e; 3) “Depressdes Subliminares”. Destes, o TDM
é, clinicamente, o mais significativo, dadas suas consequéncias para
os individuos como a incapacidade e risco de autoexterminio, bem
como seu impacto socioecondmico (BAUER et al., 2013). Logo, este

serd abordado de forma mais profunda ao longo do capitulo.

O TDM é uma doenga debilitante caracterizada por pelo
menos um episédio depressivo discreto, com duragdo de pelo menos
duas semanas e envolvendo mudancgas nitidas no humor, interesses
e prazer (OTTE et al, 2016). Logo, reforca-se a importancia do

conhecimento continuado acerca dessa doenca no contexto de saude
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atual, visto que, apesar de evidéncias robustas da eficicia de varias
estratégias de intervencdo em vérios niveis de promogao, prevencao,
tratamento e apoio, a ma compreensao e os altos niveis de estigma e
discriminagao continuam a dificultar a acao publica e a qualidade de
vida dos pacientes (HERRMAN et al., 2022).

2 ETIOLOGIA

Acredita-se que o transtorno depressivo tenha causas
multifatoriais e, apesar dos avancos na compreensao da neurobiologia
da depressao, nenhum mecanismo estabelecido até o momento pode
explicar todos os aspectos do TDM (OTTE et al., 2016).

Entretanto, fatores bioldgicos, genéticos, ambientais e
psicossociais contribuem para o desenvolvimento da doenca. Quando
avaliada a varidvel genética, sabe-se que parentes de primeiro grau de
individuos com TDM apresentam um risco trés vezes maior de também
desenvolver o transtorno ao longo da vida. Além disso, a herdabilidade
para esse distarbio foi quantificada em aproximadamente 35%
(GESCHWIND; FLINT, 2015).

Algumas evidéncias sugerem que os fatores genéticos
desempenham um papel menor na depressao de inicio tardio do que na
depressao de inicio precoce. J4 em idosos, doencas neurodegenerativas
(especialmente doenca de Alzheimer e doenca de Parkinson), acidente
vascular cerebral, esclerose multipla, distarbios convulsivos, cancer,
degeneragdo macular e dor cronica tém sido associadas a taxas mais
altas de depressao (CHAND; ARIF, 2023).

Quanto aos fatores ambientais, os de maior relevancia
associam-se as experiéncias de infancia. Situagdes como abuso
sexual, fisico ou emocional estdo fortemente associados ao risco de

desenvolver depressao. Outros determinantes ambientais relatados
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em homens e mulheres sao auséncia de companheiro (por divércio
ou viuvez) e vivéncia de eventos negativos, como doenga ou perda de
parentes ou amigos préximos, problemas financeiros ou sociais (LI;
D’ARCY; MENG, 2016; OTTE et al., 2016).

3 EPIDEMIOLOGIA

Estima-se que aproximadamente 280 milhdes de pessoas
padecem de depressdao em todo o mundo, sendo que o transtorno
ocorre cerca de duas vezes mais em mulheres do que em homens. Além
disso, o0 TDM estd associado a um risco aumentado de desenvolver

condi¢des como diabetes mellitus e doengas cardiovasculares (OMS,
2023).

Individuos que expressam um importante transtorno de
humor tém maior risco de manifestar outros transtornos associados
como abuso ou dependéncia de 4lcool, transtorno de ansiedade,
entre outros (KAPLAN; SADOCK; GREBB, 2015). Os transtornos
depressivos também podem levar a morte por suicidio. Estima-se que
até 50% dos 800.000 suicidios anuais no mundo ocorram dentro de
um episodio depressivo e os pacientes com TDM tém quase 20 vezes
mais chances de morrer por suicidio do que a populacdo em geral
(CHESNEY; GOODWIN; FAZEL, 2014).

Dados do Global Burden of Disease Consortium (GBD)
mostraram que, em 2013, o TDM foi o segundo principal contribuinte
para a carga global de doencas, conforme expresso em anos de vida
ajustados por incapacidade, tanto em paises desenvolvidos quanto em
desenvolvimento (VOSetal., 2015). Esse dado reflete um alto percentual
de desemprego em pacientes com depressao, em decorréncia do déficit

funcional provocado pela doenga em razdo da desmotivacado frente as
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tarefas e o impedimento de acimulo de madltiplas responsabilidades
(PRADO; ACIOLE; SANTOS, 2019).

No Brasil, dados da Pesquisa Nacional de Saade (PNS) de

2013 e de 2019 mostram que, nos seis anos entre as duas pesquisas, a

prevaléncia de depressdao aumentou 36,7% e esse aumento foi maior
entre os jovens desempregados, de 18 a 24 anos. Além disso o estudo
mostrou que a prevaléncia no sexo feminino se manteve com maior
percentual e entre os idosos se manteve praticamente constante
(LOPES et al., 2022).

Os estudos mostram, ainda, que aproximadamente 50-60%
de todas as pessoas com TDM grave recebem tratamento adequado
em paises desenvolvidos, enquanto em paises de baixa renda, menos
de 10% dos pacientes tém o acesso ao tratamento (TEN HAVE et al.,
2013). No Brasil, dados da Comissao Nacional de Incorporagdo de
Tecnologias no Sistema Unico de Satde (CONITEC) mostram que
78,8% dos individuos com transtorno depressivo ndo obtém nenhum
tipo de tratamento e 14,1% utilizam unicamente o farmaco, sem
nenhum acompanhamento de outro método terapéutico (BRASIL,
2022).

4 FISIOPATOLOGIA

A fisiopatologia dos transtornos depressivos é complexa e
heterogénea, de modo a abranger susceptibilidade genética, estresse
psicossocial e alteragdes neuroendocrinas (XU et al., 2021). Assim, ao
longo da histéria foram elaboradas diversas teorias que procuravam
determinar a multifatorial patogénese do TDM. Contudo, até hoje ha
escassez de evidéncias, para que uma hipétese, isoladamente, seja
capaz de explica-la em sua totalidade (KENNIS et al., 2020).
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Entre as hipodteses existentes, citam-se a: Teoria das
Monoaminas; Teoria da Depressdao Induzida por Estresse; Teoria
Neurotroéfica; Teoria das Citocinas Inflamatorias; Teoria Circadiana
e; Teoria dos Neurotransmissores Excitatorios, que serao abordadas
abaixo.

4.1 Teoria das Monoaminas

Segundo a Hipétese das Monoaminas, o0s sintomas
depressivos sdao desencadeados pelas diminui¢des nos niveis de
serotonina, noradrenalina e/ou dopamina. A teoria tem como base
as multiplas evidéncias da eficdcia dos farmacos antidepressivos, os
quais aumentam o nivel de uma ou mais monoaminas. Entretanto,
a tese ndo é capaz de explicar todo o quadro clinico do transtorno
depressivo, apesar desses neurotransmissores atuarem na modulagao
do humor. Ademais, estudos recentes demonstram que alteracdes
isoladas nos niveis das monoaminas em pessoas sauddveis ndo sao
suficientes para o desenvolvimento da depressdao (FILATOVA;
SHADRINA; SLOMINSKY, 2021; OTTE et al., 2016).

4.2 Teoria da Depressao Induzida pelo Estresse

A teoria integra o estresse ao funcionamento alterado do eixo
hipotalamo-hipéfise-adrenal (HHA). Sendo assim, o estresse cronico
promove a liberacdo de agentes proé-inflamatérios e, consequente,
ativacdo do eixo HHA para a liberacdo de glicocorticoides pela
adrenal. Esse cendrio pode ser toxico as células neuronais, causando a
supressao da neuroplasticidade do cortex pré-frontal e do hipocampo,

o que resulta em sintomas depressivos, como anedonia e alteracdo no
apetite (FILATOVA; SHADRINA; SLOMINSKY, 2021).
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Cabe ressaltar, contudo, que a hipétese tem limitagdes, visto
que existem varidveis complexas de avaliar, uma vez que sdo subjetivas
acada paciente, como nivel de fator estressante, predisposi¢do genética
e psicossocial. Além disso, hé indicios de que a atividade do eixo HHA

diverge de acordo com subtipos da depressao, de modo a ter acdo

diminuida em depressdes atipicas e sazonais, por exemplo (REUS; DA
SILVA; QUEVEDO, 2018).

4.3 Teoria Neurotrofica

A Teoria Neurotroéfica tem como base Fatores Neurotroéficos
Derivados do Cérebro, que tém relagio com a neurogénese,
diferenciacdo de neurdnios e neuroplasticidade. Segundo essa
hipétese, a fisiopatologia da depressdo esta relacionada com um
funcionamento anormal do sistema neurotréfico cerebral, de modo
a causar a reducdo da neuroplasticidade e, por conseguinte, atrofia
neuronal (MUDGAL et al., 2022). Entretanto, ainda ndo ha evidéncias
suficientes que corroborem com clareza essa tese. Decerto, ha muito
a se descobrir sobre as neurotrofinas e a neuroplasticidade, sendo
pecas fundamentais para o avanco no entendimento do transtorno
depressivo (YANG et al., 2020).

4.4 Teoria das Citocinas Inflamatoérias

A Teoria das Citocinas Inflamatoérias integra o sistema imune
e a depressao. Segundo essa hipétese, o aumento das citocinas pro-
inflamatodrias é peca-chave para o desenvolvimento do transtorno
depressivo. Esse conceito é corroborado ao associar pacientes
com eventos estressores anteriores e/ou comorbidades prévias,
como diabetes, lipus eritematoso sistémico e obesidade, porém, as
citocinas, isoladamente, ndo sdo suficientes para o desenvolvimento
da depressao (ALMEIDA et al., 2021).
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De acordo com Gasparini et al. (2022), o quadro depressivo
é promovido por uma sequéncia de eventos interligados, sendo o
“efeito-cascata” iniciado pelo aumento das citocinas pré-inflamatorias,
associado a desregulacdo de monoaminas, seguidos da ativacdo do

eixo HHA e diminuicao da neuroplasticidade.

4.5 Teoria Circadiana

A Teoria Circadiana baseia-se no ciclo sono-vigilia, interligado
a modulacdo do estresse e do comportamento. De acordo com essa
tese, horas de sono inadequadas ou insonia sdo capazes de induzir
reacdo inflamatéria e aumentar a predisposicdo ao transtorno
depressivo. Ressalta-se, entretanto, que a associacdo fisiopatoldgica
segue sem evidéncias solidas. Ademais, a insénia e a depressao sao
independentes entre si e ndo necessariamente coexistentes (WALKER;
WALTON; NELSON, 2021).

4.6 Teoria dos Neurotransmissores Excitatorios

A Teoria dos Neurotransmissores Excitatérios abrange as
funcdes do glutamato e do acido gama-aminobutirico (GABA). A
hipétese de elevacao dos niveis de glutamato e redugdes dos niveis de
GABA em determinadas &reas do cérebro, associadas a possibilidade
de alteracdes nos receptores N-metil-D-aspartato (NMDA) e
GABAérgicos, no contexto de Transtorno Depressivo, ainda nao
é conclusiva e conceitual (XU et al,, 2021). De fato, sdo possiveis
mecanismos subjacentes as alteracdes de plasticidade sinaptica que
podem resultar na depressao e sdo necessdrios avangos nos estudos
atuais para entendimento mais assertivo do tema (PRICE; DUMAN,
2020).
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Em suma, a fisiopatologia do transtorno depressivo é
notadamente multifatorial e complexa. Apesar das limitacdes das
teorias existentes, atualmente hd um grande acervo cientifico,
que permite uma visdo ampla sobre os possiveis mecanismos

desencadeadores desse transtorno.

5 MANIFESTACOES CLINICAS

Muitos pacientes apresentam sintomas iniciais definidos como
prodromos, antes dos sintomas da doenga. A duragdo do prédromo
é indeterminada, dado que pode variar de meses a anos, sendo
varidvel de individuo a individuo. Os prédromos mais habituais sao
ansiedade, fadiga, tristeza, irritabilidade, altera¢cdes no sono e na fome,
e dificuldade na concentracdo. Inicialmente a pessoa tem um desapego
do mundo, ndo tem mais interesse pelas suas atividades cotidianas, e
ao passar do tempo é sucedido por uma tristeza profunda (BENASI;
FAVA; GUIDI, 2021).

Os sintomas como tristeza, irritabilidade, auséncia de prazer,
alteracdes cognitivas e somaticas sao compartilhadas entre todas as
classificacdes de transtornos depressivos, e o que os distingue é o
periodoeaintensidadeemcadauma. A depressdo maior é caracterizada
pelos epis6dios com duracao de pelo menos de duas semanas e pelo

menos um dos sintomas necessita ser tristeza ou perda de interesse.

Na maioria dos casos, os familiares e amigos irdo perceber os sintomas
antes mesmo do paciente (Quadro 1) (APA, 2013).
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Quadro 1: Principais sintomas apresentados por pacientes com depressdo

e Durante a maior parte do dia estard com um humor desanimado e ird persistir na

maior parte da semana, esse humor pode ser modificado por irritagéo.
e Auséncia de prazer nas atividades antes prazerosas.
e Alteracdes no ciclo do sono, sendo para insonia ou hipersonia.
e Alteracdes no apetite, consequentemente aumentando ou diminuindo o peso.
e Esgotamento, euforia ou lentidao tanto nos movimentos como no pensamento.

e Pode ocorrer de ter sentimento de culpa e inutilidade, podendo até pensar em

suicidio.

Fonte: Adaptado de Manual Diagnéstico e Estatistico de Transtornos Mentais -
DSM-5 (APA, 2013).

Um outro sintoma do transtorno depressivo maior é o
pensamento suicida, e o ato suicida e, nesses casos, muitas vezes é
necessario tratamento com internagao. Além disso, acompanhado da
depressao podem coexistir outras doengas como ansiedade, abuso

de alcool ou tabagismo em excesso e uso de drogas ilicitas (MELO;
RIBEIRO; BIASE, 2022).

Além de todas essas caracteristicas, é possivel que o paciente
apresente como um dos sintomas a angustia, e este tltimo aumenta
o risco de evoluir para uma apresentagao fisica, como em forma de
dores no corpo (ANTONELLI; CARVALHO; PEREIRA, 2023).

6 DIAGNOSTICO

Segundo o DSM-5, o TDM é caracterizado por uma histdria
de um ou mais epis6dios depressivos maiores e sem histéria de mania
ou hipomania. Um episédio depressivo maior se manifesta com cinco
ou mais dos nove sintomas a seguir (Quadro 1), por pelo menos duas
semanas consecutivas. Dentre esses, pelo menos um sintoma deve ser

humor deprimido ou perda de interesse ou prazer (APA, 2013).
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Quadro 1: Sintomas avaliados no diagndéstico do TDM

A. 5 (ou mais) dos seguintes sintomas estiveram presentes durante o mesmo periodo de 2
semanas e representam uma mudanga em relacdo ao funcionamento anterior; pelo menos 1
dos sintomas é (1) humor deprimido ou (2) perda de interesse ou prazer.

NOTA: Nio inclua sintomas claramente atribuiveis a outra condi¢gdo médica.

1) Humor deprimido na maior parte do dia, quase todos os dias, conforme indicado por
relato subjetivo (por exemplo, sente-se triste, vazio, sem esperanca) ou observagoes feitas
por outros (por exemplo, parece choroso). (NOTA: Em criangas e adolescentes, pode

haver humor irritavel.)

2) Interesse ou prazer acentuadamente diminuidos em todas ou quase todas as atividades

na maior parte do dia, quase todos os dias (indicado por relato subjetivo ou observagao).

3) Perda de peso significativa quando ndo estd fazendo dieta ou ganho de peso (por
exemplo, uma mudanga de mais de 5% do peso corporal em um més), ou diminuigao ou
aumento do apetite quase todos os dias. (NOTA: Em criangas, considere a falha em obter

o ganho de peso esperado.)

4) Insonia ou hipersonia quase todos os dias.

5) Agitacao ou retardo psicomotor quase todos os dias (observavel por outros, ndo apenas

sentimentos subjetivos de inquietacdo ou lentidao).

6) Fadiga ou perda de energia quase todos os dias.

7) Sentimentos de inutilidade ou culpa excessiva ou inapropriada (que pode ser delirante)

quase todos os dias (ndo apenas autocensura ou culpa por estar doente).

8) Capacidade diminuida de pensar ou se concentrar, ou indecisdo, quase todos os dias

(seja por seu relato subjetivo ou observado por outros).

9) Pensamentos recorrentes de morte (ndo apenas medo de morrer), ideacdo suicida
recorrente sem um plano especifico, ou uma tentativa de suicidio ou um plano especifico

para cometer suicidio.

Fonte: Adaptado de Manual Diagnéstico e Estatistico de Transtornos Mentais -
DSM-5 (APA, 2013).

Individuos com depressao geralmente procuram o servico
de satide com queixas sométicas decorrentes da doenca. Em muitos

casos, 0s pacientes negam ter sentimentos depressivos e, quase
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sempre sao levados para tratamento pela familia ou encaminhados
pelo empregador para serem avaliados quanto ao afastamento social e
diminuicao da atividade (ABIDIJADID, 2023).

Existem diversas ferramentas que podem ser utilizadas como
triagem, diagnostico e monitoramento da resposta ao tratamento para
TDM. O Questionério de Satde do Paciente-9 (PHQ-9), por exemplo,
é uma escala de classificacao de depressao validada, realizada a partir
do autorrelato (Quadro 2). O PHQ-9 usa 9 itens correspondentes aos
critérios do DSM-5 e também avalia o comprometimento psicossocial.
As pontuacdes do PHQ-9 iguais ou superiores a 10 pontos sugerem
que o paciente sofre de TDM (KROENKE; SPITZER; WILLIAMS,

2003).
Quadro 2: Questionario de Saide do Paciente-9 (PHQ-9)
Durante os altimos 14 dias, em quanto foi | Nenhum | Menos de Uma Quase
afetado pelos seguintes problemas: dia uma semana todos os
semana ou mais dias
1. Tive pouco interesse ou prazer em fazer 0 1 2 3
coisas
2. Senti desanimo, desalento ou falta de 0 1 2 3
esperanca
3. Tive dificuldade em adormecer ou em 0 1 2 3
dormir sem interrupgdes, ou dormi demais
4. Senti cansaco ou falta de energia 0 1 2 3
5. Tive falta ou excesso de apetite 0 1 2 3
6. Me senti mal comigo mesmo; me senti 0 1 2 3
um fracasso; ou senti que decepcionei
minha familia e a mim
7. Tive dificuldade em me concentrar nas 0 1 2 3
coisas, como ao ler o jornal ou ver televisao
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8. Me movimentei ou falei tao lentamente 0 1 2 3
que outras pessoas podem ter notado. Ou o
oposto: estive agitado a ponto de andar de
um lado para o outro muito mais do que é

habitual

9. Pensei que seria melhor estar morto, ou 0 1 2 3

ferir a mim préprio de alguma forma

SOMA DE TODOS OS ASSINALADOS:

Fonte: Adaptado de KROENKE; SPITZER; WILLIAMS, 2003.

Existe também a Escala de Avaliagdo de Hamilton para
Depressao (HAM-D), muito utilizada por médicos em ambientes
hospitalares, a, ¢ comumente usada para a avaliacdo da depressao.
Outras escalas incluem a Escala de Avaliagio de Depressao de
Montgomery-Asberg (MADRS), o Inventario de Depressao de Beck
(BDI), a Escala de Depressao de Autoavaliacao de Zung, a Escala de
Avaliagao de Depressao de Raskin (CHAND; ARIF, 2023).

7 EXAMES COMPLEMENTARES

O TDU caracteriza-se pelo seu diagnostico eminentemente
clinico. Assim sendo, nenhum exame laboratorial foi capaz de
produzir resultados com sensibilidade e especificidade suficientes
para sua identificagdo. Entretanto, exames laboratoriais podem
ser Uteis para excluir doencas que podem se apresentar como
transtornos depressivos, entre eles: hemograma completo; hormoénio
tireoestimulante; vitamina B12; eletrélitos, nitrogénio ureico no
sangue e creatinina, testes de funcdo hepatica e triagem toxicoldgica
(CHAND; ARIF, 2023; TANNER et al., 2019).

Cabe ressaltar que estudos moleculares em desenvolvimento

procuram estabelecer a relacdo das variantes genéticas em fatores

21




Jodo Carvalho Vasconcelos Filho e outros

neurotroéficos e citocinas pré-inflamatorias na depressao. Porém, até
entdo, os resultados nao sdo autossuficientes para serem utilizados

como ferramentas diagndsticas (APA, 2013).

Ademais, a partir de estudos de ressondncia magnética
funcional em pacientes com TDU, foram perceptiveis alteracdes em
sistemas neurais especificos, como redugdes volumétricas em varias
regides, incluindo a insula, o giro temporal superior, o giro frontal
inferior, a amigdala, o hipocampo e o tdlamo. Esses achados sugerem
anormalidades relacionadas ao processamento das emocgdes, a busca
por recompensa e a regulacdo emocional. Por conseguinte, pacientes
podem apresentar a sintomatologia cldssica do quadro depressivo
(ZACKOVA et al., 2021).

8 TRATAMENTO

O TDM pode ser controlado com vérias modalidades de
tratamento, incluindo intervengdes farmacolégicas, psicoterapéuticas
e de estilo de vida. No entanto, as preferéncias do paciente e o histérico
de tratamento anterior devem sempre ser levados em consideragao. O
tratamento com hospitalizagdo, por sua vez, ocorre quando ha risco
de suicidio e homicidio (HERNANDEZ; ROBLEDO, 2023; KAPLAN;
SADOCK; GREBB, 2015).

Diferentes diretrizes orientam que um episédio depressivo
leve pode ser inicialmente tratado apenas com psicoterapia, porém,
episédios depressivos moderados a graves devem ser tratados com
medicamentos ou com uma combinagdo de medicamentos e terapia
psicoterapéutica (CLEARE et al., 2015; NICE, 2016). Estudos ja
mostraram que, nesses casos, o tratamento combinado é mais eficaz
do que qualquer um desses isoladamente (OTTE et al., 2016).
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Os farmacos mais utilizados no tratamento do transtorno
depressivo sao os antidepressivos, contudo eles nao sao 100% eficazes,
visto que uma minoria de pacientes ndo responde ao tratamento
(ANDRADE et al, 2022). Os medicamentos mais comumente

utilizados sdo os Inibidores seletivos da recaptagdo da serotonina

(ISRS); inibidores da recaptacdo da serotonina-norepinefrina (SNRI);
moduladores da serotonina; antidepressivos atipicos; antidepressivos
triciclicos; inibidores da monoamina oxidase (IMAO), além de
estabilizadores de humor e antipsicéticos que podem ser adicionados
para aumentar os efeitos antidepressivos (CHAND; ARIF, 2023).

Os ISRSs incluem fluoxetina, sertralina, citalopram,
escitalopram, paroxetina e fluvoxamina. J& os SNRIs contemplam
a venlafaxina, duloxetina, desvenlafaxina, levomilnaciprano e
milnaciprano. Essas classes geralmente sdao a primeira linha de
tratamento e os antidepressivos mais amplamente prescritos por
possuirem boa tolerdncia e poucos efeitos adversos (ABDIJADID,
2023; HERNANDEZ; ROBLEDO, 2023).

Os antidepressivos atipicos incluem, bupropiona e
mirtazapina. Eles sdo frequentemente prescritos como monoterapia
ou como agentes potencializadores quando os pacientes desenvolvem
efeitos colaterais sexuais devido a ISRSs ou SNRIs. Ja os antidepressivos
triciclicos sdo amitriptilina, imipramina, clomipramina, doxepina,
nortriptilina e desipramina (RUSH, 2022).

OsIMAO, porsuavez, foram os primeiros farmacos implicados
no tratamento dos TDM e entre eles estdo a tranilcipromina, fenelzina,
selegilina e isocarboxazida. Porém, atualmente, ja ndo sdo mais

N

comumente usados devido a alta incidéncia de efeitos colaterais e
letalidade na overdose (OTTE et al., 2016; BRASIL, 2022).
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No Sistema Unico de Satide (SUS), dispde dos farmacos que
constam na Relacdao Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME),
a saber: ISRS (Fluoxetina), triciclicos (amitriptilina, clomipramina
e nortriptilina) e atipicos (bupropiona). Os inibidores seletivos de
recaptacao de serotonina e noradrenalina (ISRSN), ndao se encontram
no RENAME (NASCIMENTO; BARBOSA, 2022).

A eletroconvulsoterapia (ECT) também é wuma opcao
de tratamento, eletiva a pacientes que ndo respondem a terapia
medicamentosa, com alto risco de suicidio ou com psicose grave.
Nessa modalidade o inicio da acdo pode ser mais rdpido do que o dos
tratamentos medicamentosos, com beneficios geralmente observados
dentro de uma semana apds o inicio do tratamento (ABDIJADID,
2023). Os principais problemas de tolerabilidade da ECT sdo seus
efeitos adversos na cognicao, especialmente amnésia anterégrada e
retrégrada (OTTE et al., 2016).
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1 INTRODUCAO

delirium é um quadro agudo em que ocorre alteracao
das fung¢des cognitivas com pensamento desorganizado,
modificacdo da atencdo e confusdo mental, sendo um sintoma de
uma doenga organica (CAETANO et al., 2021; QIU et al., 2022). Possui
grande importancia no contexto hospitalar uma vez que pode atingir
até 83% dos idosos no contexto de internagao (CECHINEL et al., 2022).

Os fatores de risco associados a esse quadro incluem fraturas,
internacdo em unidade de terapia intensiva (UTI), deméncia ou
cognicao comprometida previamente, hipertensao arterial sistémica
(HAS), varias comorbidades pré-existentes, tabagismo, etilismo e
doencas cardiacas. Alguns medicamentos como benzodiazepinicos,
opidides e a sedacdao com o propofol podem também aumentar o risco
de delirium. Logo, atentar-se aos fatores de risco pode auxiliar na
prevencao, sempre que possivel (ALEXANDER; NEEDHAM, 2023;
MART et al., 2021).

Segundo Steel e Castafo (2022), o delirium pode ser
subdividido em hiperativo, hipoativo e misto, sendo que o delirium
hiperativo possui menor incidéncia e o hipoativo, maior incidéncia. O
diagnéstico dessa condicao é clinico, sendo importante uma anamnese
e exame fisico bem executados, inclusive para avaliar outras causas de
confusdo aguda (ALEXANDER; NEEDHAM, 2023).

Assim, o delirium gera grande impacto na vida do paciente
com aumento da mortalidade e morbidade. Pacientes com quadro
de delirium possuem sentimentos de medo, angustia, sufocamento,
raiva que se intensificam com contengao mecanica. Além disso, pode
relacionar-se a alteragdo cognitiva de longa data (mesmo apos a alta),
maior custo para hospitais, internagdes prolongadas e aumento de

chances de internacao em unidades de reabilitacdo. Desse modo, é de
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grande relevancia o conhecimento sobre o delirium para a intervencao
oportuna e eficiente (MART et al., 2021; STEEL; CASTANO, 2022).

2 ETIOLOGIA

A etiologia do delirium é multifatorial e complexa, geralmente
dependente da interagdo de fatores como o estado de satide, idade, sexo
e antecedentes pessoais, dificultando a identificacdo precisa da origem
do quadro. No entanto, existem causas mais comumente reconhecidas
na patologia, sendo elas divididas em dois grandes grupos: fatores
precipitantes e fatores predisponentes, direcionando para a provavel
causa da sindrome (PRAYCE;QUARESMA; NETO, 2018).

Quanto aos fatores precipitantes, os medicamentos sao a causa
reversivel mais comum de delirium. As drogas psicotrépicas (agentes
hipnéticos sedativos, anticolinérgicos, opioides e benzodiazepinicos)
sdo responsdveis por modificar a atividade do sistema nervoso
central produzindo alteracdes de humor, comportamento e cognicao,
principalmente com o uso prolongado, podendo levar a casos de
intoxicagdo e dependéncia. Dentre as drogas mais comuns estdo
os sedativos, anticonvulsivantes, analgésicos, anti-histaminicos e
antinauseantes e podem contribuir de forma indireta, por ocasionar
sindromes como a sindrome da serotonina, sindrome neuroléptica
maligna ou secrecdo de hormoénio antidiurético inapropriado
(ALAGIAKRISHNAN, 2015).

Além disso, internagdes de longo prazo, idade maior que 70
anos, cirurgias, anestesia, infecgdes, anemia, desidratacao, desnutricao,
doenca aguda e exacerbagdo de doencas cronicas (hepéticas e renais)
sdo causas provaveis de ocorréncia do quadro. O desconhecimento

de insuficiéncia, seja ela renal ou hepatica, pode causar delirium e
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toxicidade de forma prejudicial ao metabolismo e consequentemente,
mudanga da agdo farmacolégica (HOSPITAL DO CORACAOQ, 2020).

No que diz respeito aos fatores predisponentes, inclui-se a
idade avancada, incapacidades funcionais e psiquicas (que podem
estar sem um diagndstico clinico), além de fatores comuns como sexo
masculino, abuso de alcool e drogas, sintomas depressivos, problemas
auditivos e visual. Dessa forma, quanto maior a quantidade de
fatores predisponentes presentes, menos fatores precipitantes serao
necessarios para que corra um quadro de delirium, explicando o
porqué pessoas da fase senil precisam de menos fatores precipitantes
quando comparados a adultos jovens para ocorréncia do delirium
(MARCANTONIO, 2011).

3 EPIDEMIOLOGIA

A maioria dos estudos sobre delirium ocorrem em ambientes
hospitalares. Essa condigdo é muito frequente em pacientes idosos
durante internacdes e pelo menos um terco dos pacientes acima
dos 70 anos de idade cursa com delirium durante hospitalizagao
(MARCANTONIO, 2011). Além disso, sua prevaléncia é maior no
sexo masculino e, de fato, o contexto hospitalar é o principal agente
precipitante do estado de delirium (MORAES et al., 2019: VAN

VELTCHUIJSEN et al., 2018).

Pesquisa realizada por Shenvi et al. (2020) mostrou que as
infeccdes foram responsaveis por 30% a 40% dos casos de delirium,
sendo essa a causa mais comum envolvendo estudos organizados
em departamentos de emergéncia. Um outro estudo que investigou a
presenca de delirium em 817 pacientes portadores de infecgao ativa por

COVID-19 verificou que 28% dos individuos avaliados apresentaram
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delirium e que 16% tinham essa condicdo como principal sintoma de
apresentacao (KENNEDY et al., 2020).

Entretanto, existe uma lacuna entre o reconhecimento e o

consequente tratamento do delirium, visto que sua apresentagao

clinica pode ser sutil. Até 90% dos pacientes apresentam o subtipo
hipoativo, ou seja, ao invés dos pacientes se apresentarem agitados,
eles permanecem quietos e retraidos (SILVA et al., 2020). Logo,
reforca-se a importancia da criacdo e utilizagdo de métodos de triagem
eficazes, de forma a diminuir o tempo de hospitalizagdo, bem como a
taxa de complicagdes futuras e aumentar a qualidade de vida desses
pacientes ap6s a alta (ZHANG et al., 2021).

4 FISIOPATOLOGIA

Os mecanismos fisiopatolégicos do delirium ainda sdao pouco
compreendidos e sua origem parece ser multifatorial. Diversas teorias
tém sido propostas para explicar a patogenia do delirium, as quais
podem ser vistas como complementares em vez de excludentes. Entre
as principais estdao a hipétese dos neurotransmissores, a hip6tese do
estresse oxidativo e a hipodtese inflamatéria (PRAYCE; QUARESMA;
NETO, 2018; REBELO; OLIVEIRA; ROCHA, 2021; IGLSEDER;
FRUHWALD; JAGSCH, 2022).

A teoria dos neurotransmissores postula que a diminuicao
de acetilcolina e aumento de dopamina estd associada a perturbacao
da atengdo, um dos principais sintomas do delirium (REBELO;
OLIVEIRA; ROCHA, 2021). Essa tese é respaldada por estudos que
demonstraram a indugao do delirium por medicamentos que alteram
os neurotransmissores anticolinérgicos ou substancias como opioides
e sua reversao por meio da administragdo de medicamentos que

bloqueiam a dopamina, como o haloperidol, no tratamento sintomatico
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do delirium (INOUE; WESTENDORP; SACZYNSKI, 2014; HSHIEH;
INOUE; OH, 2020; IGLSEDER; FRUHWALD; JAGSCH, 2022).

As lesodes teciduais e hip6xia provocadas por doengas graves,
infec¢des, pacientes em terapia intensiva ou pds cirurgia podem levar
a reducao do metabolismo oxidativo que contribuem para o dano
cerebral, resultando em deterioracao cognitiva e degeneracao celular
irreversivel, como sequelas do delirium. Além disso, a diminuicao do
metabolismo oxidativo no cérebro pode levar a disfuncdes cerebrais
devido a alteragdes nos sistemas de neurotransmissores, especialmente
areducdona producao de acetilcolina (EL MAJZOUB; ABUNAFEESA;
CHEAITO, 2019).

Outra hipétese sugere que uma resposta inflamatoria sistémica
desencadeia a producgao aumentada de citocinas, que podem ativar as
células gliais e provocar uma reacdo inflamatoria no cérebro, podendo
ser desencadeada por diversos fatores, como dor, perda de sangue ou
lesdao tecidual, que afeta a sintese e liberagdo de neurotransmissores.
Algumas pesquisas demonstraram que pacientes que desenvolvem
delirium durante a hospitalizagdo apresentam niveis elevados de
proteina C reativa, interleucina (IL) 6, fator de necrose tumoral
a, IL-1RA, IL-10 e IL-8, bem como procalcitonina. Além disso, foi
observado que em resposta a eventos traumaticos ou sistémicos, o
sistema inflamatoério é ativado, levando a producdo de mondcitos e
macréfagos, bem como a liberacdo de neopterina, citocinas e espécies
reativas de oxigénio (MALDONADO, 2018; REBELO; OLIVEIRA;
ROCHA, 2021; IGLSEDER; FRUHWALD; JAGSCH, 2022).

No desfecho, é pouco provavel que qualquer uma destas
teorias consiga plenamente elucidar a origem ou as expressoes
fenomenolégicas do delirium, mas sim que duas ou mais dessas
teorias, se ndo todas, cooperem de forma simultanea para desencadear

um desequilibrio bioquimico e, em ultima andlise, principalmente,
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ocasionar as intrincadas modificaces cognitivas e comportamentais
caracteristicas do delirium (MALDONADO, 2013).

5 MANIFESTACOES CLINICAS

O delirium consiste em uma queda aguda e importante do
nivel prévio de consciéncia nao justificado por um quadro croénico ou
em evolucdo de uma deméncia (LEGRAND, 2012). Ou seja, delirium
tem como manifestacdo clinica a diminuicdo da fungdo cognitiva
associada a um carater flutuante da atencado, e cursa com mdultiplos

sintomas desde agitacdo a hipoatividade, ou ambos (APA, 2013).

Ele esta associado a alteracdes no estado de sono e de vigilia.
E por isso, pode cursar com periodos de insonia ou de sonoléncia
durante o dia. Além disso, pode causar também humor deprimido,

preocupacao excessiva, estresse e agressividade. (APA-5, 2013).

O delirium pode ser classificado em hiperativo, hipoativo ou
misto, baseado no estado psicomotor e agitacdo do paciente (RAJU;
COOMBE-JONES, 2015). Os pacientes com delirium hiperativo
apresentam-se com agitacdo e inquietos. Ja o subtipo hipoativo se
manifesta com irresponsividade e retardamento psicomotor. Por fim,
o delirium misto compartilha a clinica de ambos os tipos acima (MART
et al., 2021).

Alémdisso,comgrandefrequénciaodeliriumsedesenvolveem
concomitancia com outras comorbidades neurolégicas como doengas
vasculares, traumatismos cranianos e deméncias (ABENGANA;
CHONG; TAY, 2017; PATEL et al., 2018). Logo, ressalta-se que o
delirium nado tem achados patognomonicos e por isso, o médico
deve sempre suspeitar através de ferramentas de avaliagdo e de uma
anamnese detalhada (BUSH et al., 2017).
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6 DIAGNOSTICO

O reconhecimento do delirium envolve diversas implicacdes.
Nao deve ser um diagnoéstico isolado, sendo necessario considerar
desajuste de demais sistemas, como por exemplo, uma insuficiéncia
renal aguda que gerou uma descompensacdo clinica, ou seja, um
gatilho provocador. A avaliacdo clinica detalhada, com anamnese e
exame fisico bem feitos geram grande contribuicdo nesse contexto
(ALEXANDER; NEEDHAM, 2023).

E importante diagnosticar o delirium precocemente através de
métodos validados e identificar a causa, para um tratamento adequado
(MATTHEW, 2021). Como citado anteriormente, especialmente nos
casos de delirium com sintomas de apatia e pouca comunicagao, existe
o risco de subdiagnéstico e, por consequente, pouca assisténcia da
equipe (CAETANO et al., 2021; SILVA et al., 2020).

Um dos instrumentos para avaliar a presenca do delirium,
principalmente em UTlIs, é o Confusion Assessmet Method for ICU (CAM-
ICU). Esse método tem a vantagem de ser apropriado para avaliar
pacientes em ventilagio mecanica e apresenta alta sensibilidade e
especificidade. Ele possui como critérios de avaliacdo a desorganizagao
do pensamento, mudanca do nivel de consciéncia, baixa atencao e
sintomas agudos de alteracdo do estado cognitivo ou curso flutuante
(MART et al., 2021).

O Intensive Care Delirium Screening Checklist (ICDSC) é outra
forma de avaliar o delirium em pacientes na UTI e avalia oito critérios.
Semelhante ao CAM-ICU considera baixa atencao, nivel de consciéncia
alterado e curso flutuante. Também considera alteracdbes sono/
vigilia, modificagdes do humor/fala, alucinacao, agitagdo ou retardo.
Porém, este método apresenta menor sensibilidade e especificidade
em relacio ao CAM-ICU (MART et al,, 2021). Uma meta-analise
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realizada por Gusmao-Flores ef al. (2012) concluiu que o CAM-ICU
tem sensibilidade de 80% e especificidade de 96%, enquanto o ICDSC
apresentou sensibilidade de 74% e especificidade de 81.9% para avaliar

o delirium em pacientes internados em UTIs.

Para deteccdo precoce e predicdo de risco, existe, ainda, o
Prediction of Delirium in ICU Patients (PREDELIRIC), que consiste na
verificacdo de 10 fatores de risco durante as 24 horas iniciais em um
leito de UTI (STEEL; CASTANO, 2022). Todas essas ferramentas sao
de grande importancia visto que o delirium pode ser evitado em um
terco dos pacientes diagnosticados e o diagnoéstico e conduta podem
adiar quadros de deméncia (ALEXANDER; NEEDHAM, 2023).

7 EXAMES COMPLEMENTARES

Se a origem do delirium nao estiver clara, é essencial investigar
uma causa somatica subjacente. E importante revisar o histérico clinico
e medicamentoso, com atengao para substancias que afetam o sistema
nervoso central (SNC) e o consumo de alcool. O exame fisico deve
abranger a avaliacdo do estado geral de satde e do funcionamento
neuropsicolégico. Ademais, é necessério realizar anélises laboratoriais
e um exame abdominal para detectar possiveis complicacdes como
retencdo urindria ou ileo, além de avaliar a condicdo dos ossos e
articulagdes, pois fraturas podem ser uma fonte de dor e contribuir
para o delirium (IGLSEDER; FRUHWALD; JAGSCH, 2022).

De acordo com Mattison (2020), exames laboratoriais,
imagens cerebrais e eletroencefalografia (EEG) ndo podem substituir
a importancia da historia clinica e do exame fisico no diagnéstico do
delirium. No entanto, esses métodos podem ser tteis para identificar
possiveis causas do delirium e fatores contribuintes corrigiveis,

especialmente quando sdo selecionados com base na histéria e no
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exame fisico do paciente. No caso de uma possivel intoxicacao, é
importante realizar triagem toxicolégica. Geralmente, as imagens
cerebrais e o EEG nao sdo necessarios, a menos que haja evidéncias
claras de atividade convulsiva ou uma causa intracraniana, ou suspeita
de um acidente vascular cerebral, diagnosticos diferenciais a serem

considerados.

Nessa linha de raciocinio, o delirio também deve ser
diferenciado de condi¢des psiquidtricas tais como transtorno
depressivo, episddios de mania e esquizofrenia. De fato, a utilizagao de
técnicas de neuroimagem tém um impacto significativo no tratamento
de menos de 10% dos pacientes. A realizacdo de exames de imagem
cerebral é recomendada em situacdes como traumatismo craniano,
surgimento de novos sintomas neurolégicos localizados, suspeita de
encefalite ou febre de origem desconhecida. Por sua vez, a pungao
lombar deve ser considerada nos casos em que é necessario descartar a
possibilidade de meningite, encefalite ou vasculite (HSHIEH; INOUE;
OH, 2020).

Outra condicao a considerar como diagnéstico diferencial
é a deméncia. Realizar um exame do estado cognitivo prévio pode
ser util para determinar se os episddios de confusdo sao cronicos, o
que pode aumentar a suspeita de deméncia. Para avaliacdo cognitiva,
o Mini-Exame do Estado Mental (MEEM) é amplamente utilizado
como ferramenta. No entanto, o diagnéstico de demeéncia baseia-se
principalmente na histéria do paciente e é estabelecido por meio de
critérios clinicos (OH et al., 2015; MATTISON, 2020).

E importante estabelecer distingdes com o delirium tremens,
que se trata de uma forma especifica de delirium que estd associada
a abstinéncia de alcool. Independentemente do diagnoéstico clinico do
delirium tremens, é fundamental complementar a avaliagdo inicial do

paciente com exames laboratoriais para investigar de forma adequada
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as alteracdes organicas decorrentes da dependéncia de alcool. Levando
em consideracao que 6rgdos como o figado, o sangue e os sistemas
imunolégico e neurolégico sdo frequentemente afetados pelo uso
cronico de alcool, e considerando também que pacientes alcoolistas
geralmente apresentam desnutricao, é recomendado solicitar exames
de funcado hepética, eletrdlitos e hemograma (LACERDA et al., 2021).

Em dudltima analise, uma avaliacao laboratorial minuciosa
desempenha um papel fundamental na intervencdo clinica, sendo
essencial em muitos casos, incluindo hemograma completo com
contagem de leucdcitos, andlise dos niveis de ions no sangue, avaliagao
da fungao renal e hepética, andlise basica da urina, gasometria arterial,
radiografia de torax, eletrocardiograma e, quando apropriado,
culturas de amostras relevantes para identificar agentes infecciosos.
Esses exames fornecem informagdes valiosas que ajudam a orientar
o diagnoéstico e a determinar o curso adequado de intervencao clinica
(REBELO; OLIVEIRA; ROCHA, 2021).

8 TRATAMENTO

O tratamento para o delirium é dividido em nao farmacolégico
e farmacolégico e quando a causa base do delirium é identificada,
a terapia deve ser direcionada para a condicdo mais adequada para
reverter o quadro clinico. A prevencdo primaéria do delirium é a melhor
estratégia mediante ao quadro, visto que ha medidas estabelecidas ja
conhecidas por protocolos de orientacdes e intervencdes ambientais
que demonstram uma reducdo em até 40% do risco em idosos
hospitalizados (MONTEIRO; KIMINAMI, 2017).

O tratamento ndo farmacolégico consiste em medidas como
a reorientagdo tempo-espacial, propiciando um local calmo e bem

iluminado, uso de objetos como relégio e calendério que possibilite a
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localizagaono tempo e no espago, assim como as fases do dia (dia e noite)
(ALAGIAKRISHNAN, 2015). Além disso, técnicas de comunicagao
sao utilizadas para lidar com a agitacao do paciente e ensinadas aos
familiares, dentre elas a valorizacao das preocupagdes do paciente
mesmo que irreais e a utilizagdo do toque fisico e contato visual pois
potencializa as funcdes cognitivas e percepcdo, contribuindo para a
melhora do comportamento. O confrontamento e correcdo devem
ser evitados mesmo que o paciente esteja equivocado e a conversa
sempre deve ser redirecionada para algo agradavel. A contencdo
fisica também pode ser utilizada nos casos em que as terapias nao
farmacolégicas ndo sejam suficientes, sendo excepcional quando ha
risco a integridade fisica do paciente e aqueles ao redor (HCOR, 2020).

Apesar de ndo existir medicagdes com efeito comprovado no
tratamento do delirium, algumas sdo utilizadas em pacientes que a
terapia ndo farmacolégica nao é suficiente, como nos casos de agitagao
mais grave ou que coloquem em risco a propria seguranga, da equipe
médica ou de outros pacientes. E importante salientar que pacientes
em terapia farmacoldgica podem evoluir com efeitos psicoativos
levando a piora do quadro, sendo proposto o uso de uma menor dose
pelo menor tempo possivel (MONTEIRO; KIMINAMI, 2017).

Otratamento farmacolégico é definidobaseadonaidentificacdo
do perfil de atividade do paciente, se hiperativo, hipoativo ou
misto. Dentre os medicamentos preferencialmente utilizados nos
casos de delirium hiperativo, os agentes antipsicoticos sdo os mais
frequentemente usados na pratica clinica. O haloperidol é o indicado
como a primeira linha no tratamento sintomatico, pois apresenta inicio
de acado rapida, facil titulacdo e tempo de vida curto. Este pode ser
substituido por clorpromazina, salvo em casos de comprometimento

hepético. No entanto, seu uso prolongado pode trazer danos como
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o rebaixamento de consciéncia e agravamento do quadro, sendo

necessario atencdo quanto a dosagem (BRASIL, 2015).

Além disso, nos casos de sedacdo, medicamentos como
olanzapina, quetiapina, risperidona e lorazepam também sao
frequentemente escolhidos pois apresentam perfil seguro, com menor
indice de efeitos colaterais com beneficio semelhante ao haloperidol.
Além disso, o uso de dexmedetomidina, agonista a2-adrenérgico
também possui propriedade sedativa, analgésica e ansiolitica, e
pacientes em uso do medicamento sdo despertados com maior
facilidade e apresentam pouca depressdao respiratéria. No entanto,
nao deve ser utilizada em ambientes sem monitorizagdo pelo alto
risco de sedacdo intensa, além de ainda ser necessario maior estudo
e elucidagao sobre o uso da droga (PRAYCE; QUARESMA; NETO,
2018).

Nos casos de delirium hipoativo, ha escassez de dados sobre
tratamento sintomatico. No entanto, alguns estudos apontam que o
uso de antipsicoticos apresenta resposta semelhante entre os subtipos
do delirium, sendo seu uso recomendado na ocorréncia de qualquer
subtipo no tratamento farmacolégico (PRAYCE; QUARESMA; NETO,
2018).

Ademais, o uso de benzodiazepinico deve ser evitado pela
possibilidade de piora do quadro confusional e sedagdo excessiva.
Nos casos em que hd uso de benzodiazepinicos de forma continua,
seu uso nado deve ser interrompido para evitar quadros de abstinéncia.

Entretanto, deve-se avaliar a necessidade de reducdo da dose habitual

e suspensao se houver quadro de sonoléncia (HCOR, 2020).
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1 INTRODUCAO

s transtornos alimentares sido definidos como um
Oconjunto de transtornos psiquiatricos de origem
genética, hereditdria, psicolégica e/ou social, caracterizados por
uma perturbacdo persistente no padrao alimentar (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2021).

Dentre os transtornos alimentares, a Anorexia Nervosa (AN),
patologia abordada nesse capitulo, caracteriza-se como um transtorno
alimentar em que o paciente apresenta grave distorcao de imagem
corporal, preocupacao excessiva com a aparéncia fisica e aversao pela
obesidade. Esses fatores levam a restricdo alimentar e consequente
perda de peso (FILIPPONI et al., 2022)

A AN ¢é um transtorno alimentar com pico de inicio na
adolescéncia com idade méaxima de 15 a 19 anos, que carrega a maior
taxa de mortalidade de todas as doencas psiquiatricas. Cerca de
metade das mortes sdo atribuiveis a complicagdes fisicas associadas a
falta de nutricao (NEALE; HUDSON, 2020).

A compreensao sobre a AN é de extrema importancia no
cendrio da satide principalmente por ser um transtorno potencialmente
fatal quando ndo diagnosticado de forma precoce. O papel do
médico é primordial, proporcionando suporte para comportamentos
alimentares, estimulo a atividade fisica de forma saudavel, desencorajar
dietas desnecessarias e principalmente o uso de medicamentos nao
indicados (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2021).

2 ETIOLOGIA

Segundo o Manual Diagnéstico e Estatistico de Transtornos
Mentais (DSM-5) da American Psychiatric Association (APA), atualizado
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em 2013, AN é considerada uma doenca psiquiétrica de etiologia
heterogénea que normalmente se inicia na adolescéncia ou na idade
adulta jovem e que costuma estar associada a um fator estressante.
Sdo descritos, ainda, componentes ambientais, psicologicos, genéticos
e organicos, que podem estar associados a manifestacdo da doenca
(APA, 2013).

Dentre as varidveis ambientais, a variabilidade histdrica e
transcultural na prevaléncia de AN corrobora sua associagdo com
culturas e contextos que valorizam a magreza. Os agentes midiaticos
e a esfera social atuam influenciando os individuos a realizar dietas
e atividades fisicas na busca do “padrao ideal” (COST; KRANTZ;
MEHLER, 2020; PRUCCOLI et al., 2023).

Noentanto, esses disttarbios sao cada vezmaisentendidos como
tendo uma base bioldgica, decorrente da interacdo da vulnerabilidade
genética individual e fatores ambientais (GUARDA, 2023). A literatura
relata um aumento de dez vezes no risco do individuo possuir a
doenca caso haja a ocorréncia em parentes de primeiro grau (ACUNA;
ZULUAGA, 2022). Além disso, as taxas de concordancia para AN em
gémeos monozigoticos sdo significativamente mais altas do que as de
gémeos dizigoticos (WATSON et al., 2021).

Dentre os fatores psicologicos, devem ser observados os
quadros de ansiedade e a caréncia de suporte emocional, especialmente
associado as vitimas de abuso sexual, fisico e/ ou omissao, que padecem
de estresse pos-traumatico (COST;, KRANTZ; MEHLER, 2020). J4 o
elemento organico é entendido como a presenca de desequilibrios
nas esferas endocrinoldgicas e de neurotransmissao. Assim, os fatores
descritos anteriormente atuam em conjunto no estabelecimento e
permanéncia da comorbidade (PRUCCOLI et al., 2023; VAL et al,,

2022).
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3 EPIDEMIOLOGIA

A AN caracteriza-se como um dos transtornos mentais
mais complexos e com maior taxa de mortalidade, visto que as
significativas repercussdes somdticas sao o motivo da morte de muitos
pacientes acometidos por esse distarbio (GARRIDO; MATAMOROS;
CONESA, 2022). Uma metanalise que incluiu estudos com mais de
12.000 individuos, acompanhados por 14 anos, estimou que a taxa de
mortalidade foi seis vezes maior nesse publico do que na populagao
em geral (ARCELUS et al., 2011).

Existem diversos fatores correlacionados aos riscos de
desenvolver a AN, e a associagdo com outros transtornos psiquiatricos
como ansiedade, perfeccionismo, diminuicao da flexibilidade mental
e problemas alimentares precoces sao descritos como seus precursores
(NEALE; HUDSON, 2020).

As pesquisas sugerem que esse transtorno atinge até 4% das
mulheres e cercade0,3% dos homens em todo o mundo, principalmente
em grupos de minorias sexuais. A idade do inicio da sintomatologia
estd entre 15 a 19 anos nos dois sexos, com 4apice de prevaléncia
entre 12 aos 17 anos, tendo em vista que a frequéncia estd tornando-
se progressiva na populagdo com menos de 15 anos de idade, seja
por idade precoce de acometimento ou por deteccdo mais rapida da
doenca (ALBERTS; OWE-LARSSON; URBANSKA, 2023; GARRIDO;
MATAMOROS; CONESA, 2022).

Estudos recentes mostram que, no sexo feminino, a incidéncia
da AN esta associada a dois periodos de risco para o desenvolvimento
de transtornos alimentares: aos 15 anos de idade e durante o climatério.
Ja para os homens, esse perfil é variavel, tendo analises associando o
pico na faixa etaria de 16 anos ou entre 12 a 13 anos de idade, além da

baixa prevaléncia. Em vista disso, tornou-se frequente relacionar a sua
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ocorréncia as mulheres e, tal fato, deve-se a negligéncia para abordar
a patologia, principalmente, aos estigmas relacionados a ser portador
de um distarbio psiquiatrico alimentar, que por vezes, é entendido
como uma doencga limitada ao sexo feminino. Portanto, é de suma
importancia se atentar aos sinais e sintomas nesse publico, buscando
um diagnéstico efetivo e bom prognéstico (CASTRO; BRANDAO,
2018; VAN EEDEN; VAN HOEKEN; HOEK, 2021).

Além disso, a ocorréncia da AN, assim como de outros
transtornos alimentares, aumentou durante a pandemia de COVID-19.
Entretanto, alguns estudos recentes evidenciaram que a taxa de AN
vem se estabilizando (GARRIDO; MATAMOROS; CONESA, 2022;
ARIJA-VAL et al., 2022).

Em vista disso, a AN implica em um dificil manejo terapéutico,
recaidas e alto indice de morbidade, principalmente quando estdo
associadas a outras patologias psiquiatricas. As alteracdes na satide
do paciente estdo relacionadas com a desnutri¢do, desequilibrio de
eletrélitos, alteracdes do ritmo cardiaco e caréncia nutricional, além do
alto risco de suicidio. As taxas de recidiva desse transtorno implicam
em alto custo pela demanda de internagdo e manejo terapéutico de
suas complicacdes (MARQUEZ et al., 2022; TROVATO et al., 2022).

Além do mais, o risco de mortalidade aumenta quando
associado aos que receberam tratamento hospitalar. Pesquisas afirmam
que o CRM (o namero de mortes dentro da populacdo de estudo
durante um periodo especifico) foi de 5,1 mortes por 1000 pessoas no
ano (VAN EEDEN; VAN HOEKEN; HOEK, 2021).

4 FISIOPATOLOGIA

Afisiopatologiada AN sed4, sobretudo, pelosefeitos biol6gicos

dojejum e da desnutricdo, como perda de apetite, hipotermia, fraqueza
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da ttnica muscular do estdmago, amenorreia, transtorno do sono,
fadiga, adinamia e depressao. Estd, ainda, associada a alteracdes de
neurotransmissores como a diminui¢ao dos niveis de serotonina, que
estd envolvida no controle do apetite, humor e regulacdo emocional.
Essa diminuigdo da serotonina pode estar relacionada aos sintomas de
restricao alimentar, ansiedade e obsessdes presentes na AN (LOPEZ,
2019).

Esse distarbio afeta também o sistema enddcrino, resultando
em alteragdes hormonais significativas. A restricio alimentar
prolongada e a perda excessiva de peso, geram uma reducao da
insulina basal e do tecido adiposo, causando a diminuicao da leptina
e, consequentemente, uma disfuncdo hipotalamica. Com isso, tem-se
uma atenuacao dos niveis de hormoénios como o hormonio luteinizante
(LH), hormonio foliculo estimulante (FSH) e hormoénios da tireoide.
Essas alteracdes hormonais podem levar a disttirbios menstruais,
reducdo da libido, diminuicdo da densidade 6ssea e alteracdes no
metabolismo (COST; KRANTZ; MEHLER, 2020).

A diminuicdo dos hormoénios da tireoide, especialmente da
triiodotironina (T3), leva a um estado hipometabdlico. A falta de

energia forca o corpo a se adaptar, causando hipercortisolismo pela
ativacao do eixo adrenal (BULIK et al., 2019; LOPEZ, 2019).

A AN afeta também o sistema cardiovascular. A restricdo
alimentar e a perda de peso excessiva podem levar a diminuicao do
volume sanguineo, diminuicdo da pressao arterial e ritmo cardiaco
lento. Essas alteracdes podem aumentar o risco de arritmias cardiacas,
desidratacdo, desequilibrio eletrolitico e até mesmo insuficiéncia
cardiaca (COST; KRANTZ; MEHLER, 2020).

A restricdo alimentar e os comportamentos compensatorios,

como vOomitos ou uso abusivo de laxantes, podem levar a alteracoes
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no sistema gastrointestinal. Essas alteracoes podem incluir diminuigao
da motilidade intestinal, constipacado, distensao abdominal, alteracoes
na absorcdo de nutrientes e desequilibrios na microbiota intestinal
(JAFAR; MORGAN, 2022).

Estudos mostram ainda que, pacientes com AN tém alteracoes

naatividade cerebral em areas envolvidas no processamento do apetite,
recompensa, emocao e regulacdo do comportamento alimentar. Essas
alteracdes podem contribuir para a manutengao dos comportamentos
restritivos e obsessivos relacionados a alimentagao (BULIK et al., 2019;
CARVALHO et al., 2020).

E importante ressaltar que a AN é uma condigao multifatorial
e complexa, e essas alteracdes fisiopatologicas podem variar entre
os individuos. Além disso, a interacdo entre fatores bioldgicos,
psicologicos e sociais desempenha um papel fundamental no
desenvolvimento e na progressdo da anorexia nervosa (BULIK et al.,
2019; MARQUEZ et al., 2022).

5 MANIFESTACOES CLINICAS

Pacientes portadores de AN apresentam baixo peso associado
a negacao do reconhecimento de tal fato, além de significativo temor
relacionado ao ganho de peso, configurando um quadro de distor¢ao
de imagem. O comeco e a duracdo desse disttrbio sdo influenciados
por condicoes enddcrinas e psicopatolégicas importantes (PRUCCOLI
et al., 2023).

Existem dois subtipos de AN relatados. O padrdo restritivo
tem como principal meio de emagrecimento dietas, jejuns e préatica
excessiva de exercicio fisico, ou seja, nao ha ocorréncia de alimentagao
compulsiva e/ou posterior inducdo ao vomito e uso de medicamentos

para evitar o ganho de peso. J4 o subtipo purgativo apresenta episddios
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de compulsdo seguidos de purgagdo, visando a manutengdo do peso
(ALCKMIN-CARVALHO et al., 2016).

Quanto a qualidade de vida, as repercussdes sao
significativamente negativas, principalmente no que tange as
relagdes sociais. Os pacientes frequentemente vivenciam inseguranca,
sentimento de solidao e inferioridade, além de evitacao, obsessividade
e objecdo em manter vinculos com terceiros. Os transtornos de
humor e problemas de comportamento como agressividade, sao
comumente encontrados em associacao com transtornos alimentares,
o que configura alto risco para a satade fisica e perturbagao psiquica
(ACUNA; ZULUAGA, 2022; ALCKMIN-CARVALHO et al., 2016;
LEONIDAS; SANTOS, 2020).

Deste modo, é inegavel que a AN é uma condicdo que
apresenta grandes manifestagdes clinicas e em diferentes sistemas,
desde o nivel psicolégico até complicacdes decorrentes da desnutricao
que acompanha essa doenga. As alteracdes do trato gastrointestinal sao
usualmente relatadas como dor, saciedade precoce, nauseas, vomitos,
azia e distensdo abdominal. As enzimas hepéticas também se elevam,
sendo a lesdo hepatica proporcional ao grau de baixo peso. Outro
ponto importante € a associagdo do eixo microbiota-intestino-cérebro,
em que o bioma intestinal pode impactar e exacerbar os sintomas da
anorexia nervosa (JAFAR; MORGAN, 2022).

As desordens clinicas sdo resultado da rapida perda de peso,
levando a sintomas tegumentares, como pele seca, queda de cabelo,
unhas quebradicas, tlceras de pressao e alteracdes cardiovasculares
por baixa perfusdao. Em nivel muscular hd diminuicdo de forca
associadaa perda de tecido muscular esquelético, além de complicagdes
alimentares, como aspiracdo, lesdes esofagicas, hipocalcemia, anemia,

nefropatia, entre outros. A grande maioria dessas complicagdes
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apresenta melhora exponencial apés o tratamento da desnutrigao
(FILIPPONI et al., 2022).

Por fim, é relevante salientar que importantes caracteristicas

dos transtornos alimentares ainda permanecem desconhecidas a

nivel popular, visto que a énfase a esses disturbios foi evidenciada
apenas nos ultimos anos, arrastando preconceitos e indiferenga frente
aos portadores de AN. Este fato reforca as repercussdes psicologicas,
como isolamento, soliddo e abandono que esses pacientes enfrentam
(LEONIDAS; SANTOS, 2020).

6 DIAGNOSTICO

De acordo com o DSM-5 (2013), os critérios diagnosticos da
AN sdo:

1) Restricdo de forma continua da ingesta calérica, resultando em
um peso corporal significativamente baixo no contexto de ida-
de, género, trajetoria do desenvolvimento e satide fisica. *Peso
significativamente baixo: peso inferior ao peso minimo normal
gu, no caso de criancas e adolescentes, menor do que o espera-

O,

2) Medo intenso de ganhar peso ou de engordar, ou comportamen-
to persistente que interfere no ganho de peso, mesmo quando o
paciente ja se encontra com peso baixo;

3) Dificuldade na percepgao do préprio peso ou da forma corpo-
ral, com uma influéncia indevida do peso ou da forma corporal
na autoavaliacao.

A maioria dos pacientes nao costumam apresentar sinais
e sintomas caracteristicos, mas o diagnéstico deve envolver uma
cuidadosa avaliacdo dos fatores relevantes que comprometem os
sistemas organicos, come¢ando com uma anamnese detalhada e um
exame fisico abrangente (NEALE; HUDSON, 2020).

Durante a anamnese, € essencial obter informagdes completas
sobre o histdrico do paciente, incluindo a duracdo e a quantidade de

perda de peso, comportamentos compensatorios, exercicios excessivos,
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presenca de fadiga, tontura e desmaios. Esses detalhes auxiliam na
compreensdo da gravidade do quadro e na identificacdo precisa do
transtorno (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2021).

Além disso, o exame fisico desempenha um papel fundamental
na avaliacdo diagnoéstica. Durante o exame, sera observado de forma
cuidadosa sinais e sintomas que podem indicar anorexia nervosa.
Alguns dos principais sinais a serem observados incluem: peso
corporal abaixo do normal, palidez da pele, presenca de lanugem,
desidratacdo, ma denticdo, aumento da glandula parétida, bradicardia
e hipotensao (NEALE; HUDSON, 2020).

E importante, ainda, obter informagdes de familiares ou de
outras fontes para avaliar a histéria da perda de peso e outros aspectos
da doenca. Geralmente, o individuo é levado a atencdo profissional
por familiares depois de perda de peso acentuada ter ocorrido. Se
buscam ajuda por si mesmos, costuma ser devido a angutstia causada

por sequelas somaéticas e psicologicas da inanigao (APA, 2013).

7 EXAMES COMPLEMENTARES

Como citado anteriormente, o diagndstico de anorexia nervosa
é feito principalmente com base em uma avaliacdo de cuidados
clinicos, incluindo histérico médico, sintomas relatados pelo paciente
e observagdo do comportamento alimentar e do peso corporal. No
entanto, exames complementares podem ser solicitados para auxiliar
no diagnostico e avaliar complicacdes médicas associadas a anorexia
nervosa (LOPEZ, 2019). Alguns dos exames complementares que

podem ser tteis incluem:

- Exames laboratoriais: podem ser solicitados para verificar os ni-
veis de eletrolitos, como potassio, sédio e fo6sforo, que podem
estar desequilibrados devido a desnutricao. Também podem
ser avaliados os niveis de glicose que se encontram geralmen-
te diminuidos, lipidios, vitaminas e hormoénios, para verificar o
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estado nutricional geral do paciente. No hemograma completo,
achados comuns sao a leucopenia, anemia ou trombocitopenia
Podem ser observados ainda aumento das enzimas hepaticas
(LOPEZ, 2019).

- Exames de imagem: em alguns casos, exames de imagem como
radiografia de torax ou densitometria dssea podem ser realiza-
dos para avaliar a densidade mineral dssea e detectar possiveis
sinais de osteoporose ou fraqueza 6ssea devido a desnutricdo
e falta de ingestdo de calcio (DAHLMANN; DAHMEN, 2019).

- Eletrocardiograma (ECG): pode ser realizado para avaliar a fun-
¢ao cardiaca e detectar possiveis distdrbios do ritmo cardiaco ou
danos ao coracdo devido a desnutrigdo ou desequilibrio eletro-
litico (LOPEZ, 2019).

E importante ressaltar que esses exames complementares nao
sdo especificos para o diagnoéstico de AN, mas servem para avaliar o
estado fisico geral e descartar outras possiveis causas dos sintomas. O
diagnostico baseia-se principalmente na avaliacdo clinica dos sintomas
psicolégicos e comportamentais caracteristicos do transtorno, bem
como nos critérios diagnosticos estabelecidos nos manuais de
classificacdo, como o DSM-5 (DAHLMANN; DAHMEN, 2019; APA,
2013).

O diagnostico diferencial da anorexia nervosa envolve
a exclusao de outras condi¢cdes médicas que podem apresentar
sintomas semelhantes, como doenca inflamatoéria intestinal, doenca
celiaca, doencas infecciosas, disttrbios endécrinos (diabetes mellitus,
hipertireoidismo, hipopituitarismo, doenca de Addison), lesdes do
sistema nervoso central (incluindo malignidades) e outras doencas
malignas (DAHLMANN; DAHMEN, 2019; LOPEZ, 2019).

Deve-se considerar também transtornos psiquiatricos que
podem apresentar sintomas semelhantes. Algumas das condi¢des
que podem ser confundidas com anorexia nervosa incluem a bulimia
nervosa e o transtorno alimentar restritivo/evitativo, transtornos de

ansiedade, disttrbios do humor e disttirbios da imagem corporal, bem
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como fobia social e transtorno obsessivo compulsivo (TOC) (APA,
2013).

Dessa forma, uma avaliagdo clinica completa e consideracao
do histérico médico e psiquiatrico da pessoa sdo essenciais para fazer
um diagndstico apropriado (NEALE; HUDSON, 2020).

8 TRATAMENTO

O tratamento do transtorno geralmente envolve uma
abordagem multidisciplinar, que inclui intervengdes médicas, terapia
nutricional e psicoterapia que, ao serem combinados, propiciam um
melhor desfecho ao paciente. Ademais, os pacientes podem ser aptos
a receber terapéuticas farmacolégicas, caso haja a presenca de sinais
sugestivos de acometimento organico, por exemplo transtorno de
ansiedade e transtorno depressivo. O tratamento pode ser realizado em
ambiente ambulatorial, hospitalar parcial ou integral (MURATORE;
ATTIA, 2021; OLIVO; GAUDIO; SCHLOTH, 2019; LOPEZ, 2019).

O acompanhamento psicolégico e nutricional é importante
para os pacientes portadores de AN pois auxiliam na mudanga de
comportamentos em relacao a restricdo de ingestdo diaria e condutas
para evitar o ganho de massa corporal, além de reintroducdo alimentar
adequada as necessidades do paciente. Além disso, a conscientizagao
sobre a propria doenca é fundamental para que os pacientes
compreendam o quadro vivenciado e como atuar para sua resolucao.
A familia também é um aliado importante, auxiliando na alimentagao
e fornecendo apoio ao longo do processo (NEALE; HUDSON, 2020;
LOPEZ, 2019; CHANG et al., 2023).

Em conjunto ao acompanhamento psicolégico, a terapia
cognitivo-comportamental (TCC) pode ser proposta com o objetivo de

realizar intervencdes em relacdo a reeducacao alimentar, retorno ao
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peso adequado e abordagem de comportamentos prejudiciais, como
excesso de atividade fisica e controle excessivo ingerido diariamente.
Esse tratamento atua, ainda, mitigando os riscos de recaidas
(MURATORE; ATTIA, 2021; OLIVO; GAUDIO; SCHLOTH, 2019).

A escolha da terapéutica farmacolégica, por sua vez, é
fortemente influenciada pelos sintomas apresentados pelo individuo.
No entanto, ndo é utilizada como método exclusivo devido a baixa
resposta terapéutica. Essa forma de tratamento inclui o uso de
medicagdes antidepressivas, antipsicéticas e ansioliticos. As classes
mais comumente utilizadas sdo os inibidores seletivos da recaptagao
da serotonina (ISRS) e antipsicéticos atipicos (também conhecida como
segunda geracdo) como, respectivamente, a sertralina e a olanzapina
(COST; KRANTZ; MEHLER, 2020; SOCIEDADE BRASILEIRA DE
PEDIATRIA, 2021; CHANG et al., 2023).

Nos tltimos anos, foram executados estudos que buscam
encontrar beneficios para os pacientes portadores de AN através da
neuromodulacdo, porém ainda ndo ha comprovagao dos beneficios.
E vélido destacar que até o presente momento ndo ha comprovacgao
alguma acerca da superioridade benéfica em relacdo aos tipos de
tratamentos, necessitando de estudos que aprofundem sobre os fatores
desencadeantes da AN e quais as melhores opgdes para aborda-los
(MURATORE; ATTIA, 2021; COST; KRANTZ; MEHLER, 2020).
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1 INTRODUCAO

aracterizado pela presenca de pensamentos angustiantes,

Cobsessées, comportamentos repetitivos e/ ou compulsodes,

o Transtorno Obsessivo Compulsivo (TOC) é definido como um

transtorno psiquidtrico que pode se apresentar de diversas proporgdes,

causando angustia significativa, capaz de interferir nas atividades
diarias (FONTENELLE; NICOLINI; BRAKOULIAS, 2022).

Um atributo importante dessa condicdo é que os pacientes
dispoem de insights, em categorias diferentes, quanto aos rituais e as
obsessdes de suas condutas (GOODMAN; STORCH E SHETH, 2021).

Essa enfermidade cronica pode, ainda, ser acompanhada de
outras comorbidades psiquiatricas como o transtorno de ansiedade
generalizada e a depressao, resultando em uma alta taxa nos indices de
mortalidade, na qual entre 10% e 27% dos acometidos tentam suicidio
em algum momento da vida (CHAVES et al., 2021).

Além disso, a classificacdo desses individuos baseada na
sintomatologia é de suma importancia, porém a apresentacdo de
diversas sindromes psiquidtricas perfaz semelhancas, carecendo,
ainda, da observagao dos mecanismos subjacentes que irdo cursar com
abordagens e tratamentos diferentes (FARHAT et al., 2019).

De acordo com o Manual Diagnoéstico e Estatistico de
Transtornos Mentais da American Psychiatric Association (APA), o DSM-
5 de 2013, para a realizacdo do diagnéstico de TOC, é imprescindivel
que o nivel da sintomatologia interfira nos funcionamentos social,
interpessoal, ocupacional ou académico do individuo e que os sintomas
ocupem mais de uma hora por dia e o tratamento abrange pilares
psicoterdpicos, farmacolégicos, integrativos e multidisciplinares
(AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2013).
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Nesse sentido, objetivou-se elencar informacdes atualizadas
acerca do TOC, abrangendo etiologia, epidemiologia, fisiopatologia,
diagnostico, tratamento, suas principais manifestacdes clinicas e
exames complementares, com vistas a propiciar um entendimento

adequado desse transtorno e ajudar os individuos afetados a

alcancarem uma melhor satide fisica e emocional doses (MARIANO
et al., 2021).

2 ETIOLOGIA

Em decorréncia da ampla diversidade dos sintomas que
compreendem o TOC, acredita-se atualmente que diversos fatores
estejam associados ao desenvolvimento da doencga. Desse modo,
aspectos genéticos, epigenéticos, ambientais, psicolégicos, sociais e
biomecénicos integram a complexa etiologia dos distintos espectros
de sintomas (ROBBINS; VAGHI; BANCA, 2019).

De fato, sabe-se que multiplas disfunc¢des levam a uma
alteracdo no funcionamento regular do circuito cortico-estriado-
talamo-cortical, que se caracteriza pela presenca de um desequilibrio
entre os mecanismos de controle excitatérios derivados do Glutamato e
inibitérios oriundos do acido gama-aminobutirico (GABA) na area do
circuito frontoestriado. Dessa forma, os desbalancos neste mecanismo
de controle e nas interacOes entre estas diferentes estruturas sao
responsaveis pelo desencadeamento do quadro do TOC (RICHTER;
RAMOS, 2018).

No tocante aos fatores genéticos, especula-se que o TOC seja
um distirbio neuropsiquidtrico heterogénico cléssico e poligénico.
Estudos mais recentes vém buscando especificar quais genes
estdo possivelmente envolvidos nos mecanismos fisiopatologicos

e na deflagracio da doenca. Dentre eles, foram investigadas
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possiveis associagdes com genes participantes do controle das vias
glutaminérgicas e na adesdo celular entre as sinapses nervosas das
vias do cortico-estriado (ROBBINS; VAGHI; BANCA, 2019).

Enquantoisso, os fatores ambientais também podem contribuir
para o desenvolvimento do quadro. Dentre eles, podem ser incluidos
eventos perinatais adversos associados a complicacdes no parto e
eventos traumaticos. Convém mencionar, contudo, que a influéncia
entre os fatores ambientais e genéticos ndo costuma ser totalmente
uniforme entre os diferentes subtipos de TOC. Alguns costumam
apresentar um caréter de hereditariedade maior que outros, como por
exemplo o TOC de inicio precoce com tiques (GOODMAN et al., 2021).

Sendo assim, a etiologia do TOC ¢é multifatorial e envolve
a interacdo complexa de fatores genéticos, neuroquimicos,
neuroanatdmicos, ambientais e psicossociais. Embora a causa exata
do TOC ainda nao seja totalmente compreendida, pode-se estabelecer,
na literatura atual, cinco parametros etiolégicos objetivos possiveis,

Fatores genéticos

como pode-se observar na Figura 1.

Fatores
neuroanatomicos

Fatores
ambientais

Desequilibrios
neuroquimicos

Fatores
psicossociais
Fiﬁura 1. Componentes etiolégicos do TOC
Fonte: Adaptada de RIBEIRO et al. (2?22012,1)1\4AR ANO et al. (2021) e COSTA et al.
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2.1 Fatores genéticos

O TOC tem uma componente genética significativa. Estudos
em familias e gémeos identificaram uma maior concordancia para

TOC em parentes de primeiro grau em comparacdo com a populagao

em geral. Vérios genes candidatos estao sendo investigados, incluindo
genes relacionados ao sistema serotoninérgico, glutamatérgico e
dopaminérgico, bem como genes envolvidos no desenvolvimento
cerebral e nas fungdes de controle inibitério (RIBEIRO et al., 2021).

2.2 Desequilibrios neuroquimicos

O TOC esta associado a alteragdes nos neurotransmissores,
particularmente na serotonina, mas também em outros sistemas, como
glutamato, dopamina e noradrenalina. Esses desequilibrios podem
afetar a comunicagdo entre diferentes regides cerebrais e influenciar

a regulacdo do humor, ansiedade e comportamentos compulsivos
(MARIANO et al., 2021).

2.3 Fatores neuroanatomicos

Pesquisas de neuroimagem sugerem diferencas na estrutura
e funcao cerebral em individuos com TOC. Anormalidades na rede
corticobasal-ganglionar, que inclui o cértex pré-frontal, ganglios da
base (como o nucleo caudado) e tdlamo, tém sido associadas ao TOC.
Essas regides estao envolvidas no processamento de pensamentos e
comportamentos repetitivos (COSTA et al., 2021).

2.4 Fatores ambientais

Embora os fatores ambientais ndo sejam a causa principal

do TOC, eles podem desempenhar um papel na sua manifestacdo.
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Eventos estressantes, como traumas ou experiéncias negativas,
podem desencadear ou agravar os sintomas do TOC em pessoas
geneticamente predispostas. Além disso, certos fatores ambientais,
como infecgdes estreptocdcicas em criangas, também foram associados
ao inicio ou exacerbacdo dos sintomas do TOC (RIBEIRO et al., 2021).

2.5 Fatores psicossociais:

Embora o TOC seja considerado principalmente um
transtorno bioldgico, fatores psicossociais, como estresse cronico,
histéria de abuso ou negligéncia na infancia, modelos de aprendizado
e crengas distorcidas, também podem influenciar o desenvolvimento
e a expressao dos sintomas do TOC (COSTA et al., 2021).

A interacdo entre esses fatores é complexa e varia conforme
a individualidade de cada paciente, sendo que ainda h& muito a
ser descoberto sobre a etiologia do TOC, e pesquisas futuras sdo
necessarias para uma compreensao mais completa e precisa das causas
desse transtorno (MARIANO et al., 2021).

3 EPIDEMIOLOGIA

O TOC afeta em torno de 3% da populacdo mundial geral,
sofrendo algumas varia¢des regionais de prevaléncia. Ocupa a quarta
posicdo no ranking de transtorno psiquidtrico mais comum, estimando
um total de 50 milhdes de pessoas sofrendo com a doenga em todo
o mundo. Entretanto, sabe-se que a prevaléncia ainda é subestimada
devido ao fato de ser uma patologia pouco reconhecida e subtratada,
pois apenas 14% a 56% dos pacientes buscam atendimento, e mesmo
quando o fazem, o diagnéstico pode demorar de 8 a 10 anos (RICHTER;
RAMOS, 2018).
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Além disso, as taxas epidemiolégicas sdo equivalentes entre
as classes socioecondmicas, bem como em paises de renda baixa,
média e alta. Em relacdo ao género, é ligeiramente mais comum em
mulheres do que em homens, apesar da diferenca ser pouco expressiva
na distribuicdo por sexo. A idade para inicio do aparecimento dos
sintomas do TOC apresenta caracteristica bimodal, tendo seu primeiro
pico no final da infdncia/inicio da adolescéncia (em torno de 50% dos
casos, sendo mais frequente em homens) e seu segundo pico no inicio
da fase adulta (o que corresponde aos outros 50% dos casos, sendo
mais frequente em mulheres) (STEIN et al., 2019; DEL CASALE et al.,
2019; RICHTER; RAMOS, 2018).

Pode-se esperar ainda um incremento na prevaléncia do TOC
em fun¢do do aumento no ntiimero de casos diagnosticados, tendo em
vista o grande impacto negativo da pandemia de COVID-19 na satade
mental dos individuos. Apesar de ser sabidamente uma patologia
de causa multifatorial, o medo de contaminar-se pelo virus pode ter
contribuido para a intensificacdo de sintomas de transtornos mentais
prévios, especialmente o TOC (BORGES, 2023).

Ademais, especificamente, a epidemiologia do TOC envolve
vérias variaveis, incluindo prevaléncia, incidéncia, idade de inicio,

geénero, fatores de risco e padrdes geograficos, podendo ser dividida

conforme a localidade (1) Mundo e (2) Brasil.
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Quadro 1. Epidemiologia do TOC no mundo

Prevaléncia

Estima-se que o TOC afete cerca de 1% a 3% da populacao mundial, de acordo com estudos
epidemioldgicos. No entanto, as taxas de prevaléncia podem variar entre diferentes paises e
culturas.

Incidéncia

A incidéncia anual do TOC varia entre 0,3% e 0,8%, o que significa que um ndmero
significativo de novos casos ocorre a cada ano.

Idade de inicio

O TOC pode se manifestar em qualquer idade, mas geralmente inicia na infancia, adolescéncia
ou inicio da vida adulta. A idade média de inicio situa-se entre os 10 e 12 anos de idade.

Género

Nao ha uma diferenga significativa na prevaléncia do TOC entre homens e mulheres. No
entanto, em alguns estudos, os homens tendem a ter uma idade de inicio mais precoce e uma
maior proporcdo de sintomas de agressdo ou tabus sexuais.

Fatores de risco

Fatores genéticos, neurobioldgicos, ambientais e psicossociais contribuem para o
desenvolvimento do TOC. Histérico familiar de TOC, eventos estressantes na vida e
desequilibrios neuroquimicos sao alguns dos fatores de risco associados ao transtorno.

Padrdes geograficos

O TOC é encontrado em todo o mundo, independentemente da cultura ou etnia. Nao ha
evidéncias de diferencas significativas na prevaléncia do TOC entre diferentes regides
geogréficas.

Fonte: Adaptado de Adaptado de CORDIOLI (2020); STEIN et al. (2019); BORGES
(2023); COSTA et al. (2021); RIBEIRO et al. (2021); MARIANO et al. (2021)

Quadro 2. Epidemiologia do TOC no Brasil

Prevaléncia

Estudos epidemiologicos no Brasil relatam taxas de prevaléncia semelhantes as encontradas
em outros paises, variando de 1% a 3% da populagao.

Incidéncia

Nao ha dados especificos disponiveis sobre a incidéncia do TOC no Brasil.
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Idade de inicio

A idade média de inicio do TOC no Brasil é semelhante a média global, ocorrendo na infancia,
adolescéncia ou inicio da vida adulta.

Género

A prevaléncia do TOC parece ser semelhante entre homens e mulheres no Brasil, de acordo
com os estudos disponiveis.

Fatores de risco

Os mesmos fatores de risco mencionados anteriormente se aplicam ao contexto brasileiro,
incluindo predisposicao genética, estressores ambientais e desequilibrios neuroquimicos.

Padrdes geograficos

O TOC é encontrado em todo o Brasil, ndo havendo evidéncias de variacdes geograficas
significativas em sua prevaléncia.

Fonte: Adaptado de Adaptado de CORDIOLI (2020); STEIN et al. (2019); BORGES
(2023); COSTA et al. (2021); RIBEIRO et al. (2021); MARIANO et al. (2021)

E importante ressaltar que os dados epidemiolégicos podem
variar de acordo com os estudos, metodologias utilizadas e critérios
diagnosticos adotados. Além disso, a compreensdo da epidemiologia
do TOC esta em constante evolugao a medida que novas pesquisas sao
realizadas (CORDIOLI, 2020).

4 FISIOPATOLOGIA

A fisiopatologia do TOC é complexa e ainda ndo é totalmente

compreendida. Existem varias teorias que tentam explicar os

mecanismos subjacentes a doenga, como pode-se observar na Imagem
2.
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Imagem 2. Teorias fisiopatologicas para o TOC
Fonte: Elaborada pelos autores a partir de TORRES; SMAIRA (2021) e PEREIRA
(2018)

4.1 Teoria da disfunc¢ao serotoninérgica

Essa teoria sugere que o TOC estd associado a um
desequilibrio nos sistemas de neurotransmissores, em particular a
serotonina. Estudos mostraram que medicamentos que aumentam
a disponibilidade de serotonina, como Os Inibidores Seletivos de
Recaptagao De Serotonina (ISRSs), podem ser eficazes no tratamento do
TOC. Isso sugere que a diminuicao da serotonina pode desempenhar
um papel na fisiopatologia do TOC (TORRES; SMAIRA, 2021).

4.2 Teoria do circuito corticobasal-ganglionar

Essa teoria propde que o TOC envolve uma disfungdo nos
circuitos neurais que conectam regides do cértex pré-frontal, ganglios
da base (como o nticleo caudado e o putdmen) e tdlamo. Esses circuitos
sdo responsaveis pelo planejamento e execucdo de comportamentos

motores. Disfungdes nesses circuitos podem levar a hiperatividade
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e a falta de filtragem adequada de pensamentos e comportamentos

indesejados, resultando em obsessdes e compulsdes (PEREIRA, 2017).

4.3 Teoria do processamento cognitivo

Essa teoria enfoca os processos cognitivos envolvidos no TOC,
como a atencdo seletiva e a interpretacdo de informagdes ambiguas.
Sugere-se que pessoas com TOC tendem a ter uma atencdo seletiva
exagerada em estimulos ameagadores ou intrusivos, o que pode levar
ao desenvolvimento de obsessdes. Além disso, ha evidéncias de que
individuos com TOC tém dificuldade em interpretar informagdes de
forma adaptativa, o que contribui para a persisténcia dos sintomas
(PEREIRA 2017).

4.4 Teoria do sistema imunolégico e inflamacao

Estudos recentes sugerem uma possivel associacdo entre o
TOC e disfungdes do sistema imunolégico e inflamagao. Alteragdes
na resposta imunolégica e a presenca de autoanticorpos foram
observadas em alguns individuos com TOC, sugerindo um possivel
papel da resposta imune na fisiopatologia do transtorno. No entanto,
essa teoria ainda estd em estagios iniciais de investigacdo e requer
mais pesquisas (TORRES; SMAIRA, 2021).

4.5 Teoria da Hiperatividade no Circuito Cortico-Estriado-
-Talamo-Cortical

Achados de neuroimagem funcional no TOC levaram a
criacdo da teoria de que a sintomatologia do transtorno seja causada
pela hiperatividade de circuitos que conectam o cortex orbitofrontal
e estruturas corticais como o ntcleo caudado ventromedial, o globo

palido e o nicleo medial dorsal do tdlamo. Tal teoria proposta ficou
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conhecida como Circuito Cortico-Estriado-Télamo-Cortical (CETC),
que se compreende em duas vias: via excitatoria glutamatérgica (direta)
e via inibitéria gabaérgica (indireta). Em suma, a atividade excitatoria
da via direta é modulada pela atividade gabaérgica inibitéria da via
indireta (PEREIRA 2017).

E imperativo salientar que essas teorias ndo sdo mutuamente
exclusivas, e o TOC provavelmente envolve uma combinagao de
fatores genéticos, neuroquimicos, neuroanatdomicos e ambientais. A
compreensao completa da fisiopatologia do TOC ainda é um campo
ativo de pesquisa, e novas descobertas podem surgir no futuro
(TORRES; SMAIRA, 2021).

5 MANIFESTACOES CLINICAS

Os principais sintomas evidenciados no TOC e que definem
o transtorno sdo as obsessdes e as compulsdes. As obsessdes se
caracterizam por pensamentos, imagens ou impulsos intrusivos e
persistentes, geralmente reconhecidos pelo paciente como ilégicos.
As compulsdes tratam-se de comportamentos ou atos mentais
ritualizados e repetitivos que muitas vezes o individuo ndo consegue
suprimir (BORGES, 2023).

Geralmente os sintomas obsessivo-compulsivos tendem a
ser concomitantes e possuem uma ligacdo causal entre si, ou seja,
as compulsdes acontecem em resposta a um pensamento obsessivo
como uma tentativa de controlar a angustia e o sofrimento gerado
(GOODMAN et al., 2021; RICHTER; RAMOS, 2018)

Apesar do TOC ser um transtorno heterogéneo, com um perfil
de sintomas amplamente varidvel, alguns estudos demonstraram
quatro dimensdes ordinariamente afetadas entre os pacientes com o

diagnostico de TOC, sendo elas: 1- contaminagao e limpeza; 2- ordem
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e simetria; 3- davida e verificacdo; 4- pensamentos repugnantes e
rituais mentais (RICHTER; RAMOS, 2018; BORGES, 2023). A Tabela

1 evidencia essas manifestacdes sintomaticas conforme a dimensao

acometida e os sintomas associados.

Tabela 1. Dimensdes mais afetadas no TOC

Dimensio Sintomas Obsessivos Sintomas Compulsivos
afetada
Contaminagdo e Preocupagdo excessiva/medo =Adota habito de lavar as mdos com
limpeza de se contaminar por germes, muitafrequéncia, mudar de roupa varias
contrair doencgas ou contaminar vezes ao dia, tomar banho demorado e
Ppessoas. usar muito produto de limpeza, evita o
contato com tudo que acredita estar
contaminado.
Ordem e Crenca de que existe uma Necessidade exagerada de ordenar
simetria maneira ideal de realizar objetos conforme critérios. Adota habito
alguma tarefa, segundo alguma de organizacdo de roupas de acordo com
sequéncia ou regra. Geralmente suas caracteristicas, se incomoda com
possuem supersticbes de que objetos na posicdo incorreta, tendo
alguma ameaca sera prevenida compulsividade para ordend-los, e
com o ritual de realiza tarefas segundo sequéncia ou
ordem/ organizagao. regra (ex. sequéncia correta para escovar
os dentes).
Duvidas e Necessidade de se certificar que [mpeto de verificacio intenso para
controle possiveis ~ ameacas  foram garantir auséncia de falhas ou riscos. O

eliminadas. Geralmente acredita
que alguma falha ou falta de
cuidado ird produzir

consequéncias graves COmMO
acidentes, incéndios, roubos ou

mortes.

individuo faz perguntas repetidas a si
mesmo ou faz verificacdes mentalmente.
(ex. paciente acredita que sua casa serd
roubada por ter esquecido de trancar a

porta, por isso verifica a porta inumeras

vezes).
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Pensamentos Pensamentos ou Monitoramento constante dos
repugnantese | imagens perturbadoras com pensamentos, na tentativa de suprimi-
rituais contetido de violéncia (ex. jogar los, implementacdo de medidas de
espirituais um bebé pela janela, esfaquear seguranca (ex. colocar telas de protecédo
alguém), tabus sexuais (ex. mnas janelas, esconder facas). Fazem

molestar uma crianga) e/ou | confissdes, rezas, e peniténcias para se

blasfémias (ex. praticar sexo purificarem dos pensamentos.

com figuras divinas). Os
pacientes acreditam que essas
obsessdes indicam inten¢do ou
possibilidade de praticar tais

comportamentos.

Fonte: Elaborada pelos autores a partir de BORGES, 2023.

Além das quatro dimensdes descritas na tabela, o paciente
com TOC pode apresentar outras sintomatologias menos frequentes,
como por exemplo: desempenho ruim em memoria, habilidade
visuoespacial, flexibilidade cognitiva, baixa autoestima, problemas de
relacionamento, no convivio familiar e nas amizades, muitos lidam
com dificuldades na area profissional, para se manter no emprego ou
até mesmo com a impossibilidade de trabalhar (FINEBERG et al., 2020;
ROBBINS; VAGHI; BANCA, 2019).

Estudos recentes sugerem, também, que o TOC em pacientes
pedidtricos apresenta uma gama de sintomas semelhantes aos
observados em adultos, havendo o predominio de ritos de higiene,
lavagem, checagem e preocupacdo com doengas e situagdes que
envolvem perigo. Apesar de haver diversas manifestacdes clinicas
semelhantes em ambas as faixas etdrias, algumas diferencas também
podem ser notadas nas duas populacdes (ROBBINS; VAGHI; BANCA,
2019; KREBS; HEYMAN, 2018).
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Ademais, em relagdo a sintomatologia conforme faixa etaria,
ao comparar as manifestacoes clinicas do TOC em criangas e adultos,
nota-se que as criancas tém uma menor probabilidade de perceber que
suas obsessdes e compulsdes sdo ilégicas, o que é esperado devido a
fase ainda incompleta de desenvolvimento de habilidades cognitivas
(KREBS; HEYMAN, 2018).

Além disso, nas criancas com TOC é necessario diferenciar
as verdadeiras compulsdes dos ritos habituais tipicos da infancia,
que sdo passageiros e ndo trazem preocupagao. Ja nos adultos o que
se observa é geralmente um bom insight, ou seja, o individuo na
maioria das vezes reconhece que suas crengas sao irreais. Outro ponto
divergente é a relagdo com outros transtornos psiquiatricos, pois o
TOC em adultos é frequentemente associado a ansiedade e depressao,
e a mesma observacdo nao é verdadeira para o TOC com inicio na
infancia (ROBBINS; VAGHI; BANCA, 2019)

Dessa forma, o TOC pode ser confundido com varias outras
condicdes psiquidtricas e neurolédgicas, devido a sintomas similares,
e também pode se confundir com estado normal de satide mental,
estereotipias e habitos. Em criangas muita atengdo deve ser dada na
avaliacdo de comorbidades especificas como Transtorno do Espectro
Autista (TEA), Transtorno de Déficit de Atencdo E Hiperatividade
(TDAH), tiques e psicose (HIRSCHTRITT; BLOCH; MATHEWS, 2017).

Ja em adultos, é importante que os profissionais se indaguem
sobre outros possiveis diagnosticos diferenciais como: transtornos
de ansiedade e depressao, outros transtornos obsessivo-compulsivos
e relacionados; transtornos alimentares; transtornos psicéticos e
transtorno da personalidade obsessiva-compulsiva (RICHTER;
RAMOS, 2018; FINEBERG et al., 2020; BORGES, 2023)
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Em sintese, 0o TOC pode se apresentar através de manifestacoes
clinicas muito varidveis e até incomuns, tal fato pode atrasar o
diagnostico e dificultar a instituicdo do tratamento adequado. Por isso,
os profissionais devem estar atentos na sintomatologia comumente
apresentada, nas manifestacdes mais raras, bem como nos possiveis
diagnosticos diferenciais (BORGES, 2023).

6 EXAMES COMPLEMENTARES

O diagnéstico do TOC é baseado principalmente em uma
avaliacdo clinica cuidadosa e na observacao dos sintomas relatados
pelo paciente. Logo, ndo existem exames laboratoriais especificos para
o diagndstico da doenca. No entanto, alguns exames complementares

podem ser solicitados para excluir outras causas de sintomas
semelhantes (RICHTER; RAMOS, 2018).

6.1. Exames laboratoriais

6.1.1 Hemograma

Com o objetivo de descartar outras condi¢cdes médicas que
possam causar sintomas semelhantes ao TOC, como anemia (BORGES,
2023).

6.1.2 Testes de fungio hepitica

No intuito de verificar o funcionamento do figado,
especialmente se medicamentos sao considerados no tratamento, como
Transaminase Oxalacética (TGO) ou Aspartato Aminotransferase
(AST) e o TGP é conhecido como Transaminase Pirtvica ou ALT
(alanina aminotransferase) INTERNATIONAL OCD FOUNDATION,
2019).
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6.2. Exames de neuroimagem

6.2.1 Ressonancia Magnética (RM) cerebral

Pode ser, complementarmente, ttil para excluir a presenca

de lesdes cerebrais estruturais que possam estar relacionadas aos
sintomas do TOC (ROBBINS; VAGHI; BANCA, 2019).

6.2.2 Tomografia por emissdo de positrons (PET scan)

Apesar de raramente indicada, pode ser utilizada para avaliar
a atividade cerebral e verificar possiveis alteracdes metabodlicas
associadas ao TOC (NATIONAL INSTITUTE FOR HEALTH AND
CARE EXCELLENCE, 2019).

6.3. Avaliacao neuropsicolégica

6.3.1 Testes neuropsicologicos

Podem ser realizados para avaliar o funcionamento
cognitivo e executivo do paciente, identificando possiveis déficits
neuropsicolégicos associados ao TOC (INTERNATIONAL OCD
FOUNDATION, 2019).

E importante ressaltar que esses exames complementares
sao geralmente solicitados para excluir outras causas de sintomas
semelhantes ao TOC, como disttrbios neurolégicos ou endécrinos. O
diagnéstico do TOC é principalmente clinico e baseado nos critérios
estabelecidos no Manual Diagnostico e Estatistico de Transtornos
Mentais (DSM-5) da American Psychiatric Association. (AMERICAN
PSYCHIATRIC ASSOCIATION-APA, 2013).
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Nesse sentido, um profissional de satde mental qualificado,
como um médico psiquiatra, é o mais indicado para avaliar e
diagnosticar o TOC, considerando a histéria clinica completa do
paciente e descartando outras condigdes médicas que possam estar
causando sintomas semelhantes (CHAVES et al., 2021).

7 DIAGNOSTICO

O diagnostico do TOC, assim como em outras patologias
psiquiatricas, é Dbaseado na observacdo de determinados
comportamentos. Diante disso, o modelo proposto pela 5% edicao do
Manual Diagnéstico e Estatistico de Transtornos Mentais (Diagnostic
and Statistical Manual of Mental Disorders) da American Psychiatric
Association (2013), define os critérios diagnosticos da TOC a partir
dos parametros elucidados no Quadro 3.

Quadro 3. Pardmetros diagnoésticos do TOC
Critérios Diagndsticos do TOC

A. Existéncia de obsessoes e/ou compulsdes

- Obsessdes: Pensamentos frequentes que sdo intrusivos e causam ansiedade e
sofrimento. Tentam ser ignorados ou anulados por meio de outros pensamentos e
atos.

- Compulsoes: Condutas insistentes (ex: lavar as maos, verificar situagoes,
organizac¢do) ou atos mentais, como contar, que o individuo se sente forcado a
realizar em decorréncia a obsessdo ou devido a normas compelidas a serem
aplicadas. As acdes de condutas ou atos mentais ocorrem na tentativa da
diminuicdo da ansiedade, do sofrimento, e por precaucéo de receios em certas
situagdes, sendo excessivos e nao condizentes com a realidade.

B. Sofrimento significativo e prejuizo funcional

- As obsessdes e compulsdes causam um sofrimento que extrapola o transtorno
psicossocial, tomando um tempo consideravel da vida dos individuos e levando a
prejuizos no setor laboral e em outros setores sociais.

C. Exclusao de fatores medicamentosos e outras patologias
- Os sintomas nao se relacionam a fatores medicamentosos ou a outras patologias.
D. Auséncia de explicagdo por outros transtornos mentais

- Outros transtornos mentais ndo explicam a sintomatologia envolvida no TOC.
- Os insights dos pacientes que apresentam esse transtorno podem ser agrupados
com as seguintes caracteristicas, conforme a Tabela 2.

Fonte: Adaptado de AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION-APA, 2013.
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Tabela 2. Insights do TOC

Insight Caracteristica

Reconhecem os rituais do transtorno
Com insight bom ou razoavel obsessivo compulsivo como podendo
ndo ser verdadeiros ou definitivamente
nao verdadeiros

Individuos que acreditam fielmente em
Com insight/crencas delirantes seus rituais. Ainda podendo ser
atribuido a tiques em individuos que
enfrentam ou jid enfrentaram esses
transtornos.

Com insight pobre Nao tém o conhecimento de que seus
rituais ndo sao verdadeiros

Fonte: Elaborada pelos autores a partir do DSM V.

Outra avaliacdo diagnostica bastante utilizada por pacientes
juntamente a seus terapeutas é a Escala de Avaliacdo Yale-Brown
Obsessive-Compulsive (Y-BOCS), um instrumento que faz a avaliagao
quantitativa da gravidade dos sintomas do TOC, com 10 perguntas
feitas ao paciente, variando com pontuacdes de 0 a 4 podendo totalizar
40 pontos, com questionamentos, ilustrados no Quadro 4, que serve

como andlise indicativa para o direcionamento das intervengdes do
TOC (SZECHTMAN et al., 2020).

Quadro 4. Modelo de planilha com questionamentos diagnésticos

Perguntas Pontuacao (0-4)
1) Em relacdo as obsessdes
2) Interferéncia dos pensamentos obsessivos
3) Sofrimento relacionado aos pensamentos obsessivos
4) Resisténcia as obsessdes
5) Grau de controle diante dos pensamentos obsessivos
6) Compulsdes
7) Interferéncia dos comportamentos compulsivos
8) Desconforto do comportamento compulsivo
9) Resisténcia as compulsdes
10) Grau de controle mediante as compulsoes

Total

Fonte: SZECHTMAN et al. 2020.

Ademais, ha, também, a necessidade de se distinguir o TOC

de outras patologias mentais, como pode-se observar a Tabela 3,
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uma vez que as compulsdes estdo presentes em outros transtornos
psicoticos, como a esquizofrenia, ou mesmo a depressdo. O termo
pseudo-obsessdo, que é definido pela falta de insights, é enquadrado
no principal meio de direcionar o fechamento de diagnéstico
diferencial. Sendo assim, a esquizofrenia é atrelada a uma patologia
delirante-alucinatéria que assim como outros transtornos mentais,
diferentemente do TOC, ndo manifestam a tentativa de resistir as
obsessdes, ignorando os pensamentos de angustia (RASMUSSEN;
PARNAS, 2022; HOLM; JANSSON; NORDGAARD, 2020).

Tabela 3. Diagnosticos diferenciais frente ao TOC

DIAGNOSTICO JUSTIFICATIVA DIFERENCIACAO
DIFERENCIAL
TRANSTORNO DE O TAG envolve preocupagdo | No TOC, os pensamentos obsessivos
ANSIEDADE excessiva e persistente com uma | sdo intrusivos, irracionais e muitas
GENERALIZADA ampla gama de assuntos. O foco | vezes relacionados a temas especificos,
(TAG) principal do TOC sdo as obsessdes e | enquanto no TAG as preocupagdes sao

compulsdes, enquanto no TAG a | mais abrangentes e dificeis de controlar.
preocupacao é generalizada.

O TAS envolve medo e ansiedade | No TOC, as obsessdes e compulsoes sao
intensos em  situagdes sociais. | o foco central, enquanto no TAS o medo

TRANSTORNO DE Embora pessoas com TOC possam | de situagdes sociais é predominante.
ANSIEDADE SOCIAL | ter preocupagdes sociais, elas sdo | Além disso, no TAS, a ansiedade esta
(TAS) geralmente secunddrias as obsessoes | relacionada a avaliacdes negativas por

e compulsdes principais. outras pessoas, enquanto no TOC estd

relacionada a temas especificos.

O transtorno de panico envolve a | No TOC, as obsessdes e compulsoes sao
ocorréncia de ataques de panico | os sintomas principais, enquanto no
recorrentes e inesperados. Embora o | transtorno de pénico, os ataques de

TRANSTORNO DE TOC possa estar associado a | panico sdo ossintomas principais. Além
PANICO ansiedade, o transtorno de panico | disso, no transtorno de pénico, os
tem caracteristicas distintas. ataques s@o abruptos, atingem um pico

em minutos e estdo associados a
sintomas  fisicos intensos, como
palpitagdes e falta de ar.

O transtorno de acumulagdo envolve | No TOC, as obsessoes e compulsdes sao
a dificuldade persistente em | variadas e podem abranger uma ampla
TRANSTORNO DE descartar ou se desfazer de itens, | gama de temas, enquanto no transtorno
ACUMULACAO resultando no acimulo excessivo de | de acumulagdo, o acimulo de coisas é o
coisas. Embora pessoas com TOC | foco principal e pode ocorrer
possam ter preocupagdes em relacao | independentemente de obsessdes e
a posses, no transtorno de | compulsdes.
acumulagdo, a dificuldade em
descartar é o sintoma principal.

Fonte: Elaborada pelos autores a partir do DSM V.
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8 TRATAMENTO

Em linhas gerais, o tratamento de primeira linha para o TOC,
elucidado na Tabela 4, apresenta dois pilares principais: a psicoterapia

por meio da teoria cognitivo-comportamental - com enfoque em

praticas de exposicdo e prevencao de resposta - e a farmacoterapia -
com o uso de inibidores seletivos da recaptacao de serotonina em altas
doses (MARIANO et al., 2021).

Tabela 4. Tratamento do TOC
CLASSE FARMACOLOGICA EXEMPLOS DE FARMACOS

Fluoxetina
Fluvoxamina
Inibidores Seletivos de Recaptura de Sertralina
Serotonina (ISRS): Paroxetina
Citalopram
Escitalopram

Antidepressivos Triciclicos: Clomipramina
Imipramina
Anmitriptilina
Nortriptilina
Desipramina

Antipsicéticos atipicos: Risperidona
Olanzapina
Quetiapina

Aripiprazol

Estabilizadores de Humor: Acido Valproico
Lamotrigina
Topiramato

Inibidores da Monoaminoxidase (IMAO): Fenelzina
Tranilcipromina
Isocarboxazida

Moduladores Glutamatérgicos: Riluzol
Memantina
Benzodiazepinas (utilizadas em casos Clonazepam
especificos ou como coadjuvantes): Alprazolam
Lorazepam
Outros medicamentos que estao sendo Modafinil
investigados para o tratamento do TOC: N-acetilcisteina
Minociclina
Celecoxibe

Estimulagao Magnética Transcraniana
(EMT) - terapia nao farmacologica

Fonte: Elaborada pelos autores a partir do DSM V.
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No tocante a psicoterapia, a terapia cognitiva comportamental
com enfoque nas praticas de exposicao e prevencdo de resposta é a
abordagem que demonstrou melhores resultados para a melhora dos
sintomas dos pacientes com TOC, como bem demonstrado em diversas

meta-andlises e casos controle randomizados (STEIN et al., 2019).

Basicamente, a pratica da exposicdo e prevencao de resposta
baseia-se na exposicao do paciente aos fatores que possam ser seus
potenciais gatilhos para os sintomas tipicos da TOC. Tal exposicao
faz-se associada com o desenvolvimento de técnicas e estratégias
que permitam com o portador do transtorno possa modificar suas
respostas, pensamentos e reagdes exageradas frente a exposicao aos

agentes provocadores da TOC.

2

Devido a esta especificidade, é necessdrio ressaltar que é
importante a procura por terapeutas cognitivo-comportamentais cuja
abordagem seja direcionada diretamente para a doenca (RICHTER;
RAMOS, 2018). Isto porque, a TCC tradicional tende a ser menos
eficaz no tratamento deste transtorno, abordando apenas os aspectos
cognitivos associados a ele (ROBBINS; VAGHI, BANCA, 2019).

Aliada a psicoterapia, é necessaria também a psicoeducacao.
Isso é, educar/conscientizar o paciente acerca de sua condigdo. Para
isso, é essencial que o individuo com TOC seja conscientizado de que
sua condigdo é relativamente comum na populacdo, que suas queixas
e ansiedades nao sao sofridas apenas por ele, e que seus sintomas sao
passiveis de controle (BORGES, 2023).

Aindicagaodo tratamento psicoterapico deveser recomendada
principalmente para aqueles pacientes que desejam comecar o
tratamento por esta estratégia, para aqueles que apresentem desordens
que ndo demandem de tratamento medicamentoso, para os que

apresentam contraindicacdo para o uso dos inibidores da recaptacdo
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de serotonina, ou que apresentem quadros que recomendem o uso
com cautela destes medicamentos, como disttrbios de comportamento
bipolar. Ademais, essaabordagem é muito dependente do engajamento
do paciente no tratamento, tendo inclusive que fazer a pratica das
exposicoes a gatilhos em casa, fora do ambiente do consultério (STEIN
et al., 2019).

Enquanto isso, uma outra possibilidade de tratamento de
primeira linha para o TOC é o tratamento medicamentoso com o uso
preferencial de inibidores seletivos da recaptacao de serotonina, como
mencionado anteriormente. Os ISRs sdo preferiveis no tratamento do
TOC devido a sua maior eficacia, tolerabilidade, seguranca de uso e

menores efeitos adversos.

Convém mencionar que o tratamento deve ser pautado
em doses maiores do que as usadas em outras comorbidades como
depressao maior, por exemplo. Além da maior dosagem, o tempo
médio de tratamento e o tempo médio para inicio de melhora dos
sintomas também costuma ser maior - 6 a 10 semanas. Considerando
estes detalhes, é necessério esperar um tempo maior - por voltade8a 12
semanas -- para avaliacdo da resposta terapéutica antes de considerar
a troca para outro medicamento. O tratamento de manutencdo, por
sua vez, como o ISRSs deve seguir por 12 a 24 meses apds remissao
dos sintomas, devido ao maior risco de recidiva dos sintomas ap6s
descontinuagdo das medicagdes previamente administradas no
tratamento (STEIN et al., 2019).

Os pacientes mais indicados para tratamento medicamentoso
sdo aqueles que desejam seguir por essa linha de tratamento, pacientes
com sintomas mais severos, com comorbidades e outros disttrbios
psiquiatricos que também podem ser tratados com ISRS como
depressao maior ou quando a terapia cognitivo-comportamental nao
estiver disponivel (STEIN et al., 2019).
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Estima-se que cerca de 60% dos pacientes irdo responder
adequadamente com a primeira droga testada. Os 40% restante, por
sua vez, devem primeiramente ser submetidos a uma tentativa com
um segundo inibidor seletivo da recaptacao de serotonina para depois
comecar-se a pensar em opcoes de medicamentos de segunda linha
para o TOC, como a clomipramina ou inibidores da recaptacao de

serotonina e norepinefrina como a venlafaxina (BORGES, 2023).

Arazao pela qual a clomipramina ser considerada um farmaco
de segunda linha atualmente deve-se principalmente pelos seus efeitos
adversos no sistema excito-condutor cardiaco e nas alteracbes no
limiar convulsivo, além do risco de toxicidade em caso de overdose.
Seu uso pode ainda ser feito em associagdo com os inibidores seletivos
de serotonina, comegando-se com baixas doses e graduais aumentos,
a fim de reduzir os riscos de efeitos adversos (RICHTER; RAMOS,
2018).

Outros farmacos como a mirtazapina, e antipsicéticos como a
risperidona e o aripiprazol e medicamentos glutamatérgicos como a
lamotrigina e o topiramato, dentre outros, também tém sido incluidos
como tratamento de segunda linha (STEIN et al., 2019).

Por fim, a neuromodulacdo e a neurocirurgia também sao
tratamentos que podem ser considerados para reverter o quadro
do TOC, principalmente em pacientes com sintomas severos e
refratarios as modalidades de tratamento de primeira e segunda linha.
Compreendem as técnicas de neuromodulacdo tanto procedimentos
invasivos como nao invasivos, como Estimulagdo transcraniana por
corrente continua, Estimulagdo transcraniana magnética repetitiva,
estimulagao cerebral profunda e procedimentos de ablagao (STEIN et
al., 2019).
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A estimulagdo cerebral profunda tem demonstrado
bons resultados, sendo cogitada como uma alternativa para os
procedimentos de ablagdo, por apresentar menos efeitos adversos.
Quanto aos procedimentos cirtrgicos, estes tém sido aplicados ha
décadas para o tratamento do transtorno compulsivo obsessivo, sendo
as técnicas mais utilizadas a cingulotomia anterior e a capsulotomia
anterior, sendo a ultima mais frequentemente associada a efeitos
adversos como mudanga no perfil de personalidade do paciente
submetido ao procedimento (RICHTER; RAMOS, 2018).
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1 INTRODUCAO

£/ O Transtorno Conversivo (TC), é um desafio clinico
intrigante, no qual sintomas fisicos incapacitantes surgem

sem uma causa organica identificavel” (CARSON et al., 2021).

Também conhecido como transtorno de sintomas neurol6gicos
funcionais, o TC é uma condicdo complexa e abrangente que desafia
a compreensdo dos mecanismos do cérebro humano. De acordo
com o Manual Diagnéstico e Estatistico de Transtornos Mentais da
American Psychiatric Association (APA), o DSM-5 de 2013, o transtorno
conversivo é caracterizado pela presenga de sintomas fisicos condigao
justificavel, como paralisias, tremores, cegueira ou dificuldade de
coordenagao motora, resultando em comprometimento significativo
na vida didria dos individuos afetados (AMERICAN PSYCHIATRIC
ASSOCIATION, 2013).

Embora sua etiologia exata ndo seja totalmente compreendida,
sabe-se que fatores psicolégicos e emocionais desempenham um
papel importante no seu desenvolvimento. O diagnoéstico adequado
e o0 manejo do transtorno requerem uma abordagem abrangente, que
combina intervencdes psicoterapéuticas, fisioterapia e, em alguns
casos, medicamentos. A conscientizagdo e a compreensdo desse
transtorno sdo fundamentais para garantir uma avaliagao e tratamento
adequados, visando melhorar a qualidade de vida dos pacientes
afetados (OMS, 2019).

O TC é considerado um disttrbio psicossomético. Ou seja,
seus sintomas fisicos sdao uma manifestacdo de conflitos emocionais
ou psicolégicos subjacentes. Por isso, requer uma abordagem
multidisciplinar, incluindo terapias psicoterapéutica, ocupacional e
tisioterapia (ZATTI et al., 2021). Nesse sentido, objetivou-se fornecer

uma analise abrangente da doenca explorando seus aspectos clinicos,
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epidemiolégicos, fatores derisco, diagnostico diferencial e terapéuticas,
com vistas a propiciar um entendimento adequado desse transtorno e
ajudar os individuos afetados a alcancarem uma melhor satde fisica e
emocional (DORIA, 2020).

2 ETIOLOGIA

Embora ndo totalmente elucidada, acredita-se que o TC
esteja associado a sintomas involuntédrios oriundos de alteragdes
neuroldgicas. Segundo o DSM-5, o distarbio neurolégico funcional
limita-se apenas a sintomas neurolégicos, ou seja, os sintomas nao
possuem explicacdes fisicas. Estudos volumétricos mostram que
a falta de alteragdes cerebrais microscopicas é uma caracteristica
importante, mas que as alteracdes no nivel do processamento do
cortex de associacdo pré-motora e sensorial também sao relevantes na

etiologia (NEAL et al., 2018).

2.1 Etiologias e possiveis causas

2.1.1 Fatores psicologicos

O TC est4 frequentemente associado a fatores psicolégicos,
como estresse intenso, traumas emocionais, conflitos ndo resolvidos,
experiéncias traumaticas ou dificuldades interpessoais. Esses fatores
podem levar a uma expressdao fisica dos problemas emocionais
(MACHADO, 2021).

2.1.2 Mecanismos de defesa inconscientes

O TC pode ser considerado uma manifestagao de mecanismos

de defesa inconscientes, nos quais a mente do individuo converte o
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estresse ou o sofrimento emocional em sintomas fisicos como uma

forma de lidar com a angustia e a conversao (DUNKER, 2020).

2.1.3 Aprendizado social

Algumas teorias sugerem que o TC pode ser aprendido
através de observacdo ou imitacdo de comportamentos de doenca ou
deficiéncia em outras pessoas (MACHADO, 2021).

22 Relac¢des intercausais e doencgas associadas

2.2.1 Transtornos de ansiedade e depressio

O TC muitas vezes ocorre em conjunto com transtornos de
ansiedade e depressdo, sugerindo uma relacdo entre essas condigoes.
Mas ainda nao ha um pleno consenso acerca dos mecanismos objetivos
que estabelecem a relacdo entre essas doengas, de forma que a dupla

intercorréncia crie um acometimento inespecifico, apesar de comum
(DORIA, 2018).

2.2.2 Transtornos dissociativos

A doenca pode estar associada a outros transtornos
dissociativos, como o Transtorno de Dissociacdo, no qual ocorre uma
desconexdo entre pensamentos, memorias, identidade ou percepgao
(YUTZY E PARISH 2012).

2.2.3 Historico de abuso ou trauma

Individuos com histoérico de abuso fisico, sexual ou emocional,
ou experiéncias traumadticas, podem apresentar maior suscetibilidade
ao desenvolvimento de Transtorno Conversivo (NICOLAU, 2020).
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2.3 Teorias e hipoteses existentes

2.3.1 Modelo psicodinamico

O modelo psicodindmico sugere que o TC resulta de conflitos

emocionais e conflitos ndo resolvidos que sao convertidos em sintomas
fisicos (NICOLAU, 2020).

2.3.2 Modelo de aprendizado

Algumas teorias propdem que o Transtorno Conversivo pode
ser aprendido através de reforco social ou modelagem, no qual os
sintomas fisicos s@o recompensados por atencao e cuidado (DORIA,
2018).

2.3.3 Modelo de estresse e vulnerabilidade

Essa teoria sugere que o TC pode ocorrer em individuos
geneticamente vulnerdveis que estdo expostos a eventos estressantes
ou traumaticos (NICOLAU, 2020).

2.3.4 Modelo biopsicossocial

O modelo biopsicossocial enfatiza a interagdo complexa entre
fatores biolégicos, psicolégicos e sociais na etiologia do TC. Essa
abordagem reconhece a influéncia de fatores genéticos, traumas,
estresse e fatores psicossociais no desenvolvimento e na manutengao
da condicao (ZATTI et al., 2021).

Dessa forma, conclui-se que os fatores envolvidos no
transtorno sdo mualtiplos, indo desde condicdes internas como a
puberdade até eventos traumaticos como abuso sexual. Além disso,

fatores familiares também sao comuns principalmente em familias
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com sintomas somaéticos e psicossociais ou em familias que apesar
do alto nivel cognitivo, possuem altas expectativas e ansiedade sobre
a doenga e a morte. Essas representagdes reprimidas influenciam o
processamento neural e quando insuportdveis se manifestam em
sintomas corporais (O'NEAL; BASLET, 2018).

3 EPIDEMIOLOGIA

Em relacdo a epidemiologia do TC, fornecer os parametros
epidemiolégicos completos da doenca no Brasil e no mundo é um
desafio, pois as informagdes especificas podem variar de acordo com a
regido, o periodo de estudo e a disponibilidade de dados (MACHADO,
2021).

Além disso, sabe-se que o TC é uma condicdo que muitas
vezes é subdiagnosticada ou mal compreendida, o que pode afetar a
precisdo das estimativas epidemiolégicas (MASON, 2017). Entretanto,
a partir da literatura analisada, é possivel elencar a Tabela 1, que
elucida as varidveis epidemiolégicas associadas ao TC (DUNKER
2020; MACHADO 2021; DORIA 2018; YUTZY E PARISH 2012).

Tabela 1. Variaveis epidemiolégicas do Transtorno Conversivo

Prevaléncia 0,03% a 2,7% na populagao geral;

2% a 4% das criangas atendidas por disfun¢des motoras.
Incidéncia Nao é amplamente estudada, portanto é incerta.
Mais comum em mulheres (proporcao 2:1);

Sexo Essa proporcao pode chegar até 10:1 (H:M)
Em criancas, também é mais frequente no sexo feminino.
Etnia Nao ha evidéncias consistentes.
Faixa etéria Adolescentes e adultos jovens, geralmente antes de 35 anos.
Escolaridade Nao ha evidéncias consistentes.

Transtorno depressivo;
Doencas associadas
Transtorno de ansiedade;

Transtornos de personalidade.
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Historia de trauma fisico;

Abuso sexual;
Fatores de risco Transtornos psiquiatricos;

Presenca de condi¢des médicas cronicas;

Eventos de vida estressantes recentes;

Passado de combate em guerras.
Distribuicdo Populagdes rurais;
demografica

Areas com déficits socioecondmicos.

Fonte: Adaptada de DUNKER (2020); MACHADO (2021); DORIA (2018); YUTZY
E PARISH (2012)

A prevaléncia do TC varia amplamente em diferentes estudos
e populagdes e estimativas globais sugerem que a prevaléncia varia
de 0,03% a 2,7% da populacdo geral. No entanto, esses ntiimeros
podem ser subestimados devido a problemas de diagnéstico e falta
de consenso nos critérios diagnésticos (DUNKER, 2020). Em relacao
a incidéncia, ndo ha amplos estudos devido a natureza cronica e
complexa da condicdo, sendo mais comum em mulheres que em
homens (2:1 a 10:1), e geralmente se inicia na adolescéncia ou no inicio
da idade adulta, sendo mais comum antes dos 35 anos, com pico de
inicio na adolescéncia (MACHADO, 2021).

Além disso, no concernente a variavel do sexo feminino, a
histéria de abuso, este sexual ounao, estd associada ao desenvolvimento
deTC, sendoquehdintrinsecarelagaoentre eventos de vida estressantes
e inicio dos sintomas (FEINSTEIN, 2018). Acerca dessa diferenca de
prevaléncia de acordo com o sexo, ha mais casos em pacientes do sexo
feminino em uma proporcao de 2:1, chegando até 10:1 e, nas criangas,
a predomindncia nas meninas também ¢é maior (YUTZY; PARISH,
2012; SADOCK; SADOCK; RUIZ, 2017). A distribuicao demografica é
mais acentuada em populagdes rurais, com déficits socioecondmicos

e de baixo acesso a educacdao. Também se observa maior incidéncia
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em combatentes de confrontos armados (SADOCK; SADOCK; RUIZ,
2017).

Com isso, pode-se afirmar que o TC é uma condigdo intrigante,
que desafia tanto clinicos quanto pesquisadores. Apesar dos estudos,
ainda existem lacunas no conhecimento sobre a epidemiologia dessa
condicdo. Segundo Yutzy e Parish (2012) a prevaléncia de sintomas
conversivos na populacdo geral é de 11 a 500 a cada 100 mil individuos.
Ja em criancas e adolescentes, estima-se que 2% a 4% das criancas
atendidas por disfungdes motoras sejam portadoras de transtorno
conversivo (DORIA, 2018). Com relagao aos fatores de risco, sabe-se
que até dois tercos dos pacientes que apresentam sintomas conversivos
tém doencgas psiquiatricas de base, dentre elas a depressdo e traumas
emocionais (O'NEAL; BASLET, 2018).

4 FISIOPATOLOGIA

Embora a fisiopatologia exata do Transtorno Conversivo
ainda nao seja totalmente compreendida, varias teorias e hipéteses
tétm sido propostas para explicar sua origem e mecanismos
subjacentes. Vou apresentar algumas dessas teorias e evidéncias, mas
é importante ressaltar que a compreensao desse transtorno ainda esta
em desenvolvimento e nao existe um consenso absoluto (DALBERTO
et al., 2020).

4.1 Teoria Psicodindmica

Essa teoria sugere que os sintomas conversivos sdo resultado
de conflitos emocionais inconscientes. Segundo essa perspectiva, os
sintomas fisicos seriam uma expressao simbolica de conflitos internos

nao resolvidos ou de repressao de emogdes. No entanto, a validade
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dessa teoria tem sido questionada devido a falta de evidéncias
cientificas s6lidas (DE CARVALHO, 2020).

4.2 Teoria do Aprendizado

Essa teoria propde que os sintomas conversivos sdo adquiridos
através de um processo de condicionamento, no qual os individuos
associam sintomas fisicos a eventos estressantes ou traumaéticos. A
exposicao repetida a esses eventos pode levar a internalizacdo dos
sintomas como uma forma de lidar com o estresse. Todavia, a teoria
do aprendizado ndo explica completamente a complexidade dos
sintomas conversivos (DUNKER, 2020).

4.3 Teoria da Dissociacao

Essa teoria sugere que os sintomas conversivos surgem como
resultado de um mecanismo de dissociagdo, no qual a pessoa separa a
experiéncia emocional de uma situagao estressante ou traumaética do
seu conhecimento consciente. Os sintomas fisicos surgiriam como uma
manifestacdo dessa dissociacdo. Algumas evidéncias neurobiolégicas
apoiam parcialmente essa teoria, como alteragdes na conectividade
cerebral e na integracdo sensoriomotora (DE CARVALHO, 2020).

4.4 Teoria da Suscetibilidade Somatoforma

Essa teoria postula que os individuos com Transtorno
Conversivo tém uma maior sensibilidade a estimulos somaéticos
normais e interpretam essas sensagdes como sintomas fisicos graves.

Mecanismos de sensibilizagdo central e amplificagio de sinais

somaticos podem estar envolvidos nesse processo (DUNKER, 2020).




Jodo Carvalho Vasconcelos Filho e outros

4.5 Teoria Biopsicossocial

Essa teoria enfatiza a interacdo complexa entre fatores
biol6gicos, psicologicos e sociaisnaetiologia do Transtorno Conversivo.
Mudltiplos fatores, como predisposicdo genética, vulnerabilidade
psicoldgica, eventos estressantes e influéncias culturais, podem

contribuir para o desenvolvimento dos sintomas conversivos (DE
CARVALHO, 2020).

E importante ressaltar que essas teorias ndao sao mutuamente
exclusivas e que o Transtorno Conversivo provavelmente resulta
de uma combinagdo complexa de fatores. Além disso, as evidéncias
cientificas sobre a fisiopatologia do Transtorno Conversivo ainda sao
limitadas, e mais pesquisas sdo necessarias para um entendimento

mais completo e preciso dessa condicdo clinica (DUNKER, 2020).

5 MANIFESTACOES CLINICAS

Os sintomas do TC sdo relacionados a atributos neurolégicos
como a motricidade e sensibilidade, gerando sintomas que surgem de
forma ndo intencional e ndo sdo explicados por doengas neurolégicas
ou condi¢des médicas gerais. Eles podem surgir de maneira abrupta
ou apods eventos traumaticos/estressantes (YUTZY; PARISH, 2012).
Dessa forma, sdo classificados como sintomas sensoriais e motores.
Dentre os sintomas sensoriais, anestesia e parestesia sao os mais
frequentes, em especial de extremidades. Tais acometimentos podem
envolver 6rgaos como orelha e olho, levando a quadros de surdez,
cegueira e visdo de tinel (SADOCK; SADOCK; RUIZ, 2017).

Os sintomas motores sdo de prejuizo da coordenacdo e
equilibrio, levando a distarbios da marcha, paralisia ou fraqueza
muscular, afonia, retencdo urindria e disfagia (YUTZY; PARISH,

2012). A astasia-abasia é um distarbio de marcha encontrado no TC
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com caracteristica atédxica cambaleante, associada a movimentos
grosseiros do tronco e balanco de bragos. Ademais, nos pacientes
com paralisias, os reflexos neurolégicos sdo normais e nao ha atrofia
muscular (SADOCK; SADOCK; RUIZ, 2017). A esse respeito, pode-se

analisar a Tabela 2.

Tabela 2. Sintomas do TC

Motores
Paralisia (total ou parcial)
Tremores
Contraturas musculares
Distonia
Movimentos anormais (ex.: tiques)
Debilidade muscular
Blefaroespasmo
Pseudocrises

Afonia

Marcha anormal (ex.: astasia-abasia)

Convulsdes psicogénicas
Quedas
Fraqueza ou paralisia muscular

Torcicolo

Sensoriais
Anestesia
Parestesia
Cegueira psicogénica
Surdez psicogénica
Ageusia ou anosmia

Alucinagoes tateis (percepgao de estimulos
tateis sem estimulo externo)

Hipersensibilidade a estimulos dolorosos,
sonoros e tateis

Despersonalizagdo
Sensacao de flutuagdo
Visdo de tanel
Desmaios/sincope
Retencdo urindria

Diarreia

Fonte: Adaptada de O'NEAL E BASLET (2018); FEINSTEIN (2018); YUTZY E
PARISH (2012); SADOCK, SADOCK, RUIZ (2017).

2

Além desses sintomas neurolégicos, é frequente que

0os pacientes portadores de TC apresentem outros transtornos

psiquiatricos concomitantemente,

como transtorno depressivo,

transtorno de ansiedade e transtornos de personalidade (SADOCK;
SADOCK; RUIZ, 2017).
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6 EXAMES COMPLEMENTARES

Os exames complementares na conducao de casos de

transtorno conversivo devem ser utilizados como forma de excluir

outras possibilidades diagnodsticas. Entretanto, esses exames devem

ser muito bem indicados na intencdo de se evitar iatrogenias e

achados incidentais que possam levam a nos testes e procedimentos
desnecessarios (O°'NEAL; BASLET, 2018).

Nesse sentido, a Tabela 3 elucida os seis tipos de exames

complementares que podemser solicitadosno decorrer da propedéutica

frente ao TC. Mas vale salientar que eles nao sao obrigatérios e sua

indicagao deve ser adequada conforme caso clinico.

Tabela 3. Exames complementares que podem ser solicitados

Exame

Exames Laboratoriais

Descri¢ao

Verificagdo dos niveis de marcadores inflamatorios,
hormonios e eletrdlitos para excluir condi¢des médicas
subjacentes.

Ressonéncia Magnética
(RM)

Tomografia
Computadorizada (TC)

Realizada para descartar lesdes cerebrais estruturais ou
anormalidades que possam explicar os sintomas.

Utilizada para visualizar o cérebro e excluir
anormalidades estruturais.

Eletroencefalograma
(EEG)

Exames de Condugao
Nervosa

Avaliacdo Psicolégica

Realizado para excluir atividade epiléptica associada
aos sintomas.

Avaliagao da fung¢do dos nervos periféricos para excluir
neuropatias periféricas.

Entrevistas clinicas e testes psicolégicos para ajudar a
confirmar o diagndstico considerando fatores
Ppsicossociais e psicolégicos.

Fonte: Adaptada de ARRUDA et al. (2017) e MASON (2017).
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7 DIAGNOSTICO

O diagnéstico do TC é baseado nos critérios do Manual
Diagnostico e Estatistico de Transtornos Mentais (DSM-5), publicado

pela Associagio Americana de Psiquiatria. Os critérios incluem a presenca

de sintomas neurolégicos ou fisicos, a exclusao de causas organicas e a

associacdo dos sintomas com fatores psicolégicos (DE PINHO, 2021).

A investigacdo clinico-diagndstica deve perfazer o fato de que
o TC pode variar amplamente e podem se manifestar como fraqueza
ou paralisia muscular, tremores, dificuldades de coordenacao, perda
de sensibilidade, cegueira ou surdez funcionais, convulsdes nao
epilépticas, entre outros. Esses sintomas geralmente ndo correspondem
a um padrdo neurolégico especifico e ndo tém explicagio médica
(ARRUDA et al., 2017).

E essencial descartar causas fisicas ou neurolégicas para os
sintomas apresentados. Isso requer uma avaliagdo médica completa,
incluindo exames clinicos, neurolégicos e laboratoriais apropriados.
Os profissionais de satde devem investigar cuidadosamente outras
condi¢des médicas que possam explicar os sintomas antes de fazer um

diagnéstico de transtorno conversivo (MASON, 2017).

Para diagnosticar o TC, é fundamental compreender que os
episédios da doenca sdo frequentemente desencadeados ou agravados
por fatores psicolégicos, como estresse, traumas, conflitos emocionais
ou eventos de vida significativos. Os pacientes com transtorno
conversivo geralmente tém dificuldades emocionais ou psicossociais
subjacentes que podem contribuir para o desenvolvimento dos
sintomas (MUTARELLI; BARTORELLI, 2021).

Ademais, o diagnéstico do TC é realizado através de uma

avaliacao clinica abrangente, que inclui histérico médico e psiquiatrico
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detalhado, exame fisico e neuroldgico, além de entrevistas com o

paciente. O médico ou psiquiatra deve avaliar a natureza dos sintomas,

sua duragdo, os fatores desencadeantes e a relagdo com os eventos
psicossociais (THEUR et al., 2020).

Tabela 4. Diagnosticos diferenciais ao TC

Diagnéstico
Diferencial

Epilepsia

Esclerose Multipla
(EM)
Acidente Vascular
Cerebral (AVC)

Justificativas e Formas de Diferenciacao

Avaliagdo eletroencefalografica (EEG) para identificar padroes
epilépticos caracteristicos durante os episodios.

Ressonancia magnética (RM) do cérebro e da medula espinhal
para identificar lesdes tipicas da EM.

Avaliagdo neurolégica e ressonancia magnética do cérebro para
identificar danos neurolégicos caracteristicos de um AVC.

Doenga de Parkinson

Resposta ao tratamento com levodopa, medicamento usado para
tratar o Parkinson.

Esclerose Lateral
Amiotroéfica (ELA)

Avaliagdo clinica, exames eletromiograficos (EMG) e exclusdo de
outras possiveis causas.

Miastenia Gravis

Teste do edrofonio (Tensilon) que melhora temporariamente os
sintomas de fraqueza muscular caracteristicos da miastenia
gravis.

Esclerose Lateral

Avaliagdo clinica detalhada, exames neurolégicos e exclusao de

Primaria (ELP) outras condigdes.
Neuropatias Avaliagdo neurolégica, incluindo condugdo nervosa, para
Periféricas determinar se os sintomas estdo relacionados a danos nos nervos

periféricos.

Sindrome de
Guillain-Barré (SGB)

Avaliagdo clinica, exames neuroldgicos e presenca de fatores
desencadeantes especificos.

Tumores Cerebrais

Ressonancia magnética (RM) do cérebro para identificar a
presenca de tumores cerebrais.

Fonte: Adaptada de THEUR et al. (2020); ARRUDA et al. (2017) e MASON (2017).

De fato, como pode-se analisar a Tabela 4, diversas condicoes

podem ser confundidas com o TC, o que evidencia a necessidade de

uma andlise especifica acerca de cada diferencial:

7.1 Epilepsia

A epilepsia é uma condigao neurolégica que causa convulsdes

recorrentes devido a descargas elétricas anormais no cérebro. Pode ser

diferenciada do Transtorno Conversivo por meio de uma avaliagao

eletroencefalografica (EEG), que registra a atividade elétrica do cérebro
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durante um episédio, ajudando a identificar padrdes caracteristicos de
epilepsia (NETO et al., 2021).

7.2 Esclerose Multipla (EM)

A EM é uma doenca autoimune que afeta o sistema nervoso
central. Os sintomas podem incluir fraqueza muscular, fadiga,
problemas de equilibrio e coordenagao, visdo turva e dificuldade de
concentragao. A ressonancia magnética (RM) do cérebro e da medula
espinhal pode mostrar lesdes caracteristicas da EM, auxiliando no
diagnostico diferencial (NETO et al., 2021).

7.3 Acidente Vascular Encefalico (AVE)

O AVE ocorre quando o suprimento de sangue para uma
parte do cérebro é interrompido, resultando em danos neurolégicos.
Os sintomas podem incluir fraqueza ou paralisia em um lado do
corpo, dificuldade de fala, alteracdes visuais e dor de cabeca stibita e
intensa. A avaliacdo neuroldgica e a ressonancia magnética do cérebro
podem ajudar a diferenciar um AVE de um Transtorno Conversivo
(ARRUDA et al., 2017).

7.4 Doenca de Parkinson

A doenca de Parkinson é um distarbio neurodegenerativo
que afeta principalmente o sistema motor, causando tremores, rigidez
muscular, lentiddo nos movimentos e problemas de equilibrio. A
resposta ao tratamento com levodopa, um medicamento usado no
Parkinson, pode ser um indicador til para diferenciar essa condigao
do Transtorno Conversivo (ARRUDA et al., 2017).

105




Jodo Carvalho Vasconcelos Filho e outros

7.5 Esclerose Lateral Amiotrofica (ELA)

A ELA é uma doenca degenerativa dos neurénios motores,
resultando em fraqueza muscular progressiva, atrofia muscular,
espasmos e dificuldades respiratérias. A avaliagdo clinica, exames
eletromiograficos (EMG) e a exclusao de outras causas possiveis sao
cruciais para diferenciar a ELA do Transtorno Conversivo (THEUR et
al., 2020).

7.6 Miastenia Gravis

A miastenia gravis € uma doenga neuromuscular caracterizada
por fraqueza muscular e fadiga que pioram com o uso dos musculos.
Os sintomas podem incluir ptose (queda da pélpebra), visdo dupla,
dificuldade para mastigar e engolir, bem como fraqueza nos membros.
Testes especificos, como o teste do edrofonio (Tensilon), que melhora
temporariamente os sintomas, podem ajudar a diferenciar a miastenia
gravis do TC (THEUR et al., 2020).

7.7 Esclerose Lateral Primaria (ELP)

A ELP é uma forma rara de doenga do neurdnio motor que
afeta apenas os neurdnios motores superiores, resultando em fraqueza
progressiva, espasticidade e disfuncdo motora. A avaliagdo clinica
detalhada, exames neurolégicos e a exclusdo de outras condicdes sao

importantes para o diagnostico diferencial (MASON, 2017).

7.8 Neuropatias periféricas

As neuropatias periféricas sdo danos aos nervos periféricos
que podem causar fraqueza muscular, formigamento, dor, alteragdes

de sensibilidade e reflexos diminuidos. A avaliagdo neuroldgica,
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incluindo a conducdo nervosa, pode ajudar a determinar se os sintomas
sdo devidos a uma neuropatia periférica ou ao Transtorno Conversivo
(MASON, 2017).

7.9 Sindrome de Guillain-Barré (SGB)

A SGB é uma doenga autoimune que afeta os nervos
periféricos, levando a fraqueza muscular progressiva, formigamento,
dificuldades respiratdrias e paralisia em casos graves. A avaliacdao
clinica, exames neurolégicos e a presenca de fatores desencadeantes

especificos podem auxiliar na diferenciagao (ZATTI et al., 2021).

7.10 Tumores cerebrais

Tumores cerebrais podem causar uma ampla variedade
de sintomas, dependendo da localizagdo e do tipo de tumor. Esses
sintomas podem incluir fraqueza muscular, convulsdes, alteracoes
de personalidade, alteragdes visuais e dor de cabeca persistente. A
ressonancia magnética do cérebro é essencial paraidentificar a presenca
de tumores cerebrais e diferencia-los do Transtorno Conversivo
(ZATTI et al., 2021).

8 TRATAMENTO

No concernente ao tratamento do TC, pode-se analisar todas
as psicoterapias utilizadas, abordagens de suporte, farmacoterapia e

outras terapéuticas na Tabela 5.
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Tabela 5. Medidas terapéuticas para o TC

Terapéuticas Abordagem Descrigao
Terapia Cognitivo- Identificar e modificar padrdes de pensamentos disfuncionais,
Comportamental crengas negativas e comportamentos inadequados.
(TCC)
Psicoterapia Terapia de Aceitagdo = Ajudar o paciente a aceitar os sintomas fisicos sem lutar contra
e Compromisso eles e a se comprometer com comportamentos valorizados.
(ACT)
Terapia de Suporte  Fornecer apoio emocional e ajudar o paciente a lidar com o
Terapia de estresse e enfrentar as dificuldades associadas ao transtorno.
suporte
Educagédo do Paciente = Fornecer informagdes ao paciente sobre o transtorno, explicar a
natureza dos sintomas e orientar sobre a condigao.
Antidepressivos Medicamentos, como ISRS e IRSN, prescritos para tratar
sintomas de depressédo e ansiedade associados ao transtorno.
Farmacos Ansioliticos Medicamentos ansioliticos, como benzodiazepinicos, para tratar
sintomas de ansiedade e reduzir o desconforto relacionado.
Estabilizadores de Medicamentos, como a lamotrigina, que podem ajudar a
Humor controlar sintomas emocionais e estabilizar o humor.
Fisioterapia Terapia fisica para melhorar a mobilidade, a forca muscular e a
Manejo coordenagdo motora.
multidisciplinar

Terapia Ocupacional

Terapia direcionada para ajudar o paciente a recuperar
habilidades funcionais e lidar com limitagdes fisicas.

Abordagens
Integrativas

Técnicas complementares, como meditagao, relaxamento,
acupuntura ou yoga, para reduzir o estresse e promover o
autocuidado.

Fonte: Adaptada de ZATTI et al. (2021); NEAL et al. (2018); NETO et al. (2021);
FEINSTEIN (2018).

8.1 Psicoterapia

8.1.1 Terapia Cognitivo-Comportamental (TCC)

A TCC é uma abordagem terapéutica amplamente utilizada

para o Transtorno Conversivo. Ela se concentra em identificar e

modificar padrdes de pensamentos disfuncionais, crencas negativas

e comportamentos inadequados. O objetivo é ajudar o paciente a

desenvolver estratégias de enfrentamento saudaveis, lidar com o

estresse e reduzir a atengdo excessiva aos sintomas fisicos (NEAL et

al., 2018).
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8.1.1 Terapia de Aceitagio e Compromisso (ACT):

A ACT se concentra em ajudar o paciente a aceitar os sintomas
fisicos sem lutar contra eles e a se comprometer com comportamentos

valorizados e significativos. Isso envolve aprender a regular as

emoc0Oes, aumentar a tolerancia a incerteza e melhorar a qualidade de
vida geral (NEAL et al., 2018).

8.2 Abordagens de Suporte

8.2.1 Terapia de Suporte

Envolve fornecer apoio emocional ao paciente, ajudando-o
a lidar com o estresse e a enfrentar as dificuldades associadas ao
Transtorno Conversivo. Pode incluir aconselhamento individual ou em
grupo, onde os pacientes compartilham experiéncias e se beneficiam
do suporte mutuo (ARRUDA et al., 2017).

8.2.2 Educacio do Paciente

Oferecer informagdes ao paciente sobre o Transtorno
Conversivo, explicando a natureza dos sintomas e fornecendo
orientagdes sobre a condicdo, pode ajudar a reduzir a ansiedade
e melhorar a compreensdao do paciente sobre sua propria saude
(FEINSTEIN, 2018).

8.3 Farmacoterapia

8.3.1 Antidepressivos

Os antidepressivos, como os inibidores seletivos da recaptagao

de serotonina (ISRS) e os inibidores da recaptacdo de serotonina-
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noradrenalina (IRSN), podem ser prescritos para tratar sintomas de
depressao e ansiedade frequentemente associados ao Transtorno
Conversivo (THEUR et al., 2020).

8.3.2 Ansioliticos

Medicamentos ansioliticos, como benzodiazepinicos, podem
ser usados para tratar sintomas de ansiedade e ajudar a reduzir o
desconforto associado TC (THEUR et al., 2020).

8.3.3 Estabilizadores de humor

Emalgunscasos, estabilizadores dehumor, comoalamotrigina,
podem ser prescritos para ajudar a controlar os sintomas emocionais e
estabilizar o humor do paciente (NEAL et al., 2018).

Ainda sobre os farmacos que podem ser usados no tratamento
do TC, pode-se analisar a Tabela 4, com todas as classes usualmente

empregadas, conforme a classe farmacoldgica.

Tabela 4. Farmacos empregados no tratamento do TC

Farmaco Classe Farmacolégica

Fluoxetina (Prozac) Inibidor Seletivo de Recaptagdo de Serotonina (ISRS)

Sertralina (Zoloft) Inibidor Seletivo de Recaptacdo de Serotonina (ISRS)

Venlafaxina (Effexor)  Inibidor da Recaptacao de Serotonina-Noradrenalina (IRSN)

Diazepam (Valium)  Benzodiazepinico

Clonazepam (Rivotril) Benzodiazepinico

Lamotrigina (Lamictal) = Estabilizador de Humor
Amitriptilina (Elavil) =~ Antidepressivo Triciclico
Pregabalina (Lyrica)  Analgésico e Estabilizador de Humor

Risperidona (Risperdal) Antipsicotico Atipico

Olanzapina (Zyprexa) Antipsicético Atipico

Fonte: Adaptada de DE PINHO (2021); NEAL et al. (2018); NETO et al. (2021);
FEINSTEIN (2018).
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8.4 Outras Abordagens

8.4.1 Fisioterapia

A fisioterapia pode ser util para melhorar a mobilidade, a

forca muscular e a coordenacdo motora em pacientes com Transtorno
Conversivo que apresentam sintomas fisicos relacionados ao
movimento (MASON, 2017).

8.4.2 Terapia Ocupacional

A terapia ocupacional pode ajudar os pacientes a recuperar
habilidades funcionais e a lidar com limitacdes fisicas por meio de
atividades terapéuticas direcionadas (THEUR et al., 2020).

8.4.3 Abordagens Integrativas

Alguns pacientes podem se beneficiar de abordagens
complementares, como meditagdo, relaxamento, acupuntura ou yoga,
para reduzir o estresse, melhorar o bem-estar emocional e promover o
autocuidado (FEINSTEIN, 2018).

E importante ressaltar que o tratamento TC deve ser
personalizado de acordo com as necessidades individuais do paciente.
Cadaabordagem terapéutica deve ser discutida com um profissional de
satide mental qualificado, que avaliara a melhor opgado de tratamento

com base no quadro clinico do paciente (NEAL et al., 2018).
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1 INTRODUCAO

Transtorno do Panico (TP) é wuma condicdo
Oneuropsiquiétrica definida pela manifestagao de ataques

de panico espontaneos e recorrentes, associados a preocupacdo
persistente e sintomas cognitivos ou somaticos, como dispneia,
palpitagdes, dor tordcica, tremor e sudorese. Sabe-se também que
o TP é influenciado por fatores tanto ambientais quanto genéticos.
Esse transtorno abrange caracteristicas clinicas heterogéneas e esta,
em grande parte, relacionada a comorbidades psiquiatricas, como
a depressao e ansiedade (CHAWLA et al., 2022; MORIMOTO et al.,

2020).

Nesse sentido, no que tange ao comprometimento da satide,
a incidéncia de patologias médicas, como asma, rinite alérgica,
sindrome do intestino irritavel, Diabetes Mellitus (DM) e Doenca
Cardiovascular (DCV), apresenta proporgao significativamente
elevada em individuos portadores de transtorno do panico. Somado a
isso, percebe-se que individuos com TP entre 40 e 64 anos apresentam

risco substancialmente maior de apresentar acidente vascular cerebral
(UM et al., 2023).

Em relacdo a qualidade de vida, a presenca de sintomas
depressivos, ansiosos e de panico repercutem negativamente nos
individuos diagnosticados com TP. Os sintomas depressivos sao
o fator mais significativo, afetando todos os ambitos da vida desse

paciente, como pessoal, social e profissional. Paralelamente, o sucesso

do tratamento do TP é proporcional ao bom progndstico e melhoria na
qualidade de vida (FIDRY et al., 2019).
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2 ETIOLOGIA

O TP é caracterizado por um transtorno de ansiedade, em
que ataques de panico inesperados e recorrentes acontecem. Seus

sintomas, como medo intenso, ansiedade antecipatdria e evitagao

fébica, ndo tem uma causa aparente e se desenvolvem de forma
abrupta, afetando significativamente o cotidiano do individuo. O TP
muitas vezes estd acompanhado de casos de transtorno depressivo
maior, e estes associados, tém um impacto ainda maior na qualidade
de vida do paciente (MORIMOTO et al., 2020; POMPOLI et at., 2018).

O Modelo dos Cinco Fatores, ou ainda Big Five Inventory
(BFI), é utilizado em pesquisas clinicas, onde inclui cinco dimensdes
de personalidades, sendo elas a abertura a experiéncia, neuroticismo,
extroversdo, amabilidade e conscienciosidade. Este modelo mostra
que tracos de personalidade sao também associados a transtornos de
humor e ansiedade. Neste sentido, evidencia-se que TP, agorafobia,
transtorno de ansiedade e fobia simples estdo relacionados a alto
neuroticismo (FIDRY et al., 2018)

Conhecido pelo grande impacto negativo, independente
de outros fatores, o transtorno do panico tem prevaléncia de 3,7%,
muitas vezes estando associados a agorafobia (POMPOLI et at., 2018).
Aproximadamente 10-20% dos pacientes com transtorno do panico
sdo refratdrios e apresentam sintomas graves e cronicos, tendo sua
qualidade de vida afetada de forma relevante (MORIMOTO et al.,
2020).

Nao obstante aos fatores externos associados ao
desenvolvimento da doencga, os estudos relacionados a genética e a
epidemiologia, incluindo familiares, mostram que os fatores genéticos
apresentam um importante papel na patogénese da doenga. As pessoas

com parentes de primeiro grau com a doenga apresentam risco seis
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vezes maior de vir a desenvolvé-la futuramente (MORIMOTO et al.,
2020; FIDRY et al., 2018).

3 EPIDEMIOLOGIA

Segundo a Organizagdo Mundial de Satde (OMS), Transtornos
Mentais Comuns (TMC) possuem uma alta preponderancia na
populagdo, variando suas manifestacdes clinicas de acordo com a
gravidade e periodo de duracdo dos sintomas (SECRETARIA DE
ESTADO DE SAUDE DO ESPIRITO SANTO, 2018).

Durante a analise, entre 2015 a 2020, houve um aumento dos
casos de depressao e ansiedade para mais de 25% em todo o mundo,
de modo que desigualdade social e econdmica, abuso sexual, estigma
e discriminagao sobre transtornos mentais e afastamento social devido
ao inicio da pandemia foram alguns fatores que contribuiram para
ampliar casos de ansiedade e transtorno do panico (ORGANIZACAO
PAN AMERICANA DE SAUDE, 2023).

Com base no relatério do tltimo estudo realizado pelo Global
Burden of Disease, com a pandemia, criancas, jovens e mulheres foram
os mais afetados com sindromes ansiosas e suas complica¢des. Além
disso, estudos evidenciaram que pacientes com TMC, principalmente
0s que apresentam manifestacbes mais graves como o transtorno do
panico, estavam expondo mais complicagdes com a infeccao do virus
COVID-19 que pacientes sem transtornos mentais (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2022b).

Em 2017 foi realizada uma anélise pelo Global Burden of Disease,
em que foram coletadas informagdes dos ultimos 25 anos sobre
fatores que contribuem para a morbidade na populacdo. Durante
a pesquisa, foi evidenciado que as manifestagdes de ansiedade que

causam incapacidade se apresentavam entre a 17° e 18% na posigao
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em paises desenvolvidos e 25" a 29 em paises subdesenvolvidos.
Contudo, no Brasil, mesmo que seja um pais subdesenvolvido, os
quadros de ansiedade da populacao tendem a assemelhar-se aos de
paises desenvolvidos, correspondendo ao pais da América latina com
maior incidéncia de transtorno ansioso, com 9,3% (MANGOLINI;
ANDRADE; WANG, 2019.)

Durante um estudo nacional nos EUA, foi evidenciada a
prevaléncia de criangas e adolescentes com Transtornos Mentais
Ansiosos (TMA), onde metade dos TMC sdao desenvolvidos antes
dos 14 anos de idade, além de ter sido amostrado cerca 8% e 14%
de criangas e adolescente do mundo, respectivamente, apresentam
alguma desordem mental. Além disso, em 2019 cerca de 970 milhdes de
pessoas do mundo apresentaram TMC, sendo que 31% correspondiam
a TMA, de modo que 52,4% seria em mulheres e 47,6% em homens
(WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2022c).

E esperado que até o ano de 2030, 80% das nagdes tenham
desenvolvido politicas, leis e planos mais atualizados sobre saude
mental. Além disso, 80% dos membros da OMS terdao que criar um
sistema de aprendizado multidisciplinar para capacitar profissionais
para casos de desastres ou emergéncias (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2022a).

4 FISIOPATOLOGIA

O pico de incidéncia dos sintomas do TP é maior na
adolescéncia, periodo em que ocorre a associacdo de alteragdes
hormonais, biolégicas e na estrutura cortical, como a diminuigdo
macica das sinapses excitatdrias e a formacdo das sinapses inibitdrias
no cortex pré-frontal do individuo (ZUARDI, 2017).
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A correlacao entre neuroanatomia e TP é mediada através da
rede domedo, que estd centradanaamigdala cerebral, prioritariamente,
importante centro regulador comportamental. Neuroimagens
demonstram alteracdes orgédnicas em pacientes com ataques de
panico, como a hipoatividade do cértex pré-frontal ventromedial em
disttrbios de ansiedade, fator considerado como preditor de risco para
o desenvolvimento da hipotonicidade sobre estruturas subcorticais
envolvidas no TP, como a amigdala, o hipotdlamo, a insula e a
substancia cinzenta periaquedutal (ROUBIK, 2021).

Durante o ataque de panico, hé a ativagao do sistema nervoso
simpatico, com consequente aumento da pressdo arterial e da
frequéncia cardiaca. Essa hiperativacdo autonémica a longo prazo pode
causar aumento do estresse oxidativo, da atividade glicocorticéide e
inflamatoéria, de modo a comprometer a satide e a qualidade de vida
dos pacientes (FIDRY et al., 2019; UM et al., 2023).

A insula é considerada a area cerebral que abrange grande
parte dos estimulos interoceptivos e esta mais relacionada as sensagdes.
Estudos de neuroimagem captaram um aumento da atividade da
insula associado a percepcdes de desconforto que antecederam
imediatamente aos sintomas tipicos do ataque de panico. Dessa forma,
essa drea foi considerada um sinal de alarme para perceber esses
estimulos e uma protecao para situagdes conflitantes (NOGUEIRA et
al., 2018).

As imagens realizadas para estudos do detalhamento
dos substratos neuroanatdomicos demonstraram que os pacientes
portadores de transtorno de ansiedade significativa evidenciaram
alteracOes nas areas corticais pré-frontais, no cingulo, na amigdala, na

insula e no mesencéfalo, que sdo responsaveis por originar a resposta
do medo (SOBANSKI; WAGNER, 2017).
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Outros estudos fundamentam a fisiopatologia do Transtorno
do Panico na relagao causa e efeito provocado pela hiperventilacao. A
teoria de alarme falso de sufocamento é um dos modelos cientificos mais
aceitos, baseados nos ataques desencadeados por excesso de lactato e

CO2, explicados devido a ativagdo do sistema nervoso autdonomo que

desencadeia os sintomas comuns, como dispneia, tremores, vertigem,
parestesia, palpitagdes e astenia (NOGUEIRA et al., 2018).

Conforme Nogueira et al. (2018), vale ainda ressaltar fatores
importantes relacionados aos estudos familiares com gémeos, que
evidenciaram um risco cerca de oito vezes maior de vulnerabilidade
ao Transtorno de Panico. Além disso, o campo de pesquisa através da
correlacdo da genética e imagem das areas cerebrais, tem por objetivo
confirmar a da neurotransmissao génica como também demonstrar
polimorfismo (SOBANSKI; WAGNER, 2017).

5 MANIFESTACOES CLINICAS

De acordo com a Organizacao Mundial de Satide, o Transtorno
do Panico é caracterizado por ataques constantes e inesperados
de ansiedade grave. A partir disso, fatores desencadeantes, como
situagdes vivenciadas ou locais traumaticos, podem ou ndo estar
associados, sendo que ha a variagdo das manifestacdes de acordo com
o quadro de cada paciente. Por fim, sintomas fisicos e/ ou psicolégicos
podem apresentar-se de maneira diversa em cada caso, podendo

variar o tempo de crise entre quinze a trinta minutos ou até horas
(VASCONCELOS et al., 2022).

Os sintomas fisicos compreendem alteracdes
cardiorrespiratérias, como taquicardia, dispneia, asfixia, além
de sudorese, algidez, tremores, dor ou desconforto abdominal,

nauseas, Vertigem, sincope, parestesia, entre outros. Desse modo, as
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manifestacdes levam a uma preocupacdo de medo de morte ou perda
de controle da situacdo. No entanto, o quadro de TP pode ou ndo estar
vinculado a agorafobia, isto é, situagdes ou locais que despertam as
condigdes citadas (PINHEIRO, 2022).

Além disso, o TP esta associado a aplicacOes negativas que
geram a incapacidade a longo prazo, por exemplo, a diminuicao da
produtividade, descontentamento, baixa autoestima e problemas
com autoconfianca. Sintomas psiquicos como angustia, desamparo,
sentimentos de ameaca fisica também se encontram presentes no TP,
porém a sintomatologia varia de acordo com os niveis, frequéncia
e intensidade das manifestacdes da sindrome ansiosa (COSTA;
QUEIROZ, 2011).

6 EXAMES COMPLEMENTARES

O estabelecimento do diagnéstico do TP é realizado,
principalmente, a partir da histéria clinica detalhada e avaliacao
do estado mental. Entretanto, como o conjunto de sinais e sintomas
que caracterizam o Transtorno de Péanico podem estar associados a
diversas disfungdes organicas e psiquidtricas, e por esse motivo, para

esclarecimento do quadro, é necessdria a pesquisa de diagnosticos
diferenciais, a fim de diminuir erros (MAROSTICA et al., 2012).

Para descartar possibilidade de comprometimento do sistema
cardiovascular, uma vez que a condicdo clinica do Transtorno de
Péanico pode se apresentar com taquicardia, sudorese, palpitacdes,
o paciente pode ser submetido a exames complementares, como

eletrocardiograma e dosagem de enzimas cardiacas (NOGUEIRA et

al., 2018).
Em relagdo ao sistema endodcrino, alguns diagnésticos
diferenciais sdo hipertireoidismo, hipotireoidismo,
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hiperparatireoidismo, feocromocitoma e hipoglicemia. O desequilibrio
desse sistema pode simular quadros semelhantes ao ataque de panico.
Nesses casos, as dosagens laboratoriais hormonais sdo essenciais para
estabelecer a etiologia do quadro analisado (VASCONCELOQOS et al.,
2022).

Algumas doencas pulmonares obstrutivas, como asma e
Doenca Pulmonar Obstrutiva Croénica (DPOC), podem, quando
expostas a situagdes de estresse, desencadear quadros graves de
ansiedade, com prejuizo funcional. Dessa forma, pacientes portadores
da hipereatividade das vias respiratérias também devem ser avaliados
de forma cuidadosa para excluir fatores sobrepostos (ASSOCIACAO
MEDICA BRASILEIRA, 2012).

Ja em quadros de intoxicagdes exégenas, como uso de drogas,
por exemplo, maconha, cocaina, anfetaminas, teofilina e nicotina, bem
como em casos de abstinéncia alcodlica, podem ocorrer episédios
semelhantes aos ataques de panico. Para diferenciar a causa dos sinais
e sintomas apresentados, os pacientes podem ser submetidos a exames
laboratoriais, tais como exame de urina tipo 1, triagem toxicolégica de
urina, lactato e glicemia, para avaliagdo do quadro clinico (ZUARD],
2017).

7 DIAGNOSTICO

O diagnoéstico do TP é predominantemente clinico,
fundamentado nos Critérios Diagnosticos do Transtorno do Pénico
segundo o Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders (DSM-
5). O paciente deve apresentar ataques de panico recorrentes e
espontaneos e pelo menos um deles deve ser seguido, durante um

més ou mais, de preocupacdo persistente com novos ataques, com as
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implicagdes ou consequéncias destes, ou alteragdo comportamental
significativa (VASCONCELOQOS et al., 2022).

E fundamental que haja uma avaliagao clinica adequada para
exclusdo de outros possiveis diagnésticos, uma vez que, para ser
caracterizado como TP, os ataques nao podem ser manifestagdes de
outro tipo de transtorno, nem induzidos por substidncias ou causas
organicas (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2022).

Nao ha exames radiol6gicos, laboratoriais ou outros
complementares especificos para o estabelecimento do diagnéstico
do transtorno do panico. Apesar disso, podem ser realizados para
pesquisa de diagnosticos diferenciais e avaliacdo de condicdes
médicas subjacentes. Os principais diagndsticos diferenciais sdo outras
condi¢des mentais associadas a ataques de panico, transtorno por
uso de substancias, angina, asma, insuficiéncia cardiaca congestiva,
prolapso de valva mitral e embolia pulmonar (VASCONCELOS et al.,
2022).

O TP pode se manifestar de formas diversas, de modo a
dificultar o diagnostico. Os sintomas do TP em adolescentes sao
semelhantes aos dos adultos, entretanto pode haver o ofuscamento
diagnostico, devido a presenca da sobreposicdo de sintomas de
outros transtornos comuns nessa fase, especialmente 0s transtornos
de ansiedade. Sendo assim, é essencial uma maior atencdo nessa
fase para evitar que seja subdiagnosticado (ASSOCIACAO MEDICA

BRASILEIRA, 2012).

Além disso, o TP frequentemente ocorre em associacdo a outras
doengas psiquiatricas simultdneas. Ha uma alta prevaléncia de abuso
de substancias, depressao e tentativas de suicidio nesses individuos.

Portanto, quanto mais precocemente for diagnosticado, menor serd
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a probabilidade de desenvolver uma doenca mental concomitante e
maior sera o sucesso no tratamento (BAKER; WAITE, 2020).

8 TRATAMENTO

O transtorno do panico possui formas de tratamento
farmacolégicas e também abordagens psicoterapicas. Em relacdo a
abordagem medicamentosa, os farmacos podem ser prescritos para
ajudar a controlar os sintomas do transtorno do panico e abordar os
ataques ansiosos (PEREIRA et al., 2022).

Os Inibidores Seletivos da Recaptagdo de Serotonina (ISRSs),
como a sertralina e a fluoxetina, sdo frequentemente utilizados e tém
demonstrado eficacia na reducao dos sintomas de ansiedade. As dose
entre 50 e 150 mg/dia de sertralina sao eficazes no tratamento contra
o transtorno do panico (ASSOCIACAO MEDICA BRASILEIRA, 2008).

SegundoaOrganizacdo Mundial deSatide (2007),aimipramina
é o medicamento com eficicia comprovada no maior nimero de casos
no tratamento do transtorno de panico. Esse medicamento deve ser
utilizado em doses de 75 a 225 mg/dia a noite, com a possibilidade de
uma Unica tomada didria por causa da meia-vida plasmatica longa.
Com o medicamento tomado no periodo noturno sao reduzidos os
efeitos indesejaveis associados com o pico plasmaético, principalmente
a sedacao (PEREIRA et al., 2022).

As principais reagdes adversas provocadas pelos ISRS sao
a ansiedade ou agitacdo iniciais; nduseas e/ou diarreia; cefaleia;
disfungdo sexual. Os ISRS podem apresentar efeito estimulante
no inicio do tratamento e, por isso, gerar mais ansiedade, tremor e
inquietacdo, levando, por vezes, ao aumento do ntiimero de ataques
de panico. Por essa razdo, a dose inicial dos ISRS em pacientes com TP

deve ser mais baixa do que a dose terapéutica usual, visando minimizar
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os efeitos adversos. A associacdo com benzodiazepinicos nessa fase do
tratamento também é um recurso muito utilizado (MENEZES et al.,
2007).

De acordo com Freire et al. (2011), os inibidores da recaptacao
da serotonina e da noradrenalina (IRSN) sao considerados farmacos de
segunda linha para o tratamento do transtorno do panico. Diferentes
estudos demonstraram a eficacia da venlafaxina deliberacao controlada
no tratamento desse tipo de transtorno, sendo demonstrado que o
farmaco ativo foi superior ao placebo na reducao de ataques de péanico
e na melhora do funcionamento global do paciente (ASSOCIACAO
MEDICA BRASILEIRA, 2008).

O alprazolam é outro medicamento utilizado no tratamento
do transtorno de panico. Na maioria das pesquisas com o alprazolam,
as doses eficazes para o controle da sintomatologia do panico foram
em torno de 6 mg/dia. O alprazolam, em decorréncia da meia-vida
plasmatica curta, deve ser administrado em até quatro doses por dia,
iniciando com doses de 0,25mg e, mediante as particularidades de cada
caso, poder se utilizada na dose méxima, que ndo deve ultrapassar
6mg/dia (PEREIRA et al., 2022).

Os antidepressivos triciclicos também sao farmacos utilizados
para o tratamento do transtorno do panico, como a imipramina,
clomipramina e nortriptilina. No entanto, esses medicamentos podem
causar diferentes efeitos adversos, como a boca seca; constipacao;
retencdo urindria; visdo turva; ganho de peso; sedacdo; disfungao
sexual e hipotensao ortostatica. Os triciclicos também apresentam risco
consideravel de cardiotoxicidade, com aumento do risco de morte
subita, além do maior potencial de letalidade em caso de overdose
(ASSOCIACAO MEDICA BRASILEIRA, 2008).
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O clonazepam é um benzodiazepinico de alta poténcia com
eficicia bem demonstrada em estudos randomizados no tratamento do
transtorno de panico. O espectro de doses do clonazepam considerada
eficaz varia entre 0,25 a 2,0 mg/ dia. E administrado principalmente
em duas doses por dia, por causa de sua meia-vida plasmética mais
longa (PEREIRA et al., 2022).

A preocupacdo com o abuso de benzodiazepinicos na
populacao de pacientes com esse tipo de transtorno é mais justificada
quando ha histérico de propensdo a adiccdes e diante de certas
caracteristicas de personalidade do paciente. Investir em uma boa
relacdo médico-paciente também é fundamental para evitar o abuso.
O tratamento do TP com benzodiazepinicos deve ser suspenso o mais
rapido possivel apds estabilizagdo do quadro, dado o seu potencial
em provocar dependéncia. A maioria das referéncias médicas orienta

que esse prazo seja de no maximo 4-6 semanas (MANFRO et al., 2008).

A Terapia Cognitivo-Comportamental (TCC) é considerada
uma das principais formas de tratamento psicoterapico do transtorno
do panico. Ela envolve identificar e modificar padrdes de pensamento
e comportamentos disfuncionais que contribuem para os ataques de
panico. Através da exposicdo gradual a situagdes temidas e técnicas
de reestruturacao cognitiva, a TCC ajuda os individuos a enfrentarem
seus medos e a desenvolverem habilidades de enfrentamento mais
saudaveis (PEREIRA et al., 2022).

2

Outra forma de terapia é a terapia de exposicdo. Essa
abordagem terapéutica é frequentemente usada em combinagao
com a TCC. A terapia de exposicdo envolve a exposicdo gradual e
controlada a situagdes ou objetos que desencadeiam ataques de panico,
permitindo que o individuo se acostume com eles e reduza a resposta
de ansiedade (POLLACK et al., 2005).
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Tambémexistemasabordagensterapéuticasndoconvencionais,
como terapia de relaxamento com exercicios de respiracao profunda,
meditacdo e ioga, que podem ser tteis no gerenciamento dos sintomas
do transtorno do panico. Essas técnicas ajudam a reduzir a resposta
de ansiedade e promovem o bem-estar geral. O apoio de familiares,
amigos e grupos de apoio também pode ser extremamente benéfico
para pessoas com transtorno do panico. Compartilhar experiéncias,
receber encorajamento e obter suporte emocional de outras pessoas
que enfrentam desafios semelhantes pode ajudar a reduzir a sensagao

de isolamento e aumentar a motivacdo para buscar tratamento
(PEREIRA et al., 2022).

E importante ressaltar que o tratamento ideal para o transtorno
do pénico pode variar de acordo com as necessidades individuais. Em
muitos casos, uma combinagao de diferentes abordagens terapéuticas,
como terapia cognitivo-comportamental e medicamentos, pode ser
a mais eficaz. E essencial que as pessoas que sofrem de transtorno
do panico busquem a orientagdo de profissionais de satide mental
qualificados para receber um diagnéstico preciso e um plano de
tratamento personalizado (PEREIRA et al., 2022; POLLACK et al.,
2005).
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1 INTRODUCAO

OTranstorno Afetivo Bipolar (TAB) é uma doenca cronica
psiquica grave caracterizada por variagdes significativas
das fungdes mentais do individuo, destacando-se o humor. Nela podem
ocorrer as fases depressivas, havendo necessidade da existéncia de

periodos caracterizados por euforia, que sdo chamados de hipomania
ou mania (PORTO et al., 2023).

Os dados recentes revelam que cerca de 1% da populacao
mundial é portadora deste transtorno mental que, a depender do nivel
de gravidade, pode ocasionar perdas funcionais relevantes na vida do
enfermo. Os prejuizos em longo prazo, como a dificuldade para viver
em sociedade e desempenho laboral, levam a limitacdo do bem-estar

ndo apenas do paciente, mas também dos responsaveis (LIMA, 2020).

Em termos de classificacdo, o transtorno afetivo bipolar
subdivide-se em tipo I e tipo II. O primeiro é caracterizado pela
ocorréncia de episodios de estados euféricos (maniacos), podendo
mostrar-se de variadas formas, como felicidade excessiva,
irritabilidade, agressividade e ou hipersexualidade. Podem ocorrer
sintomas de psicose (deformacdes da realidade), como os delirios e
alucinagodes, estes alinhados e decorrentes das alteracoes do humor.
O que distingue os dois tipos de TAB esta na presenca de psicose e a
necessidade de hospitalizagdo, ambas atribuidas ao tipo I e, portanto,
ausentes no tipo II. Vale ressaltar que a ocorréncia de euforia ja
diagnostica o TAB - mesmo sem fase depressiva relatada - e o termo
“mania” s6 pode ser utilizado no tipo I, destacando o nivel elevado de
gravidade (CASSINELLI et al., 2022).

No tipo II, a fase de maior preponderdncia é a depressiva,
podendo haver alterndncia com a hipomania, esta também dita de

euforia, porém, menos intensa que a vista na mania e sem a presenca de
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psicose. Como mencionado anteriormente, um episédio de hipomania
ao longo da vida ja determina o diagnéstico de bipolar tipo IT (ANDRE
et al., 2020). Ademais, cerca de 50% dos portadores de transtorno
bipolar iniciam os sintomas com quadros depressivos, o que pode ser

confundido com a depressao unipolar (PORTO et al., 2023).

Nas fases depressivas do TAB, a depressao (bipolar) é condicao
tdo ou mais preocupante que a mania e hipomania. Ela é responsavel
por alta taxa de morbidade, além de alongar o tempo de tratamento,
contribuir significativamente para a deterioragdo cognitiva e promover
prejuizos nas relagdes sociais, incapacitando as relacdes interpessoais
e dificultando o exercicio laboral (LIMA, 2020).

Destarte, é primordial que os profissionais da satide, incluindo
médicos generalistas, psiquiatras e psicélogos, tenham conhecimento
sobre as manifestagdes do TAB, uma vez que os enfermos necessitam
de medicamentos especificos e de psicoterapia. Em conjunto, terapias
medicamentosa e psicolégica, permitem que os acometidos entendam
melhor sobre o processo de adoecimento (CASSINELLI et al., 2022).

2 ETIOLOGIA

O TAB ¢ influenciado por fatores genéticos, ambientais e
sociais. Os eventos do cotidiano, como estresse, disfun¢des familiares,
sociais e ocupacionais, combinados com uma influéncia genética
significante, sdo decisivos a precipitacdo deste transtorno psiquidtrico.
A heranca genética tem grande participacdo neste cenario, no qual que
multiplos genes sofrem a influéncia de diversos fatores ambientais
(PORTO et al., 2023).

Um estudo comparativo foi realizado com base no Manual
Diagnostico e Estatistico de Transtornos Mentais (DSM-V), a fim de

determinar a influéncia de fatores socioecondmicos e relacionais no
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TAB. Nele, observou-se que a incidéncia do transtorno foi maior em
individuos de alta renda, divorciados ou vitivos, em comparagao
com aqueles de baixa renda ou casados. Além disso, constatou-se
que a comorbidade com uso de substancias psicoativas é significativa
(QUEIROZ et al., 2021).

Ademais, é possivel afirmar que o transtorno bipolar e a
obesidade tém associagdes comuns, afetando regides subcorticais
e estruturas do sistema limbico. Pacientes com alto Indice de
Massa Corporal (IMC) apresentam anormalidades estruturais mais
atenuantes no transtorno bipolar, prejudicando o desempenho fisico
e dreas cognitivas. Alteracdes no corpo caloso, identificadas em
estudos de neuroimagem, estdo relacionadas ao ganho de peso e ao
excesso alimentar. Assim, o IMC elevado denota possivel agravo com

neurodegeneracao no transtorno bipolar (BUENO et al., 2023).

Em relacdo aos fatores genéticos, o transtorno bipolar tem
alta herdabilidade, sendo considerado um dos mais geneticamente
influenciados dentre os disttarbios psiquiatricos. Estudos identificaram
combinagdes de trés a quatro Polimorfismos de Nucleotideos Unicos
(SNPs) associados significativamente a essa condigdo. Estes sdo
variagdes em um tnico nucleotideo na sequéncia de DNA e, quando
ocorrem em regides regulatdrias ou genes especificos, podem estar
diretamente ligados ao desenvolvimento de distarbios - como o
transtorno bipolar - sendo, portanto, considerados biomarcadores
relevantes (LIMA, 2020).

3 EPIDEMIOLOGIA

No geral, esse transtorno se desenvolve por volta dos 20 anos

de idade. Além disso, quanto maior for o niimero de comorbidades
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associadas, maior a chance do individuo desenvolver um quadro
depressivo bipolar (HERNANDEZ; OCHOA, 2020).

O transtorno bipolar tipo I ocorre com frequéncia similar em
homens e mulheres, havendo uma maior prevaléncia em mulheres
quando se trata do transtorno do tipo II. O ntimero de casos durante
o decorrer da vida em amostragens da América e do Brasil para
transtorno bipolar do tipo I é em torno de 1% enquanto que no tipo II
é de1,1% (CASSINELLI et al., 2022).

Asvaridveis genéticas sdo influenciadas por fatores ambientais
e isto aumenta a probabilidade da ocorréncia do transtorno bipolar.
Assim, uma crianga ou adolescente, por exemplo, podem ser afetados
de maneira negativa no decorrer do seu desenvolvimento, com
disfungdes cognitivas e ou psicossociais na presenca de eventos
agudos ou em fases de remissao (HERNANDEZ; OCHOA, 2020).

N

Com relagdo a populagdo geriatrica, houve um aumento
diagnostico do transtorno bipolar em situagdes em que a depressao
unipolar anteriormente havia sido definida. A manifestacdo de
episddios maniacos e hipomaniacos tardios, apesar de incomuns,
ocorrem com frequéncia maior em ambientes como lares de idosos
e internacdes psiquiatricas. Vale ressaltar que os idosos maiores de
60 anos correspondem a cerca de 25% da populacdo bipolar com
aproximadamente 70% destes do sexo feminino (ARNOLD et al., 2021).

Sabe-se que quanto maior for o atraso ao estabelecimento
diagnéstico nestes pacientes, associado a falta de tratamento entre
0 primeiro evento e a assisténcia apropriada, maior é o nimero de
tentativas de autoexterminio (CARVALHO; FIRTH; VIETA, 2020).
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4 FISIOPATOLOGIA

O Transtorno Afetivo Bipolar, antigamente conhecido como
doenca maniaco-depressiva, trata-se de um quadro psiquiatrico

permanente, definido por modificacdes intensas e ciclicas do humor
(KATO, 2019).

A influéncia genética é um fator significativo para o
desenvolvimento do transtorno bipolar, visto que varios genes
relacionados aregulagao do ciclo circadiano, humor, neuroplasticidade
e neurotransmissao tém sido associados a essa doenca. No entanto,
fatores epigenéticos e ambientais também desempenham um papel
importante na manifestagdo dos sintomas caracteristicos. Em resumo,
ha uma predisposicao genética clara para o TAB, mas outros fatores
também influenciam seu desenvolvimento (CONNELL; COOMBES,
2021).

Ademais, percebe-se que as alteracdes nos neurotransmissores,
como serotonina, dopamina e noradrenalina, desempenham um papel
fundamental no transtorno afetivo bipolar. Durante os episddios
depressivos, ha uma redugdo na concentracdo de noradrenalina e
dopamina, juntamente com alteragdes nos receptores de serotonina.
Ja durante os epis6dios maniacos, ocorre um aumento na atividade
da dopamina e noradrenalina, enquanto a atividade serotoninérgica
diminui. Essas mudangas neuroquimicas contribuem para as variagoes
de humor e sintomas caracteristicos do TAB (KATO, 2019).

Pacientes com TAB apresentam niveis aumentados dos
marcadores inflamatdrios, como as citocinas pré-inflamatoérias, ao
passo que também possuem elevacdo significativa na produgao
de radicais livres, fato que resulta em estresse oxidativo nocivo ao
organismo. Nesses pacientes, devido ao desequilibrio dos processos

citados, ha acometimento da integridade neuronal, da plasticidade
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sindptica e da regulacdo do humor, facilitando assim a ocorréncia de
episodios de mania e depressao (CARVALHO; FIRTH; VIETA, 2020).

Pesquisas ~em  neuroimagem  revelam  alteragdes

neuroestruturais no transtorno bipolar. Reducao do volume cerebral é

observada em areas como amigdala, hipocampo e cértex pré-frontal,
envolvidas no processamento emocional e regulacdo do humor.
Mudancas na conectividade funcional entre essas regides resultam
em disfuncdes nas redes neurais relacionadas a regulacao do humor
e controle das emocdes. Essas alteragdes estdo ligadas a instabilidade
emocional dos individuos com transtorno bipolar, contribuindo para
maior predisposicao a episédios maniacos e depressivos (SCAINI et
al., 2020).

O ritmo circadiano, regulador dos padrdes de sono-vigilia e
outras fungdes biologicas, desempenha um papel fundamental para o
entendimento da fisiopatologia do TAB. Os individuos acometidos por
esse transtorno frequentemente apresentam disttrbios do sono, como
hipersonia e insonia durante os periodos de alteracdes do humor. Essa
circunstancia se relaciona as anormalidades observadas nos genes que
comandam o relégio biol6égico do corpo, situagao que pode predispor
e até mesmo desencadear uma fase depressiva ou maniaca (SCAINI et
al., 2021).

Oestressecronicoexerce grandeinfluéncianodesenvolvimento
patolégico do TAB. Essa exposicdo continua a fatores estressantes
afetam a regulacdo do eixo hipotalamo-hipéfise-adrenal, elevando de
forma significativa os niveis de cortisol, com isso, ha reflexo direto de
forma negativa, tanto no humor desse paciente quanto em sua fungao
cognitiva. Eventos dessa magnitude tem o potencial de promover
tanto a transicdo entre os quadros de mania para depressao e vice-

versa, quanto garantir a recorréncia do quadro (KATO, 2019).
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E importante ressaltar que o transtorno bipolar é uma condicao
complexa que resulta da interacdo entre fatores biolégicos, sociais e
psicologicos. Condigdes genéticas e neurobioldgicas estabelecem a
base para a vulnerabilidade ao TAB, enquanto elementos ambientais,
como estilo de vida e eventos estressantes, podem afetar a expressao e
gravidade dos sintomas. Comorbidades psiquiatricas, como ansiedade
e abuso de substancias, também sdo comuns em pacientes com TAB,
contribuindo para a complexidade da doenga e para o quadro clinico
(CONNELL; COOMBES, 2021).

A compreensao da fisiopatologia do Transtorno Afetivo
Bipolar tem evoluido e revelado uma complexa interagao entre fatores
genéticos, neuroquimicos, neuroestruturais, inflamatoérios, de estresse
oxidativo e circadianos. Esses mecanismos contribuem para a oscilagao
do humor, instabilidade emocional e recorréncia dos episédios
depressivos e maniacos. No entanto, a compreensdo completa da
tisiopatologia do TAB ainda ndo esta totalmente elucidada, havendo
a necessidade de mais estudos para explorar outras areas envolvidas

nessa intrigante condicdo mental (SCAINI et al., 2020).

5 MANIFESTACOES CLINICAS

Z

O transtorno bipolar é marcado por fases de mania e ou
depressao que acontecem em determinados periodos, intercaladas
por momentos de estabilidade, ou seja, sem a sintomatologia da
doenca. O TAB afeta negativamente o bem-estar, a eficiéncia e a vida
social desses individuos, além de propiciar a ocorréncia de danos
neurolégicos e psicoldgicos e favorecer o desenvolvimento de doencas
psicossométicas e autoexterminio (DALGALARRONDO, 2019).

O transtorno bipolar tipo I é marcado por fases de depressao

que alternam com momentos de normalidade, apresentando pelo
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menos um episoédio de mania (DALGALARRONDO, 2019). Para
critério diagnostico do episdédio de depressaono TAB tipo I é necessario
ter cinco ou mais das caracteristicas a seguir: humor deprimido,
anedonia, diminui¢do ou aumento do apetite, insonia, inquietagao

ou lentificagdo psicomotora, sentimento de culpa, dificuldade de

concentracdo e pensamentos suicidas; esses precisam estar vigentes
no decorrer de quatorze dias e mostrar um prejuizo no funcionamento
de vida (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2014).

Com relagdo ao episédio maniaco, os sintomas vistos
envolvem uma autoconfianca exagerada (ego inflado), sentimento
de grandiosidade, necessidade de falar excessivamente, elevacdo da
atividade psicomotora, mais desinibi¢do, nervosismo, reducdo da
demanda de sono e humor euférico ou irritdvel. A presenca de delirios
e alucinacdes podem acontecer e assim prejudicar gravemente a
capacidade do individuo em conviver com a sociedade (CARVALHO;
FIRTH; VIETA, 2020).

No transtorno bipolar do tipo II ha necessidade da ocorréncia
de um evento de hipomania e um evento de depressao (MCLNTYRE;
CALABRESE, 2020). A fase de hipomania deve durar por no minimo
quatro dias, com a necessidade de trés ou mais manifestagdes clinicas
quando o humor for irritdvel ou quatro manifestagdes quando este for
euforico (DALGALARRONDO, 2019).

A ciclotimia, um importante diagnoéstico diferencial, é
definida pela ocorréncia de sintomas depressivos que ndo satisfazem
um episddio de depressao e sintomas euféricos que nao preenchem
critérios ao diagnoéstico de hipomania; ademais, ha necessidade destes
ocorrerem em um periodo de, no minimo, dois anos (AMERICAN
PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2014).
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6 EXAMES COMPLEMENTARES

Sabe-se que os exames laboratoriais, como o perfil bioquimico
do paciente e o hemograma completo, disponibilizam os dados
necessarios sobre a satide do individuo de forma geral e auxiliam
a descartar os diagnosticos diferenciais que mimetizam a clinica do
Transtorno Afetivo Bipolar. A titulagdo dos hormonios da tireoide e
do hormonio tireoestimulante, por exemplo, é indicada para eliminar
a possibilidade tanto do hipertireoidismo quanto do hipotireoidismo.
Os exames toxicoldgicos, por sua vez, sdo Uteis para identificar um
possivel uso de substdncias que podem acentuar os sintomas da
doenca (YATHAM et al., 2018).

A avaliagdo neuropsicolégica, que consiste em uma série de
ensaios que visam mensurar o funcionamento cognitivo e emocional
de um individuo, é uma ferramenta fundamental nesse cendrio para
avaliar o desempenho intelectual e identificar possiveis déficits
associados ao transtorno bipolar. Testes especificos, como de atengao
e de memoria, podem ser realizados para fornecer informagodes
detalhadas sobre a atividade da cognicdao do paciente (GORDOVEZ;
MCMAHON, 2020).

Exames de neuroimagem do encéfalo, como a Ressonancia
Magnética (RM) estrutural, permitem avaliar a organizacdo da
morfologia cerebral e, assim, ponderar outras condi¢cdes médicas,
uma vez que mudangas estruturais, como reducdo de volume em
certas regides do cérebro, foram associadas ao TAB. A RM funcional,
por outro lado, ird auxiliar na investigagdo dos padrdes de atividade
cerebral e a conectividade funcional entre as regides encefélicas
relacionadas a esse distarbio (SCAINI et al., 2020).

O Eletroencefalograma (EEG) registra a atividade elétrica

do cérebro por meio de eletrodos colocados no couro cabeludo
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do paciente. Apesar de o EEG nado ser um exame especifico para o
transtorno bipolar, fornece informagdes sobre a atividade cerebral do
individuo e, assim, auxilia a descartar outras condi¢gdes neurolégicas,
como a epilepsia, que pode contribuir aos sintomas apresentados pelo
paciente (YATHAM et al., 2018).

Como o tratamento do transtorno bipolar envolve o uso de
medicamentos estabilizadores de humor e antipsicéticos, exames
complementares sao necessarios a anélise dos niveis séricos de drogas
especificas na circulacdo. As dosagens de litio ou valproato, por
exemplo, devem ser solicitadas periodicamente a fim de garantir que
os niveis terapéuticos sejam alcangados e assim evitar a toxicidade dos
farmacos (CHING et al., 2020).

E necessario ressaltar, portanto, que embora o diagnéstico do
TAB seja clinico, os exames complementares fornecem informagodes
e dados adicionais indispensaveis para auxiliar na identificagdo dos
possiveis diagnosticos diferenciais, na avaliagdo de comorbidades e
para o monitoramento adequado do tratamento. Tendo em vista esses
aspectos, é importante considerar as necessidades individuais e as
peculiaridades de cada paciente ao escolher quais exames realizar,
garantindo assim uma prevengdo quaterndria efetiva nesse cendrio
(SCAINI et al., 2020).

7 DIAGNOSTICO

O diagnostico é definido pela clinica do paciente, lembrando
que no transtorno bipolar ha dois tipos de classifica¢des, a saber, tipo
I e tipo II. O diagnéstico do tipo I necessita que o paciente tenha pelo
menos um episédio maniaco, com ou sem a presenca de episddio
depressivo. Ja o tipo II é diagnosticado quando ocorre pelo menos um
episddio de hipomania e um episédio depressivo (RANTALA et al.,
2020).
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Modelos de diagndsticos ndo invasivos, que estudam o
funcionamento e a composicao do cérebro a partir da ressonancia
magnética, conseguiram observar alteracdes da funcdo cerebral que
possuem relacdo com o transtorno bipolar. Contudo, fatores como
o alto custo, complexidade dos sintomas e protocolos varidveis

dificultam o estabelecimento de biomarcadores legitimos da doenca
(LIMA, 2020).

As pessoas portadoras do transtorno afetivo bipolar podem
experimentar estados depressivos, mania ou hipomania e até mesmo
os dois simultaneamente. A complexidade de sintomas pode, muitas
vezes, ser confundida com outras doencas mentais, sendo de extrema
importancia o reconhecimento da doenga para que assim ela possa ser
tratada de maneira correta (CASSINELLI et al., 2022).

8 TRATAMENTO

O tratamento do Transtorno Afetivo Bipolar é amplamente
estudado, evidenciando fatores externos e internos aos pacientes.
Fatores externos, como esquemas terapéuticos e acesso aos servigos
de satide, influenciam na adesdo. Além disso, epis6dios maniacos
intensos e episddios depressivos graves estao associados a uma menor

adesdo, necessidade de internacdo e aumento dos custos em satude
(LIMA, 2020).

A dependéncia de substancias psicoativas, juntamente com o
transtorno por uso de substancias e o transtorno de ansiedade, sado
as principais comorbidades psiquiatricas encontradas no TAB. Esses
fatores externos e comorbidades também impactam negativamente
na adesao e tratamento desse transtorno (COSTA; GOES; MORAIS,
2021).
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O tratamento farmacolégico inicial para o TAB envolve o
uso de antipsicéticos atipicos ou tipicos (risperidona, olanzapina,
haloperidol, etc), estabilizadores de humor (como litio e divalproato
de so6dio), ou terapia combinada das duas classes medicamentosas.

Outras medicagdes com efeitos sedativos, como os benzodizapenicos,

sdo comumente associadas para garantir um efeito tranquilizador ao
paciente (OLIVEIRA, 2019).

O litio é o estabilizador de humor comumente prescrito
devido a sua eficicia abrangente em todas as fases do transtorno
bipolar e propriedades antidepressivas. O tratamento com litio requer
monitoramento regular dos niveis sanguineos, funcdo tireoidiana e
renal. A desidratacdo, por exemplo, pode aumentar os niveis séricos de
litio, ao passo de que hidratacdo excessiva pode aumentar sua excregao
e reduzir sua efetividade. Recomenda-se manter as concentracoes
sanguineas de litio entre 0,9 e 1,2 mmol/1 para um adequado efeito
terapéutico (LIMA, 2020).

Na depressao bipolar tipo I, a terapia antidepressiva é
geralmente considerada como uma opgao terapéutica adicional a ser
utilizada em conjunto com os estabilizadores de humor, quando outras
abordagens de tratamento ndo se mostram eficazes. Para tratar a mania,
as diretrizes recomendam o uso inicial de estabilizadores de humor
e antipsicoticos atipicos, seja como monoterapia ou em combinacao,
especialmente em casos graves que requerem hospitalizacdo. Em
situagdes de extrema gravidade ou quando a farmacoterapia ndo é
suficiente, a terapia eletroconvulsiva pode ser considerada como uma
medida de emergéncia (PORTO, 2023).

No tratamento da depressdao bipolar, a quetiapina é
frequentemente utilizada como opcdo terapéutica, assim como o litio
e a lamotrigina. O uso de antidepressivos ndo é recomendado pelo

risco de virada maniaca (mudanca sabita e grave de fase depressiva
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ao polo euférico), porém, pode ser uma opgao a ser considerada em
casos muito refratarios (OLIVEIRA, 2019).

Embora as diretrizes ndo fornecam orientacdes especificas
para o tratamento agudo de episédios de hipomania, elas destacam
que hé evidéncias clinicas sugerindo que medicamentos antimaniacos
também podem ser eficazes nesses casos. Quanto ao tratamento de
manutengao do transtorno bipolar tipo II, as op¢des de primeira linha
incluem quetiapina e litio (PORTO, 2023; COSTA; GOES; MORALIS,
2021).

Os tratamentos exclusivamente baseados em intervencoes
farmacolégicas tém demonstrado baixas taxas de remissdo, recorréncia
frequente, presenca de sintomasresiduais eimpactos negativos no bem-
estar psicossocial. Nesse sentido, a Terapia Cognitivo-Comportamental
(TCC) tem se mostrado uma opcao adjuvante eficaz no tratamento
do TAB. Assim, um tratamento adequado inclui a identificagdo da
combinacao de medicamentos mais adequada para cada paciente, a
educacgao dos pacientes sobre a abordagem terapéutica, o ensino de
métodos para monitorar a ocorréncia, gravidade e curso dos sintomas
maniacos e depressivos, a promocdao da aderéncia aos regimes
medicamentosos prescritos e a implementacdo de estratégias nao-
farmacolégicas, com énfase nas habilidades cognitivas (OLIVEIRA,
2019).

REFERENCIAS

AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION. Manual diagnéstico e
estatistico de transtornos mentais: DSM-5. Porto Alegre: APA, 2014.
948p.

ARNOLD, 1. et al. Transtorno Bipolar na Velhice — Epidemiologia,
Etiologia e Tratamento. Med., v. 57, n. 6, p. 587, jun. 2021.

146




ASPECTOS CLINICOS E DIAGNOSTICOS EM SAUDE MENTAL

BUENO, M. O. et al. Transtorno bipolar e obesidade: Correlagdes fisio-
patolégicas. In: Assolini, J. P. Ciéncias da Satide e Suas Descobertas
Cientificas. 6 ed. Sao Paulo: Seven Editora, 2023. Cap. 71, p. 866-878.

CARVALHO, F. A;; FIRTH, J.; VIETA, E. Bipolar Disorder. N. Engl. J.
Med., v. 383, n. 1, p. 58-66, jul. 2020.

CASSINELLL T. et al. Tocados pelo Fogo: O Transtorno Bipolar a par-
tir da Analise Cognitivo Comportamental. Rev. Bras. Psicoter., Porto
Alegre, v. 24, n. 1, p. 17-30, abr. 2022.

CHING, C. R. K. et al. What we learn about bipolar disorder from
large-scale neuroimaging: Findings and future directions from the
ENIGMA Bipolar Disorder Working Group. Hum. Brain Mapp., Los
Angeles, v. 43, n. 1, p. 1-27, jun. 2020.

CONNELL, K. S.;; COOMBES, B. J. Genetic contributions to bipolar
disorder: current status and future directions. Psychol. Med., Cambri-
dge, v. 51, n. 13, p. 2156-2167, mar. 2021.

COSTA, K. M. Q.; GOES, R.; MORAIS, M. M. N. A influéncia dos as-
pectos subjetivos na adesao ao tratamento do transtorno bipolar: uma
revisao sistemaética. J. bras. psiquiatr., v. 70, p.330-337, 2021.

DALGALARRONDO, P. Psicopatologia e semiologia dos transtor-
nos mentais. 3 ed. Porto Alegre: Artmed, 2019. 866p.

GORDOVEZ, E.J. A;; MCMAHON, F. J. The genetics of bipolar disor-
der. Mol. Psychiatry, London, v. 25, n. 3, p. 544-549, jan. 2020.

HERNANDEZ, H. E.; OCHOA, M. G. Manejo y comorbilidades de
los trastornos bipolares en la infancia y adolescencia. Rev. Fac. Med.
UNAM, v. 63, n. 6, p. 40-50, dez. 2020.

KATO, T. Current understanding of bipolar disorder: toward integra-
tion of biological basis and treatment strategies. Psychiatry Clin. Neu-
rosci., v. 73, p. 526-540, jun. 2019.

147




Jodo Carvalho Vasconcelos Filho e outros

LIMA, L. ]J. A Genética Comportamental do Transtorno Bipolar.
2020. 21 p. Dissertagao (Graduagao em Biomedicina) - Faculdade de
Ciéncias da Educacdo e Saude, Centro Universitario de Brasilia, Bra-
silia, 2020.

MCLNTYRE, R. S.; CALABRESE, ]. R. Bipolar depression: the clini-
cal characteristics and unmet needs of a complex disorder. Rev. Cur.
Med. Res. and Opin., v. 35, n. 19, p. 1993-2005, jul. 2019.

OLIVEIRA, R. R. et al. Contribuicdes e principais intervengdes da te-
rapia cognitivo-comportamental no tratamento do transtorno bipolar.
Aletheia., v. 52, n. 2, p.157-165, 2019.

PORTO, E. R. S. N. et al. Uma abordagem geral do transtorno bipolar.
Rev. Eletronica Acervo Cient., v. 23, n. 5, p.1-7, 2023.

QUEIROZ, C. S. et al. Transtorno bipolar: causas, sintomas e farma-
coterapia com carbonato de litio. Braz. J. Dev., Curitiba, v. 7, n. 1, p.
7628-7633, 2021.

RANTALA, M. J. A. et al. Bipolar disorder: An evolutionary psycho-
neuroimmunological approach. Rev. Neuros. and Biob. Revi., v. 122,
n. 3, p. 28-37, 2021.

SCAINI, G. et al. Mitochondrial dysfunction as a critical event in the
pathophysiology of bipolar disorder. Mitochondrion., Houston, v. 57,
p. 23-36, dec. 2021.

SCAINI, G. et al. Neurobiology of bipolar disorders: a review of gene-
tic components, signaling pathways, biochemical changes, and neu-
roimaging findings. Braz. J. Psychiatry, Sdo Paulo, v. 42, n. 5, p. 536-
551, apr. 2020.

YATHAM, L. N. et al. Canadian Network for Mood and Anxiety Treat-
ments (CANMAT) and International Society for Bipolar Disorders
(ISBD) 2018 guidelines for the management of patients with bipolar
disorder. Int. J. Bipolar Disord, Vancouver, v. 20, n. 2, p. 97-170, mar.
2018.

148




CAPITULO 8

TRANSTORNO DE ANSIEDADE
GENERALIZADA

Naina Oliveira Ricardo
Leticia Esteves Moitinho

Lucas Novais Silva
Pamella Alves Pirovani Rodrigues




Jodo Carvalho Vasconcelos Filho e outros

1 INTRODUCAO

Transtorno de Ansiedade Generalizada (TAG) é definido

Ocomo a presenca de preocupagdes excessivas e humor

persistentemente ansioso, ocorrendo na maior parte do dia ao longo

de pelo menos seis meses. A perturbacao é capaz de atrapalhar o

cotidiano do individuo e ha expressiva dificuldade em controlar a

expectativa apreensiva (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION,
2014).

O TAG possui grande importancia clinica, pois afetar mais
de 200 milhdes de pessoas ao redor do mundo (LOPES et al., 2021).
Mesmo sendo uma afeccio comum e incapacitante, muitas vezes
é subdiagnosticada e tratada erroneamente (MARTINI; PATEL;
FANCHER, 2019).

As diferencas entre o TAG e a ansiedade ndo patoldgica sao
que, no primeiro, as preocupagdes sdo excessivas e prejudicam o
funcionamento psicossocial do individuo, enquanto que no outro as
preocupagdes do cotidiano ndo sdo exageradas ou duradouras. Além
disso, os pensamentos associados ao TAG sdo mais disseminados,
intensos e angustiantes, tém maior duracao e frequentemente ocorrem
sem precipitacdes. Outro diferencial é que no TAG a ansiedade é,
normalmente, acompanhada de alguns sintomas fisicos, como agitagao
psicomotora, nervosismo, irritabilidade, tensdo muscular, disttrbios
do sono, fadiga, sudorese, nauseas, diarreia, taquicardia, dispneia,
vertigem, cefaleia e dificuldade de concentracao (AMERICAN
PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2014).

Fatores temperamentais (inibicdo comportamental, afetividade
negativa, evitacao de danos), ambientais (situagdes adversas nainfancia
ou superprotecao parental), genéticos e fisiologicos estdo associados ao

transtorno de ansiedade generalizada. Pela riqueza sintomatolégica,
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€ necessaria uma boa investigagdo clinica e se basear nos manuais
diagnésticos psiquiatricos, como o Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders, Fifth Edition (DSM-V) (LOPES et al., 2021).

2 ETIOLOGIA

O transtorno de ansiedade generalizada apresenta causa
multifatorial, isto ¢, inclui fatores psicossociais, ambientais e
genéticos. Além disso, estresse, trauma, histérico pessoal relevante
(abuso infantil, superprotecao parental, histéria familiar de doencas
psiquiatricas em parentes de primeiro grau), comorbidades e abuso
de substancias também propiciam o desenvolvimento do TAG.
Outros aspectos relacionados a etiologia do TAG sdo a instabilidade
emocional, a inibi¢do comportamental e o perfil de evitacdo de danos
(AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2014; LOPES et al.,
2021; MARTINL PATEL; FANCHER, 2019).

3 EPIDEMIOLOGIA

Cerca de 301 milhdes de pessoas ao redor do mundo
sofrem com transtornos de ansiedade e esse nimero aumentou
aproximadamente 15% desde 2005, segundo a Organizacao Mundial
de Satde (OMS). No Brasil, esse transtorno esta presente em 9,3% da

populacado, sendo considerado pais com maior ntimero de casos no
mundo (ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE, 2022).

O TAG é um dos transtornos mais comuns, tendo uma
incidéncia de 2,2% em relacdo aos transtornos de ansiedade. Sabe-se
que as mulheres sao, aproximadamente, duas vezes mais acometidas
que os homens e que este pode ter inicio em qualquer faixa etaria,
sendo mais comum na adolescéncia. Alguns fatores contribuem para o

surgimento, tais como a baixa escolaridade, condicao socioecondmica,
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excesso de peso, tabagismo, uso de &lcool, estado civil solteiro e
desemprego (COSTA et al., 2019; LOPES et al., 2021).

A presenca de TAG aumenta em vinte vezes o risco de uma
pessoa desenvolver transtorno de panico, podendo desencadear
também a ocorréncia de agorafobia (37,5%), fobia social (16,4%),
transtorno obsessivo-compulsivo (14,5%) e transtorno de estresse
pOs-traumatico (9,9%). Em contrapartida, cerca de 70% dos pacientes
apresentam remissdo da doenga em até dois anos (COSTA et al., 2019;
PENNINX et al., 2021).

Os transtornos de ansiedade, incluindo o TAG, estdo
relacionados ao maior risco de doencas cardiovasculares, acidente
vascular cerebral, diabetes e doenga pulmonar. Além disso, de acordo
com a OMS, os transtornos de ansiedade sdo a sexta causa global de
anos vividos com incapacidade (ORGANIZACAO MUNDIAL DA
SAUDE, 2022).

4 FISIOPATOLOGIA

A ansiedade é um fenomeno fisiolégico necessario para
o ser humano, auxiliando na manutencdo do foco e da atencao,
sendo desencadeada por estimulos do cotidiano e caracterizada por
inseguranca, incerteza, sensacao de pressao, medo e preocupagio com
o futuro. Entretanto, quando esse sentimento é de forma persistente
ou exagerado, é considerado uma enfermidade, acarretando inimeros
prejuizos em todos os ambitos da vida do paciente, como diminuigao
da eficiéncia laboral e prejuizos marcantes nas relacdes interpessoais
(ALVES et al., 2021).

O transtorno de ansiedade generalizada é uma doenca
multifatorial, sendo influenciada por fatores biolégicos, genéticos,

temperamentais, ambientais e pelas condi¢cdes de desenvolvimento e
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de cognigdo. Assim, ndo existe somente uma teoria que justifique a

tisiopatologia e as manifestagdes clinicas do paciente (ZUARDI, 2017).

De uma perspectiva neuropsicolédgica, os pacientes com TAG

podem exibir vieses de informagdo emocionalmente consistentes,

como prestar muita atencdo a estimulos ameagadores, reconhecé-
los rapidamente e interpretar informagdes ambiguas como ameacas.
Assim, esses estimulos, de forma cronica ou exacerbados, fazem o
individuo padecer tanto psiquicamente como fisicamente (KIM; KIM,
2021).

No espectro da neurociéncia, ha evidéncias de alteracoes
na neurotransmissdo que envolvem a fisiopatologia do transtorno
de ansiedade generalizada. Dentre essas destacam-se prejuizos
da funcionalidade monoaminérgica (serotonina, noradrenalina),
GABAérgica, glutamatérgica, remodelacdo do eixo hipotdlamo-
hipoéfise-adrenal, danos na funcionalidade da conexdo entre o cortex
pré-frontal e a amigdala cerebral (MARTINI; PATEL; FANCHER,
2019).

Neste caso, os portadores de transtorno de ansiedade
generalizada apresentam fatores neuroanatoémicos e neurofisioldgicos
que favorecem a liberacdao adrenérgica, promovendo assim um estado
de superexcitacao cerebral cronica. Esse estimulo de adrenalina gera
os sinais e sintomas clinicos do paciente, como a sudorese profunda,
tontura, aumento da pressao arterial e da frequéncia cardiaca (ALVES
et al., 2021).

Devido a esse estado cerebral de alerta constante nos
portadores de TAG, ha um risco relevante ao uso abusivo de
substancias ansioliticas, antidepressivos, alcool e substancias ilicitas.
Essas substancias promovem uma reducao da atividade do Sistema

Nervoso Central (SNC), ocasionando uma diminuicdo do medo, da
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angustia e dos pensamentos negativos acelerados. Entretanto, com o
uso indiscriminado e nocivo desses agentes, ha aumento exponencial
dos danos a saude fisica e mental dos individuos (LOPES et al., 2021).

O TAG envolve a interacdo dos circuitos neuronais da
amigdala, principalmente de sua regido basolateral, uma vez que
este local esta relacionado com a fisiopatologia deste distarbio. Além
disso, ha a participacdo das conexdes neurais do hipocampo, corpo
estriado ventral e do coértex pré-frontal. Dessa forma, tem como
resultado a ativacdo continua da amigdala e a liberagdo do hormonio
adrenocorticotréfico, que por sua vez estimula a secrecao de cortisol
pelas glandulas adrenais, além de adrenalina. Esses hormonios em

niveis elevados causam disfuncdo e morte das células neurais do
hipocampo (ALVES et al., 2021).

Assim, esse transtorno faz com que seu portador sinta
um medo desproporcional, preocupacdo excessiva e sensagdo de
sobrecarga constante. Por esta razdo, ¢ muito comum a associagao entre
0s transtornos ansiosos com os transtornos depressivos e transtornos

de panico, o que torna seu diagnostico e tratamento mais desafiador
(LOPES et al., 2021).

5 MANIFESTACOES CLINICAS

O TAG é um distarbio psiquidtrico comum na atualidade,
sendo caracterizado por uma preocupacdo excessiva e continua do
individuo com relagdo ao cotidiano. Os pacientes portadores dessa
enfermidade relatam que se sentem ansiosos e aflitos a maior parte
do dia, entregando razdes diversas para tal preocupacao (PENNINX
et al., 2021).

As criancas e adolescentes se preocupam mais com o

desenvolvimento escolar, j4 os adultos estdo mais voltados para
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o bem-estar de sua familia e para a propria satude fisica. Por esse
motivo, foi evidenciado que os adultos mais jovens tém sintomas
mais graves do que adultos mais velhos (AMERICAN PSYCHIATRIC
ASSOCIATION, 2014).

Além da preocupacdo excessiva, o individuo pode apresentar

sintomas psiquicos, como tensdo ou nervosismo, irritabilidade,
dificuldade de concentracdao, sensacio de mente em “branco”,
distarbios do sono, dificuldade em controlar preocupagdes e cansago
(ALVESet al., 2021).

Ademais, pode ter também manifestagdes fisicas, como
inquietacdo, fadiga, tremores, tensdao muscular, sudorese, nauseas,
diarreia, taquicardia, dispneia e tontura. Esta variedade de
manifestacdes clinicas traz prejuizos no cotidiano do paciente,
como consideravel sofrimento e prejuizo no ambito pessoal, social
e ocupacional (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2014;
LOPES et al., 2021).

6 EXAMES COMPLEMENTARES

Apesar do diagnéstico do TAG ser clinico e baseado nos
critérios do DSM-5, alguns exames complementares podem ser
utilizados para a exclusdo de diagndsticos diferenciais e para a
confirmagdo dessa hip6tese principal. Um exemplo seria o hemograma,
que é util para a diferenciagdo entre o quadro de TAG e de anemia,
a qual pode acarretar sintomatologia de tontura, fadiga, vertigem e
sincopes (LOPES et al., 2021).

Pacientes com mais de quatro décadas de vida, apresentando
dor toracica e palpitacdes, devem ser submetidos ao eletrocardiograma
para descartar uma possivel sindrome coronariana aguda e arritmias.

Ademais, pacientes que apresentam manifestacdes de dispneia podem
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ser submetidos ao teste de funcao pulmonar e a radiografia de térax a

fim de afastar causas de origem do aparelho respiratério, como asma
e doenga pulmonar obstrutiva cronica (FILHO; SILVA, 2013).

Além disso, o sistema endécrino desregulado pode acarretar
sinais e sintomas semelhantes ao que paciente portador de TAG
apresenta, como a sudorese excessiva, calafrios e ondas de calor. Logo,
pode ser necessdrio a pesquisa da fungdo tireoidiana, das glandulas
paratireoides e das suprarrenais por meio da dosagem do Hormonio
Estimulante da Tireoide (TSH), Tiroxina (T4), Paratormoénio (PTH),
cortisol, além dos eletrélitos, como calcio, f6sforo, sédio e potassio
(MARTINL PATEL; FANCHER, 2019).

Ademais, as manifestagdes clinicas do paciente podem ter
etiologia neurolégica, como epilepsia e encefalopatias, por exemplo.
Sendo assim, em alguns casos suspeitos com sintomas de desrealizacao,
despersonalizacdo e parestesias, pode ser realizada uma ressonancia
nuclear magnética de cranio para avaliar a anatomia do encéfalo. O
Eletroencefalograma (EEG) pode ser aplicado para a avaliacdo da
atividade elétrica cerebral espontdnea a fim de detectar disttrbios da

condugao de impulsos e alteragdes vasculares (FILHO; SILVA, 2013).

O abuso de algumas substancias ilicitas e até farmacos,
como o metilfenidato, podem mimetizar sintomas classicos do TAG,
apresentando quadro de alteracdo de comportamento, palpitacdes,
tremores e abalos. Entao, em casos em que o contexto social do paciente
sugerir uso dessas drogas, o exame toxicolégico de urina pode ser
aplicado para excluir ou confirmar essa possivel etiologia (MARTINI;
PATEL; FANCHER, 2019).
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7 DIAGNOSTICO

O diagnoéstico do transtorno de ansiedade generalizada

é essencialmente clinico e focado na anamnese e no exame fisico,

podendo de valer de alguns exames complementares para auxiliar

na exclusao de diagnosticos diferenciais. As principais caracteristicas
do TAG sao ansiedade e preocupacao excessivas sobre eventos
ou atividades do cotidiano em que o individuo tem dificuldade de
controlar esses pensamentos, podendo apresentar também sintomas
fisicos (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2014).

z

Analisar a histéria pregressa do paciente é essencial. O
diagnostico torna-se mais robusto quando o paciente relata a existéncia
de sintomas desde a infancia e também a presenca de transtornos

psiquiatricos em familiares (LOPES et al., 2021).
Conforme a American Psychiatric Association (2014), o DSM-5

estabeleceu situagdes para o diagnostico ser definido. Primeiramente, a
ansiedade e preocupacado excessiva devem ser constantes ao longo dos
dias e por pelo menos seis meses. Estes, devem ser acompanhados de
pelo menos outros trés de seis manifestacdes, sendo eles: inquietacdo
ou sensacdo de estar com os nervos a flor da pele; fatigabilidade;
dificuldade em concentrar-se ou sensacdes de “branco” na mente;
irritabilidade; tensdao muscular; perturbagao do sono (dificuldade em

conciliar ou manter o sono, ou sono insatisfatério e inquieto).

E importante destacar que a perturbagdo ndo ocorre por causa
de efeitos fisiologicos de uma substancia e ndo pode ser explicada
por outro transtorno mental ou organico. E necessario garantir que os
sintomas do paciente ndo estejam relacionados a outras enfermidades
e, por isso, é necessario realizar o diagnodstico diferencial do TAG em

relacdo a outras doengas (Tabela 1). Para isso, as caracteristicas de
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doencas semelhantes devem ser analisadas para o estabelecimento do
diagnoéstico definitivo (MARTINL PATEL; FANCHER, 2019).

Tabela 1: Diagnosticos diferenciais do TAG

TIPO DE TRANSTORNO CARACTERISTICAS

Transtorno de ansiedade devido a outra | A ansiedade e a preocupagdo sdo
condicdo médica consideradas, com base na historia, em
achados laboratoriais ou em exame
fisico, efeito fisiolégico de outra
condicdo  médica  especifica  (por
exemplo, feocromocitoma,

hipertireoidismo).

Transtorno de ansiedade induzido por | Nele, uma substdncia ou medicamento
substancia/ medicamento (por exemplo, droga de abuso, exposicao
a uma toxina) estd relacionada com a

etiologia da doenga.

Transtorno de ansiedade social Os  individuos tém  ansiedade
antecipatéria, preocupagdo e medo
associados a situagbes sociais em que
devem interagir, ser avaliadas ou se

apresentar na frente de outras pessoas.

No TAG, o individuo preocupa-se
independentemente de estar ou nao

sendo avaliado.

Com base em Stein e Sareen (2015).
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8 TRATAMENTO

O tratamento do TAG baseia-se na terapia ndo farmacoldgica
e no uso de medicamentos. As modalidades de terapia néao

medicamentosas que mais trazem beneficios para pacientes com TAG

sdo a Terapia Cognitivo-Comportamental (TCC), a terapia de suporte
e a terapia interpessoal (KIM; KIM, 2021).

A TCC é a que traz melhores beneficios e busca explicar como
os pensamentos do paciente ansioso surgem e funcionam, a fim de
identificd-los e minimiza-los no dia a dia. A terapia interpessoal aborda
as relagdes sociais e construcdo de relacionamentos satisfatorios; ja a
terapia de suporte é voltada para uma escuta empatica e reflexiva do
profissional diante das demandas do paciente (MARTINI; PATEL;
FANCHER, 2019; LOPES et al., 2021).

Em se tratando de abordagem farmacolégica, as medicacoes
recomendadas sdo os Inibidores Seletivos da Recaptagao da Serotonina
(ISRS) e os Inibidores da Recaptacdo de Serotonina-Norepinefrina
(IRSN), que, em geral, possuem boa tolerabilidade e eficacia, além
de tratar também a depressao maior, que comumente esta associada
(MARTINL PATEL; FANCHER, 2019). Outras op¢des medicamentosas
envolvem os antidepressivos atipicos, como mirtazapina, e o0s

triciclicos, como a amitriptilina e nortriptilina (LOPES et al., 2021).

Os ISRS, como escitalopram (10-20 mg/dia), sertralina (50-
150 mg/dia), paroxetina (20-40 mg/dia), fluoxetina (20-80 mg/dia)
e citalopram (20-40 mg/dia), inibem o transportador de recaptagao
da serotonina, chamado de 5-hidroxitriptamina (5-HT). Dessa forma,
ocorre aumento das concentracdes sinapticas de 5-HT e consequente
elevacdo na difusao extra-sindptica da serotonina. Sao farmacos bem
absorvidos pela via oral, que possuem metabolismo hepatico e meia-
vida variando entre 18 e 24 horas (FORD, 2019).
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O efeito ansiolitico desses medicamentos geralmente apresenta
um periodo de laténcia de 2-4 semanas, com efeitos colaterais mais
intensos nas duas primeiras semanas de uso. Estes incluem tremores e
exacerbacao da ansiedade (LOPES et al., 2021; BRUM; ROCKENBACH;
BELLICANTA, 2018).

Os IRSN, como duloxetina (60-120 mg/dia) e venlafaxina
(75-225 mg/dia), inibem tanto a recaptacdo de 5-HT quanto de
norepinefrina, permitindo que esses neurotransmissores permanecam
por mais tempo na fenda sinaptica. Os efeitos colaterais incluem
sonoléncia, enxaqueca, hipotensdo, vertigem, agitacdo, tremor,
constipacao, disfuncdo sexual, entre outros (BRUM; ROCKENBACH,;
BELLICANTA, 2018).

Outras medidas terapéuticas que podem ser utilizadas para
o controle do TAG sdo os benzodiazepinicos para manejo a curto
prazo, como diazepam (5-10 mg/dia), clonazepam (0,25 mg - 4mg/
dia) e alprazolam (0,5-2 mg/dia); antidepressivos triciclicos como
a imipramina (50-200 mg/dia) e clomipramina (25-250 mg/dia);
antipsicoticos atipicos, como risperidona (1-2 mg/dia) e quetiapina
(50-300 mg/dia); e farmacos como pregabalina (75-225 mg/dia),
trazodona XR (150-300 mg/dia) e buspirona (15-30 mg/dia) (FORD,
2019).

O uso de benzodiazepinicos deve ser feito com cautela,
principalmente em pacientes com abuso de alcool e substancias
opidides, visto que essa classe de farmacos esta associada a sedagao,
prejuizo cognitivo e motor e dependéncia (MARTINI, PATEL;
FANCHER, 2019; FORD, 2019; LOPES et al., 2021).

Os efeitos adversos mais relatados com as medica¢des usadas
no tratamento do TAG sdo boca seca, constipacdo, ndusea, falta de

apetite, sonoléncia e hiperidrose, os quais costumam desaparecer
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ou diminuir apds 1-2 semanas de tratamento (MARTINI; PATEL;
FANCHER, 2019; LOPES et al., 2021). Outras drogas e mecanismos
tisiopatolégicos tém sido explorados para uso nessa patologia, a
saber, moduladores do glutamato e GABA, neurotransmissores

monoaminérgicos, fator liberador de corticotrofina (SCHANZER et

al., 2019). Além dessas medidas, a pratica regular de exercicio fisico,
a higiene do sono e a interrupcao do consumo de &lcool e drogas
recreativas é incentivado aos pacientes com transtorno de ansiedade
(MARTINI; PATEL; FANCHER, 2019).

Os pacientes devem ser monitorados a cada 2-4 semanas até o
quadro se tornar estavel e, a partir desse momento, a avaliacdo deve
ser realizada a cada 3-4 meses. A reavaliacao pode ser feita através de
escalas, como a Generalized Anxiety Disorder 7, que analisa itens como
preocupagdo, nervosismo, irritabilidade e medo (NARDI; SILVA;
QUEVEDO, 2022).

O sucesso terapéutico depende do autorrelato do paciente
em associagdo com a andlise de questionarios e escalas, como a
supracitada. Em caso de persisténcia dos sintomas mesmo com
tratamento prolongado, outras combinagdes terapéuticas devem ser
consideradas (MARTINIL PATEL; FANCHER, 2019).
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1. INTRODUCAO

P

esquizofrenia é uma doenga cronica e complexa que
Aenvolve sintomas positivos, negativos e cognitivos
(STEPNICK; KONDEJ; KACZOR, 2018). Afeta, em média, 1% da
populagao e pode cursar com um periodo prodrémico de retraimento
social, sintomas depressivos e obsessivos, seguidos por exacerbacdo
psicotica (delirios, alucinagdes e comportamento ou discurso
desorganizado) (KAPICI O.; KAPICI Y.; TEKIN, 2023). A maioria
dos casos de esquizofrenia ocorre em individuos entre 20 a 25 anos
de idade, afetando os homens mais precocemente que as mulheres
(LUGO et al., 2022).

-

E um dos transtornos psiquidtricos mais graves e
incapacitantes, uma vez que acarreta grandes prejuizos psicossociais.
Também é considerado um distarbio neurolégico multigénico,
sendo sua etiologia implicada em interacdes entre fatores genéticos e
ambientais. Nao hd mecanismo fisiopatolégico central, sendo assim,
existem varias hipoteses diferentes para explicar a neuropatologia da

esquizofrenia (ZAMANPOOR, 2019).

Estudos sobre a doenca relacionam os sintomas positivos
e negativos as alteracdes da neurotransmissdao dopaminérgica,
sendo os positivos no sistema mesolimbico e os negativos na via
mesocortical. J4 os sintomas cognitivos estao relacionados as alteragdes

glutamatérgicas na conectividade neuronal pré-frontal nos receptores
NMDA (STEPNICK; KONDEJ; KACZOR, 2018).

De acordo com a American Psychiatric Association (2014),
um dos critérios diagnosticos é feito mediante alteracdes em pelo
menos dois dos seguintes dominios: delirios, alucinacdes, discurso

desorganizado, comportamento motor grosseiramente desorganizado
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ou catatonico e sintomas negativos durante o periodo de um més,

devendo estar presentes, obrigatoriamente, os trés primeiros.

O tratamento consiste em uma combinacdo entre farmacos

antipsicéticos e um acompanhamento psicossocial, que é baseado de

acordo com a manifestagao clinica que o paciente apresenta; podendo
ser realizado ambulatorialmente, ou nos casos de surto, em unidades
psiquidtricas com internagdo hospitalar. Contudo, é extremamente
importante excluir outras causas de psicose, como as psicoses por
condi¢des médicas (neuroldgica, enddcrina, metabdlica), ou todxicas
(induzidas por substancias de uso recreacional, toxinas, psicose
iatrogénica) (LIEBERMAN; FIRST, 2018; HARRIS, 2023).

2. ETIOLOGIA

A etiologia da esquizofrenia pode ser explicada como
mecanismos multifatoriais, em que os fatores ambientais interferem
diretamente, modificando os diversos fatores genéticos, que
consequentemente alteram o funcionamento neuroquimico cerebral,
culminando no desenvolvimento da esquizofrenia (ZAMANPOOR,
2019).

Por ser uma doenga de curso cronico e incapacitante, a
esquizofrenia é alvo de muitos estudos e pesquisas. Ainda ndo se
sabe ao certo a especifica etiologia da doenca, passando assim a ter
diversas hipoteses fundamentadas nos estudos e com melhoras
empiricas de tratamentos farmacolégicos. Hip6teses sobre os sistemas
dopaminérgicos e glutamatérgicos buscam explicacbes para cada
tipo de sintomas (positivos e negativos) da esquizofrenia e sdo as
principais sobre as causas da doenca. O sistema dopaminérgico estaria
correlacionado com os sintomas positivos da doenga, onde estaria em

hiperfungdo da dopamina nos receptores D2, localizados no nucleo
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accumbens. J4 os sintomas negativos estariam relacionados com a
hipofuncdo da dopamina nos seus respectivos receptores no cortex
pré-frontal (PSCHEIDT et al., 2022). Além dessas, existem hipoteses
serotoninérgicas, gabaérgicas e do sistema endocanabinoide nas
esquizofrenias (STEPNICK; KONDE]; KACZOR, 2018).

Além das hipdteses neuroquimicas, existe a hipotese dos
dois golpes, onde fatores genéticos e fatores ambientais contribuem
em conjunto para alteracdes fisiopatologicas nos sistemas cerebrais.
As alteracdes genéticas envolvem mdaltiplos genes que ocasionam
baixa replicacdo genética e rearranjos cromossomicos. Ja os fatores
ambientais, como agentes infecciosos, desenvolvimento intrauterino e
pos-nascimento, estdo envolvidos com o favorecimento das alteragdes
genéticas e fisiopatolégicas que atuariam como gatilho para esta
patologia (ZAMANPOOR, 2019).

P

O sistema imunolégico é o principal fator ambiental
relacionado com o aparecimento deste distrbio psiquiétrico.
Diversos estudos mostram a relacdo das citocinas inflamatoérias
com a desregulacdo das ligagdes neuroquimicas, fortalecendo as
hipéteses dopaminérgicas e glutamatérgicas (ZAMANPOOR,
2019). Existem estudos que comprovam também a interferéncia das
condigdes do feto durante o pré-natal e obstétricas na predisposicao
ao desenvolvimento da esquizofrenia, como exposicdo a infecgoes
intra Gtero por rubéola, influenza, citomegalovirus, poliovirus, virus
do herpes simples e toxoplasma gondii, complicacdes obstétricas
relacionadas a incompatibilidade sanguinea no sistema RH e baixo
peso ao nascer. Também sao elencadas as gestacdes que passaram pela
condicao de pré-eclampsia, parto prematuro e deficiéncia nutricional
durante o periodo de gestacdo. A idade avancada do pai também se

mostrou presente em estudos que buscam possiveis etiologias para
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o desenvolvimento da esquizofrenia (MCCUTCHEON; MARQUES;
HOWES, 2019).

3. EPIDEMIOLOGIA

2

A esquizofrenia é uma doenca de impacto mundial e de

acordo com a Organizagdo Mundial da Satide (OMS) afeta 24 milhdes
de pessoas globalmente, ou seja, 1 a cada 300. Apresenta uma taxa
de risco de 0,7% de ter a doenca uma vez na vida sendo a terceira
causa de perda da qualidade de vida entre 15 e 44 anos (PSCHEIDT
et al., 2022). A doenga tende ao inicio na vida adulta, entre os 20 a 25
anos, impactando parte da populacdo economicamente ativa, levando
a prejuizo na vida social, laboral e afetiva, gerando altos custos
econdmicos para o pais e para o sistema de satide (LUGO et al., 2022). A
expectativa de vida de individuos com a enfermidade é de cerca de 15
anos a menos que individuos nao possuem a doenca, assim como um
risco de suicidio de 5 a 10% ao longo da vida, predominantemente em
homens (JAGAN et al., 2023; MCCUTCHEON; MARQUES; HOWES,
2020).

A esquizofrenia pode apresentar um componente de risco no
histoérico familiar, com uma taxa estimada de 80% de hereditariedade.
Diferentes genes foram associados ao risco de esquizofrenia, sendo
relacionados a uma heranga poligénica, porém s6 sdo constatados em
cerca de 2% da populagao isoladamente e é 5 vezes maior caso existam
fatores ambientais envolvidos, como complicagdes perinatais. Outros
fatores ambientais estdo correlacionados ao risco de desenvolver a
doenca, como traumas de infancia, uso de substancias, a vida urbana
e a migracao (MCCUTCHEON; MARQUES; HOWES, 2020).

No Brasil, a esquizofrenia apresenta uma prevaléncia de
0,8% (BARBOSA; RODRIGUES; VIEIRA, 2020). O diagnoéstico ocorre
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principalmente no inicio da vida adulta, raramente antes dos 16 anos
e apos os 45 anos. Homens e mulheres sdao igualmente afetados em
proporcao, mas apresentam diferentes idades de inicio, sendo as
mulheres comumente diagnosticadas de 7 a 10 anos ap6s os homens.
(HARVEY; ISNER, 2020; JAGAN et al., 2023).

Um estudo brasileiro demonstrou através de dados do
DATASUS de 2008 a 2017 o custo financeiro para o sistema tnico
de satde com medicagdes antipsicoticas atipicas, demonstrando um
valor alto que vem aumentando ao longo dos anos. O seu uso é maior
em adultos de 19 a 59 anos, com uma preferéncia de 50,5% para as
mulheres com 44 anos, residentes na regido Sudeste. A raca em maior
uso foi a branca, seguida da parda. As regides com maior proporcdo de
uso foram a Sudeste, seguida da Nordeste. As taxas de abandono de
tratamento cursam com 20% nos primeiros 6 meses de uso (FULONE;
SILVA; LOPES, 2023).

Outro estudo brasileiro com dados retirados do DATASUS
de 2008-2019, demonstrou uma taxa de incidéncia de internacdes de
77,44 em 100 mil habitantes, a maior incidéncia ocorre no sul, seguida
do centro-oeste e sudeste. O tempo de internagao teve tendéncia de
queda até 2017, quando comegou a aumentar ndo s6 o tempo, mas
também a quantidade e o custo das internacdes até este momento. As
internacdes sao mais frequentes no sexo masculino. A proporcao de

jovens que buscam os servicos de satide mental no Brasil foi de 19,8%
(CARTERI et al., 2020).

Segundo os estudos de Contin (2018) e Sa (2021), cerca de 62%
dos pacientes com esquizofrenia faziam uso de alguma substancia de
forma problematica, sendo o tabaco o principal, seguido de alcool,
maconha e outras drogas como ecstasy e anfetaminas. O uso de
substancias psicoativas foi associado ao risco de acarretar episédios

de psicose aguda, e seu uso recorrente ao quadro de psicose cronica e
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esquizofrenia. As substancias mais relacionadas ao desenvolvimento
do quadro sdo as anfetaminas, metanfetaminas e a cannabis. O uso
da cannabis é associado a um risco aumentado de duas a quatro
vezes de predispor a esquizofrenia em individuos saudaveis e a um

prognostico desfavordvel em individuos que ja apresentam a doenga,

como maior gravidade dos sintomas, maior tempo de hospitalizagao
e baixa adesdo ao tratamento (CONTIN, 2018; ENGELGARDT, 2023;
URITS, 2020).

4. FISIOPATOLOGIA

A ideia de alteragdes biologicas como etiologia da
esquizofrenia é tao antiga quanto definir o transtorno como entidade
nosoldgica. O conceito de deméncia orientou inicialmente o estudo
dos processos degenerativos neuronais. Dificuldades metodolégicas
na pesquisa neuropatoldgica, achados inconsistentes e o advento
das drogas antipsicéticas na década de 1950 levaram a pesquisa
a focar nos neurotransmissores como elementos fundamentais no
desenvolvimento da esquizofrenia (SALUM; PEREIRA; GUIMARAES,
2008).

Sobre a teoria dopaminérgica, alguns autores evidenciaram
que a clorpromazina possui beneficio no tratamento da esquizofrenia,
ressaltando-se, posteriormente, que o haloperidol e a clorpromazina
aumentavam os niveis de metabdlitos da dopamina em determinadas
regides cerebrais ricas em dopamina em estudos realizados com

ratos, embora os mesmos possuissem efeitos inconsistentes em outros
neurotransmissores (NETO; BRESSAN; BUSSATO FILHO, 2007).

Tendo como apoio o estudo identificado, foi proposto que os
antipsicéticos atuassem antagonizando os receptores dopaminérgicos,

causando assim um aumento compensatério nos niveis de dopamina
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no organismo. No mais, as anfetaminas sdao usadas como drogas
de abuso e podem induzir psicose em individuos que nao possuem
patologia psiquiatrica prévia e convulsdes em pacientes com
esquizofrenia. De tal maneira, eles atuam inibindo o transportador
de dopamina e consequentemente o transportador vesicular de
monoamina, proporcionando entdo a liberacdo de dopamina, que
por sua vez sdo armazenadas em neurdnios pré-sinapticos (NETO;
BRESSAN; BUSSATO FILHO, 2007).

Obteve-se informagdo, também, sobre os antipsicéticos, em
que tais podem bloquear a ativacdo induzida por anfetaminas e,
logo, os movimentos estereotipados Posteriormente, pode ter uma
relagdo entre a eficacia de diferentes antipsicoticos e sua afinidade
por receptores dopaminérgicos D2, sendo que atualmente todos os
antipsicoticos podem bloquear os receptores D2, porém possuindo
diferentes graus de afinidade (ROPPER; MARDER; CANNON, 2019).

A dopamina, por sua vez, desencadeia um papel no
que foi denominado “aprendizado baseado em recompensa”,
direcionando que a liberacdo de dopamina esta intimamente ligada
ao desenvolvimento comportamental que preveem uma recompensa
subsequente. No mais, a elevacao da sintese de dopamina foi analisada
tanto na fase prodrdémica quanto no primeiro episédio de psicose da
esquizofrenia, mas evidentemente em sistema corticoestriatal que
se envolvem na avaliacio da probabilidade de que, baseando na
experiéncia anterior, um estimulo seja propicio para uma recompensa
(ROPPER; MARDER; CANNON, 2019).

A respeito da teoria serotoninérgica, cita-se o uso de LsD como
precursor de sintomas, tais como: desrealizagdo, despersonalizagao
e alucinacdes visuais semelhantes a alguns dos sintomas da
esquizofrenia, efeitos tais que ocorrem devido ao antagonismo dos

receptores serotoninérgicos. Tal observacao, obteve-se a possibilidade
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de que a deficiéncia de serotonina estivesse amplamente envolvida na
patogénese da esquizofrenia. No entanto, evidéncias a favor da teoria
dopaminérgica afastaram a ideia até o final da década de 1980, quando
foram desenvolvidos os antipsicéticos considerados atipicos. Dessa

maneira, evidencia-se que drogas atipicas apresentam alguns fatores,

como: atividade antipsicética, menor potencial para causar sintomas
extrapiramidais e maior afinidade por receptores serotoninérgicos,
principalmente o receptor 5-HT2A. No mais, é provavel que a atividade
serotoninérgica tenha um efeito melhor sobre os sintomas negativos
e tenha respostas protetoras na indugao de sintomas extrapiramidais
(NETO; BRESSAN; BUSSATO FILHO, 2007).

Alguns autores discordam do achado de atividade atipica das
drogas e apontam para as seguintes evidéncias: antipsicéticos tipicos
como loxapina e clorpromazina apresentam niveis de ocupacdo de
5-HT2A comparaveis a drogas atipicas; O 5-HT2A é méaximo em
doses de medicamentos atipicos que ndo sao antipsicéticos, e os
medicamentos atipicos tornam-se eficazes apenas quando a ocupagao
de D2 excede mais de 60 %, ndo muito diferente do necessario para que o
haloperidol seja potencialmente eficaz. Assim, a teoria serotoninérgica
como modelo explicativo da esquizofrenia é controversa e carece de
evidéncias mais consistentes (NETO; BRESSAN; BUSSATO FILHO,
2007).

5. MANIFESTACOES CLINICAS

A esquizofrenia é marcada por diferentes subtipos de sintomas,
a saber: negativos, positivos, de desorganizacao, psicomotores,
cognitivos e de humor. As manifestacdes clinicas associadas a doenca
sdo as alucinacdes, os delirios, desorganizacdo da fala (sintomas
positivos) e diminuicdo da motivacdo e expressao (negativos). Os

sintomas negativos levam ao prejuizo da vontade, do pensamento e da
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linguagem, assim como na esfera da cognicdo, vida social e da relagao
afetiva. Os sintomas positivos sdo delimitados pelas alucinacdes, ideias
delirantes e distor¢ao da realidade (AFONSO et al., 2021; FONSECA,;
RIOS, 2021).

Existem sinais expressos antes de ocorrerem os sintomas
alucinatorios, chamados de periodo pré-moérbido, em que o doente
manifesta sinais de retracdo social como introversdo e pouca
comunicagdo, optando por passar periodos sozinho e que pode
corresponder aos sinais iniciais observados na infancia e adolescéncia.
Além deste comportamento de afastamento, pode apresentar interesse
por assuntos como culto, religido, filosofia e outros temas de aspecto
subjetivo (QUEIROS et al., 2019; MELO; FREITAS, 2023).

Segundo o American Psychiatric Association (2014), os delirios
sdo estados mentais que levam a pensamentos imutaveis mesmo
quando confrontados com evidéncias. Podem ter diferentes contetidos
como persecutorios, de referéncia, grandeza, erotomaniacos, niilistas
e somaticos (APA, 2014). Os delirios de contetdo persecutério sdo
ideias de que o sujeito pode estar sendo vitima de algum desejo de
prejuizo externo, de perseguicdo e conspiracao, ja os de referéncia
abrangem o aspecto do individuo acreditar que atividades comuns
podem ser dirigidas a ele, como conversas e mensagens de radio
(DALGALARRONDO, 2019; QUEIROS et al., 2019).

Asalucinagdes saoalteragdes de Ambito sensorial, sejaauditivo,
visual, olfativo ou gustativo, sendo as auditivas as mais frequentes
no transtorno. A desorganizagdo do pensamento pode se apresentar
com incoeréncia na fala ou tangencialidade. Além disso, a alteragao
dos pensamentos pode apresentar também desorganizagdo motora,
desde agitagdo com auto-agressividade ou heteroagressividade,
repeticdes de movimentos ou falas como ecopraxia ou ecolalia, até

o catatonismo, com baixa interacdo com o ambiente ou oposicao as
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solicitacdes (negativismo), suspensdo de resposta motora e verbal
(estupor e mutismo) (PESSOA et al., 2023).

Os sintomas negativos se baseiam na diminuicao da atividade

motora e emocional, como avolia, alogia, anedonia e diminuicdo da

socializacdo (BATINIC, 2019). Os sintomas cognitivos também afetam
a memoria, atencdo, linguagem e a capacidade de manejar problemas
(FONSECA; RIOS, 2021).

6. DIAGNOSTICO

O diagnéstico de esquizofrenia é clinico e realizado através da
avaliacao do estado mental, que investiga a presenca de um conjunto
de sinais e sintomas concomitantes ao funcionamento social ou
profissional prejudicados. Por ser uma sindrome clinica heterogénea,
individuos com a doenga apresentam varia¢cdes em sua manifestagao,
que envolvem disfuncdes cognitivas, comportamentais e emocionais,
no entanto, nenhum sintoma é patognomonico do transtorno. Outra
caracteristica associada a esquizofrenia é a falta de insight dos pacientes
sobre sua condigdo mental; em geral, eles ndo acham que tém qualquer
problema ou doenca, e em alguns casos, reconhecem a presenca
de sintomas, porém relaciona-os a causas espirituais, nervosismo,
dificuldades da vida, entre outros (DALGALARRONDO, 2019).

De acordo com a American Psychiatric Association (2014), devem
estar presentes, por um periodo de no minimo um més, pelo menos
dois sintomas, dentre os quais incluem obrigatoriamente delirios,
alucinacdes ou discurso desorganizado e que podem estar associados
ao comportamento desorganizado ou catatonico e a sintomas
negativos, como expressao emocional diminuida ou avolia. Espera-se,
também, um nivel de funcionamento relacionado ao trabalho, relacoes

interpessoais ou autocuidado abaixo do que era alcancado pelo
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individuo anteriormente. Em caso de criancas e adolescentes, observa-
se uma incapacidade de atingir um nivel esperado nas principais
areas de funcionamento. Abaixo, na Tabela 1, detalham-se os critérios

diagnosticos da esquizofrenia.

Tabela 1: Critérios diagndsticos de esquizofrenia de acordo com o American
Psychiatric Association (2014)

A. Dois (ou mais) dos itens a seguir, cada um presente por uma quantidade
significativa de tempo durante um periodo de um més (ou menos, se tratados com
sucesso). Pelo menos um deles deve ser (1), (2) ou (3):

1. Delirios.

2. AlucinagGes.

3. Discurso desorganizado.

4. Comportamento grosseiramente desorganizado ou catatonico.

5. Sintomas negativos (i.e., expressdo emocional diminuida ou avolia).

B. Por periodo significativo de tempo desde o aparecimento da perturbagao, o nivel
de funcionamento em uma ou mais areas importantes do funcionamento, como
trabalho, relagdes interpessoais ou autocuidado, estd acentuadamente abaixo do
nivel alcancado antes do inicio (ou, quando o inicio se dd na infancia ou na
adolescéncia, incapacidade de atingir o nivel esperado de funcionamento
interpessoal, académico ou profissional).

C. Sinais continuos de perturbagédo persistem durante, pelo menos, seis meses. Esse
periodo de seis meses deve incluir no minimo um més de sintomas (ou menos, se
tratados com sucesso) que precisam satisfazer ao Critério A (i.e., sintomas da fase
ativa) e pode incluir periodos de sintomas prodréomicos ou residuais. Durante esses
periodos prodromicos ou residuais, os sinais da perturbacdo podem ser
manifestados apenas por sintomas negativos ou por dois ou mais sintomas listados
no Critério A presentes em uma forma atenuada (p. ex., crencas esquisitas,
experiéncias perceptivas incomuns).

D. Transtorno esquizoafetivo e transtorno depressivo ou transtorno bipolar com
caracteristicas psicéticas sdo descartados porque 1) ndo ocorreram episédios
depressivos maiores ou maniacos concomitantemente com os sintomas da fase ativa,

ou 2) se episédios de humor ocorreram durante os sintomas da fase ativa, sua

duracao total foi breve em relagdo aos periodos ativo e residual da doenga.
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E. A perturbagdo pode ser atribuida aos efeitos fisiol6gicos de uma substancia (p.
ex., droga de abuso, medicamento) ou a outra condi¢ao médica.

F. Se ha histéria de transtorno do espectro autista ou de um transtorno da
comunicagdo iniciado na infancia, o diagnéstico adicional de esquizofrenia é

realizado somente se delirios ou alucinagdes proeminentes, além dos demais

sintomas exigidos de esquizofrenia, estdo também presentes por pelo menos um
més (ou menos, se tratados com sucesso).

Especificar se:

Os especificadores de curso a seguir devem somente ser usados ap6s um ano de
duracdo do transtorno e se nao estiverem em contradi¢gdo com os critérios de curso

diagnostico.

Nao existem exames de imagem, laboratoriais ou testes
psicométricos especificos para esquizofrenia. No entanto, existem
diferencas na arquitetura celular, na conectividade da substancia
branca eno volume da substancia cinzenta em variasregides do cérebro,
que podem ser observadas quando se comparam a imaginologia de
pessoas saudaveis com pessoas com o transtorno (KAPICI O.; KAPICI
Y.; TEKIN, 2023).

7. EXAMES COMPLEMENTARES

Diante da patologia discutida, o diagnéstico é clinico, baseado
na histéria clinica e no comportamento apresentado, em queixas e
relatos subjetivos e, é claro, no exame do estado mental, tendo em
vista que ainda ndo foram encontrados marcadores especificos ou
achados de imagem que possibilitam ser considerados préprios e
caracteristicos do quadro (BRASIL, 2014).

Entretanto, existe uma escala identificada como Positive and
Negative Syndrome Scale (PANSS), que foi desenvolvida para possibilitar

a averiguacdo dos sintomas em pacientes que possuem esquizofrenia,
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principalmente a agitacdo psicomotora. Nos dias atuais, ela é muito
utilizada nos trabalhos de seguimento dos pacientes medicados apds
o Primeiro Episoédio Psicético (PEP), com o intuito de avaliar a eficacia
da intervengao (ABP; SBP, 2012).

O tempo para aplicacdo da escala é curto, porém, é necessario
que o entrevistador seja treinado para realizar a mesma. O paciente é
graduado de 1 a 7, em 30 sintomas distintos, baseados na entrevista

ou relato de familiares, sendo dividida em trés partes, de acordo com

0 Quadro 1.
Quando 1: Escala com os sintomas positivos e negativos
Escala Caracteristicas
Escala de sintomas positivos Delirios, alucinacdes, hiperatividade,
desorganizacao, grandiosidade,

sintomas persecutdrios e hostilidade .

Escala de sintomas negativos Embotamento  afetivo,  retraimento
social, dificuldade em abstracao,

pensamento estereotipado, falta de

espontaneidade.
Escala de psicopatologia social Preocupagdo  somadtica, ansiedade,
sentimentos  de  culpa,  tensdo,

maneirismos, depressdo, retardo motor,
desorientacdo, pobreza de controle dos

impulsos.

Fonte: Elaborado pelos autores com base em ABP; SBP (2012).

De tal maneira, para que possa afastar e até mesmo detectar
determinadas causas organicas que podem ser reversiveis, é
ideal que o individuo realize exames laboratoriais, de imagem e
eletroencefalograma. A respeito dos exames laboratoriais, a solicitagao
deverd ser direcionada pela histéria clinica e principalmente com as

queixas somaticas dos pacientes, tendo em vista que apds a analise
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dos resultados dos primeiros exames, novos podem ser solicitados,
em face das reagdes adversas dos medicamentos (SECRETARIA DE
ESTADO DA SAUDE DO ESPIRITO SANTO, 2018).

7.1. Exames Laboratoriais

Os principais exames basicos a serem solicitados sdo: glicemia,
hemograma, dosagem de eletrdlitos, exames das fun¢des hepatica e
renal, sorologias (hepatites, HIV e sifilis), urina (elementos anormais
e sedimentos - EAS), teste de gravidez - indicado para mulheres em
idade fértil, perfil tireoidiano e exames toxicolégicos na urina. Se
houver suspeita de infec¢des solicita-se VHS e, por consequéncia,
se houver alteracoes no exame fisico, necessario solicitar exame de
liquor cefalorraquidiano, FAN (em caso de suspeita de doengas
reumatolégicas) e dosagens de Vitamina B12, quando houver
anemia perniciosa ou em pacientes caracterizados como bariatricos
(SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE DO ESPIRITO SANTO,
2018).

7.2. Exames de Neuroimagem

Os exames de neuroimagem sao indicados para excluir causas
organicas e devem ser limitados nos casos que possuem PEP, onde ha
sintomas e sinais neurol6gicos, apresentagao psicética atipica, sintomas
sugestivos de delirium e PEP em pacientes com mais de 50 anos.
Ademais, em caso de PEP, o eletroencefalograma deve ser realizado
nas seguintes cldusulas: antecedente pessoal de crises convulsivas,
estreitamento do campo de consciéncia, antecedente de traumatismo
cranioencefdlico grave e suspeita de narcolepsia (SECRETARIA DE
ESTADO DA SAUDE DO ESPIRITO SANTO, 2018).
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8. TRATAMENTO

O tratamento da esquizofrenia é focado no controle ou
atenuagdo dos sintomas, quando o primeiro ndo é obtido, j&4 que
ainda ndo se sabe um tratamento definitivo visando a cura da doenca.
Estudos mostram que hd uma variabilidade de resultados com o
tratamento medicamentoso, apenas 10-30% dos pacientes terdo um
resultado benéfico, porém limitado, da esquizofrenia. Os principais
medicamentos envolvidos no tratamento dos sintomas da doenca
atuam na disponibilidade de dopamina nos receptores D2 no cortex
frontal e ndcleo accumbens (regido com dopamina que interliga o
cortex pré-frontal com o coértex limbico), assim o foco do tratamento
é muito mais voltado para a atenuagdo dos sintomas positivos do
que dos negativos, tendo em alguns medicamentos (principalmente
dos antipsicéticos de 2% geracdo) uma melhor resposta também nos

sintomas negativos da doenca (ROPPER; MARDER; CANNON, 2019).

Antes de decidir a medicacdo utilizada, devera ser levado
em conta diversos fatores que envolvem o tratamento, como: efeitos
colaterais, histérico positivo ou negativo com tratamento anterior, vias
de administragdo (oral ou intramuscular) e disponibilidade no servigo
publico ou privado (STEPNICK; KONDE]; KACZOR, 2018).

O tratamento deve ser iniciado logo apds o primeiro
episddio de uma sindrome esquizofrénica, de preferéncia dentro dos
primeiros 5 anos ap0s a crise, evitando que ocorra drésticas alteragoes
neurofisiolégicas, assim, o tratamento iniciado logo no inicio evitaria
alteracdes neurolégicas e controlariam mais facilmente os sintomas
positivos e negativos do paciente. Alguns estudos mostram que o
paciente que inicia o tratamento logo em seguida da primeira crise teria
melhor resposta terapéutica com os antipsicéticos quando comparado

aqueles que iniciaram tratamento muito tempo apods a primeira crise.
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A melhora clinica geralmente é vista apds 2 semanas do inicio do
tratamento farmacolégico (ESCAMILLA-OROZCO et al., 2021).

As classes farmacolégicas que sdo utilizadas para o tratamento

dos sintomas na esquizofrenia sdo os antipsicéticos tipicos (primeira

geracdo) e os antipsicéticos atipicos (segunda geracdo). Esses farmacos
agem inibindo parcialmente os receptores D2 da dopamina, evitando
a hiperfuncdo da monoamina no cértex frontal, assim funcionando
mais eficientemente na resolucdo dos sintomas positivos do que os
negativos. Um ponto negativo desses medicamentos é que eles nao
sdo bloqueadores dos receptores D2 seletivos, ou seja, eles acabam
bloqueando os receptores em todo o cortex, o que acaba ocasionando
nos efeitos colaterais dessas medicacdes. A 2? geracdo dos antipsicéticos
é mais eficiente no tratamento dos sintomas negativos da doenca bem
como da funcdo cognitiva, além de possuir menos efeitos colaterais
e melhor aceitacdo pelo paciente (ROPPER; MARDER; CANNON,
2019). Os detalhes sobre os medicamentos utilizados na esquizofrenia

estdo na tabela 1.

Tabela 1. Medicacoes utilizadas no tratamento da esquizofrenia

CLASSE NOME DOSAGEM | EFEITO COLATERAL | DISPONIVEL
sus
Antipsicéticos | Clorpromazina |100mg - 1gr | Sintomas Sim
de 1% Geragao Extrapiramidais
(Tipicos) - -
Loxapina 30-100 mg | Sintomas -
Extrapiramidais
Haloperidol 5-20 mg Sintomas Sim
Extrapiramidais, -
1 prolactina
Flufanazina 1-20 mg Sintomas -
Extrapiramidais
179




Jodo Carvalho Vasconcelos Filho e outros

Antipsicéticos
de 2% Geracdo
(Atipicos)

Clozapina

150-600 mg

Agranulocitose,
sedacao, alteracoes

metabolicas

Sim

Olanzapina

10-30 mg

Sedacao
Ganho de peso

Risperidona

2-8 mg

1 prolactina, arritmias,
insonia, inquietagéo,
ansiedade, dores de
cabega, agitacao,
efeitos
extrapiramidais,
rinite, sedacao, fadiga,
distarbios oculares,
ganho de peso,

disfuncéo sexual,
queixas

gastrointestinais,
galactorreia e

amenorreia

Sim

Quetiapina

350-800 mg

Sedacéao, hipotensao
ortostatica, alteragoes

metabolicas

Sim

Ziprasidona

120-200 mg

Ganho de peso
minimo,

Prolongamento QT
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Antipsicoticos | Aripiprazol 10-30 mg Acatisia, ganho de -
de 3* Geragao peso, agitacao,

(também insénia, ansiedade,
considerados dor de cabecga,

atipicos) constipagdo e ndusea

Fonte: Elaborado pelos autores com base em JAMESON (2020); BRASIL, (2022).

Em casos em que o paciente tenha alguma rejeicio ao
tratamento com antipsicéticos de primeira escolha, ou falha terapéutica
(ter feito o tratamento com qualquer medicagao antipsicética por pelo
menos 6 semanas e ndo ter melhora de pelo menos 30% na Avaliacdo
Psiquiatrica Breve), a droga de escolha, que também tem a maior
eficiéncia no tratamento da esquizofrenia, é a clozapina. Antes de
mudar a medicagao inicial por nao ter tido bons resultados, o médico
deve se atentar a baixa adesdo da medicagao pelo paciente e dose da
medicacdo equivocada (subdose ou hiperdose). Umaalternativa parase
obter melhor resultados, é associar o antipsicético com estabilizadores
de humor (litio/ valproato) ou até mesmo associar dois antipsicoticos
diferentes (ROPPER; MARDER; CANNON, 2019).

Efeitos colaterais muito comuns no uso dessas medicacdes
sdo os sintomas extrapiramidais, que sdo caracterizados quando
pelo menos um dos seguintes sintomas motores sdo apresentados:
distonia, discinesia, acatisia e parkinsonismo (tremor, rigidez e
bradicinesia), esses sintomas sao mais comuns com o uso dos farmacos
de primeira geracdo (antipsicéticos tipicos), e podem ser minimizados
primeiramente com o ajuste da dose da medicagdo atual, a troca
do antipsicético por outro que tenha menos chance de ocasionar
esse efeito colateral ou instituicdo de medicacdes que melhoram os
efeitos extrapiramidais, como os medicamentos anticolinérgicos

(por exemplo, biperideno e benzotropina) ou betabloqueadores
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(por exemplo, propranolol) (ROPPER; MARDER; CANNON, 2019;
STEPNICK; KONDEJ; KACZOR, 2018; PSCHEIDT et al., 2022)

Em alguns casos, podem ocorrer efeitos colaterais mais
graves, podendo ocasionar até risco a vida, como por exemplo:
obstrucdo intestinal, arritmias ventriculares, pigmentacdo retiniana,
hiperprolactinemia, ictericia obstrutiva, agranulocitose e sindrome
neuroléptica maligna. Antipsicéticos atipicos (desses a clozapina,
olanzapina e quetiapina) estdo mais relacionados com a hiperglicemia
e ganho de peso, e consequente aumento da predisposicao
da diabetes melito tipo 2. Outro efeito colateral, grave, de uso
prolongado das duas classes de antipsicoticos é a discinesia tardia.
A clozapina (antipsicético atipico) é conhecida por causar em torno
de 1% dos pacientes em tratamento, o efeito adverso conhecido
como agranulocitose, complicagdo potencialmente fatal, e que de
acordo com o FDA americano deve ser monitorada com contagem de
globulos brancos e neutréfilos semanalmente durante as primeiras
18 semanas, e ap6s tal periodo mensalmente enquanto durar o
tratamento. Caso aparecam leucopenia (leucécitos totais entre 3000-
3500/mm?) ou neutropenia (neutréfilos 1500- 2000/ mm?3), deve-se
continuar o tratamento e realizar hemograma 2x por semana até a
contagem estabilizar ou aumentar. Caso aparecam leucopenia grave
(leucécitos totais < 3000/mm?) ou neutropenia grave (neutréfilos <
1500/mm?), a Clozapina deve ser suspensa. Durante os primeiros
dias de tratamento é recomendado que se inicie com dosagem mais
baixa e seja realizado ajuste progressivo e ascendente nas doses para
minimizar os possiveis efeitos colaterais, e evitar que o paciente tenha
uma ma adesdo ao medicamento. (PSCHEIDT et al., 2022; STEPNICK;
KONDE]J; KACZOR, 2018

A terapia psicologica, mais especificamente a terapia cognitivo

comportamental, se torna um 6timo coadjuvante juntamente com
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a medicagdo, para que tenha uma melhor taxa de efetividade do
tratamento, essas combinagdes de tratamento tém resultados positivos
na atenuacdo dos sintomas positivos e negativos, e principalmente
na reestruturacdo cognitivo-comportamental do paciente com
esquizofrenia. Outras praticas de medicina alternativa estao em estudo
para comprovagao de sua efetividade (BATINIC, 2019).
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1. INTRODUCAO

credita-se que o Parkinsonismo Induzido por Drogas
A (PID) sejaasegundacausamaiscomumde parkinsonismo
secundérioapoésaDoenca deParkinson (DP) (SHIRAIWA; TAMAOKA,;
OHKOSHI; 2018). Além disso, de acordo com a American Psychiatric
Association (2014), seus sintomas incluem tremor em repouso, rigidez
muscular, acinesia ou bradicinesia, desenvolvendo-se geralmente
semanas apos o inicio do medicamento ou aumento de sua dose
(usualmente neurolépticos) (GERMANY et al., 2019).

O parkinsonismo pode ser causado por qualquer substancia
que interfira na transmissdo da dopamina, especificamente os
bloqueadores dos receptores de D2 (UPTODATE, 2023). Deste modo,
a PID pode ser mais grave em idosos e mulheres, fazendo-se com
que essa populagao seja 50% dos acometidos pela doenga. Dito isso,
é imprescindivel o reconhecimento inicial dos sintomas, assim como
seus fatores de risco e agentes agressores (SHIRAIWA; TAMAOKA;
OHKOSHI; 2018).

Para que o diagnoéstico de PID se torne mais facil, é necessario
estabelecer uma relagdo temporal direta entre a introducdo e
a interrupcdo da medicagdo e seus sintomas, quando héa essa
possibilidade (YOMTOOB; KOLOMS; BEGA; 2018). Apesar disso,
pode ser 1til o uso de exames de imagem para a diferenciagdo com
o Parkinson, como a Tomografia Computadorizada por Emissao de
Foton Unico (SPECT) e a Tomografia Computadorizada por Emissao
de Pésitrons (PET) (UPTODATE, 2023a).

Em suma, pela DP ser decorrente de uma degeneragao
dopaminérgica pré-sinaptica irreversivel e, em contraposicdo, o PID
ser induzido por medicamentos, obtém-se um curso favoravelmente

reversivel do quadro ap6s cessar o tratamento com a droga indutora
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da doenca, havendo, portanto, o desaparecimento de seus sintomas em
semanas a meses, ou realizar o tratamento com drogas que atenuem ou
cessem a sintomatologia relacionada as manifestacoes extrapiramidais
(YOMTOOB; KOLOMS; BEGA; 2018).

2. ETIOLOGIA

Dentre as principais causas que levam ao parkinsonismo
a mais comum é a DP em si, sendo que o PID ocupa o segundo
lugar da etiologia mais comum da patologia (SHIN; CHUNG,
2012; GERMANY et al., 2019). O Parkinsonismo medicamentoso é o
distarbio de movimento mais causado por qualquer tipo de farmaco
(OSTROUMOVA et al., 2021).

Os dados sobre a DP sdo vastos, mas em relacdo ao
parkinsonismo e o PID, a maioria dos estudos desenvolvidos nao
abrangem uma amostra de populacdo muito vultuosa. Os farmacos
mais associados ao efeito colateral sdo aqueles que agem nos
receptores dopaminérgicos. Além dos medicamentos neurolépticos,
que sdo apontados como os principais causadores de PID, os farmacos
que atuam na motilidade gastrointestinal, bloqueadores de canais
de calcio e antiepilépticos sao drogas que tém sido associadas a este
efeito colateral (SHIN; CHUNG, 2012). Em relagcdo aos neurolépticos,
estudos demonstram que a prevaléncia do parkinsonismo, somado a
discinesia tardia, chega a atingir de 20 a 35% da populacao que utilizam
antipsicéticos, sendo que as taxas mais altas do desenvolvimento deste
efeito estdo em populagdes mais idosas (WARD; CITROME; 2018).

Dentre as efeitos colaterais extrapiramidais, o parkinsonismo
foi listado como o distarbio mais frequente, estando presente na
administracao de antipsicéticos tipicos, como haloperidol e fenotiazina,

e atipicos, como olanzapina, quetiapina e risperidona, sendo que
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os atipicos apresentaram um menor potencial de desenvolvimento
do parkinsonismo (SINGH et al., 2021). O Parkinsonismo foi listado
como efeito colateral da clorpromazina trés anos apés o inicio de
sua comercializacdo e, pouco tempo depois, foi reconhecido que
todos os medicamentos neurolépticos tipicos poderiam causar o
desenvolvimento de efeitos colaterais extra-piramidais (SHIN;
CHUNG, 2012).

Ainda que o parkinsonismo seja um efeito colateral
conhecido, muitos pacientes idosos que utilizam medicamentos que
atuam nos receptores dopaminérgicos acabam sendo erroneamente
diagnosticados em DP. Isso ocorre tanto pela dificuldade de erigir
critérios que diferenciam a DP do parkinsonismo, especialmente em
populacado idosa, quanto pelo fato de que nem sempre é explicita a
relacdo do surgimento dos sintomas do parkinsonismo com o uso
do farmaco. Como usualmente ocorre com os efeitos adversos, o
parkinsonismo medicamentoso é mais facilmente detectado quando ha
uma proximidade temporal entre o inicio e interrup¢do dos sintomas
com o inicio e interrup¢do da administragdo do farmaco, o que nem
sempre acontece (SHIN; CHUNG, 2012).

O PID pode surgir pouco apdés a administracdo do farmaco
ou pode levar anos para que o efeito adverso se desenvolva a ponto
de apresentar manifestagdes clinicas relevantes (BOWER et al., 1999;
SHIN; CHUNG, 2012). Em cercade 50a75% dos casos de PID causados
por neurolépticos, os efeitos adversos comecam a se manifestar no
primeiro més de uso do medicamento, sendo que em 90% dos casos
as primeiras manifestagdes clinicas manifestam-se nos primeiros
trés meses de uso do medicamento. Na maior parte dos casos, a
interrupcdo da medicacdo é suficiente para que cessem os sintomas
do parkinsonismo medicamentoso, mas isso ndo se aplica a todas as
sindromes extrapiramidais (WARD; CITROME, 2018).
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Diante de tais dados, vé-se que o parkinsonismo é um efeito
adverso que ndo pode ser negligenciado, especialmente em populagdes
idosas. Fica evidente, entdao, a necessidade de monitoramento e
acompanhamento dos pacientes sob uso de neurolépticos, impondo-

se, inclusive, avaliacdes periddicas de sua condicdo ndo sé6 em

relagdo a utilizacdo como um todo, mas quanto aos efeitos adversos
extrapiramidais, especificamente (SANCHEZ; CALVO; JARAMILLO,
2005).

3. EPIDEMIOLOGIA

- .

O parkinsonismo secundério é o principal distarbio de
movimento advindo do uso de medicagdo antipsicética, visto que a
sua prevaléncia é superior quando comparada a outros distarbios
também provenientes do uso de medicacdes como a acatisia e a
discinesia tardia (DESAI et al., 2017). Além disso, o parkinsonismo,

possui como causa mais frequente o PID (D’ERRICO et al., 2021).

Infelizmente, a semelhanga entre os sintomas da DP primaria
e a DP secundéria induzida por medicamentos neurolépticos dificulta
a realizacdo do diagnostico diferencial da patologia (D’ERRICO et al.,
2021) . Consequentemente, a prevaléncia exata do PID ndo é conhecida,
pois o diagnodstico da doenca a partir dos sintomas muitas vezes é
dado de maneira incorreta (WYANT et al., 2023). Nesse sentido, com
base nos dados existentes, é possivel afirmar que a DIP é uma doenca
prevalente em pessoas do sexo feminino com idade préxima aos 75
anos (WARD; CITROME, 2018). A explicacdo para a idade avancada
ser fator de risco para DIP nas mulheres é embasada no fato que ha
menor expressdo das células que fazem o transporte de dopamina com
o aumento da idade, o que facilita atingir o limiar do parkinsonismo a
partir do bloqueio dos receptores de dopamina (WYANT et al., 2023).
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Além disso, outro fator de risco importante a ser levado em
consideragdo € a poténcia e dose da medicacao utilizada. Observa-se
na literatura a existéncia de estudos que apontam a maior prevaléncia
de disttrbios do movimento a partir da ingestdo dos antipsicéticos de
primeira geracdo, também chamado de agentes tipicos e dentre eles,
sabe-se que a trifluoperazina possui uma incidéncia 42% maior do
que a clorpromazina em desenvolver os sintomas extrapiramidais dos
antipsicéticos (FRIEDMAN; TRIESCHMANN; FERNANDEZ, 2005;
ALI et al.,, 2021). Por outro lado, dentre as medicagdes de segunda
geracdo, chamados de agentes atipicos, a risperidona e a olanzapina
proporcionam um risco de 31% e 76% maiores, respectivamente,
quando comparados ao uso de quetiapina (CHYOU; NISHTALA R,
NISHTALA P., 2020).

Por conseguinte, pacientes que possuem outras enfermidades
como transtorno bipolar, esquizofrenia, epilepsia com psicose e retardo
mental estdo mais suscetiveis a ingerir altas doses de antipsicéticos, o
que estabelece uma maior tendéncia do desenvolvimento de PID por
neurolépticos (DESAI et al., 2017). Além disso, a sintomatologia da
PID é muito diversificada, visto que os sintomas podem comecar dias,
meses ou até mesmo anos apos o uso de medicamentos neurolépticos.
Existem estudos ainda sobre os sintomas tardios extrapiramidais
dessas drogas que podem acontecer periodos apds a interrupgao do
uso (ALI et al., 2021).

4. FISIOPATOLOGIA

A fisiopatologia do parkinsonismo medicamentoso nao é
completamente compreendida, mas acredita-se que esteja relacionada
principalmente aos efeitos desses medicamentos antipsicéticos no
sistema dopaminérgico do cérebro, podendo ser induzido uma falha

na transmissdo dopaminérgica (UPTODATE, 2023). Os antipsicéticos
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podem interferir de diferentes maneiras nas vias da dopamina e/ou
serotonina (UPTODATE, 2023; ALI et al., 2021).

De forma geral as vias dopaminérgicas centrais sdo
nigroestriatal, a mesolimbica e a mesocortical, que surgem da

substancia negra, da area tegmental ventral e da regido retrorubral

e possuem cinco tipos de receptores da dopamina, D1, D2, D3, D4 e
D5, nos quais foram agrupados em 2 grupos, D1- like, que sdo os D1
e D5, estdo mais vinculados a receptores acoplados a proteina Gs, no
qual tem um efeito excitatorio, pois interagem com adenilil e aumenta
os niveis de cAMP dentro das células. E D2- like, sdo os receptores D2
e D4, que quando acoplados a proteina Gi, terd o efeito inibitério, ou
seja, contrario dos D1 like (VASQUEZ-BUILES et al., 2021).

Os antipsicoticos exercem seu efeito bloqueio dos receptores
D2 localizados nas vias mesocortical e mesolimbicas. Medicamentos
que interferem na via nigroestriatal podem desencadear um feedback
negativo mediado pela dopamina, resultando em uma ativacao mais
intensa e um aumento do tonus inibitério proveniente do corpo
estriado. Estima-se que os sintomas parkinsonianos surjam quando
temos mais de 80% destes receptores bloqueados. Entretanto, além da
porcentagem dos receptores mencionados anteriormente, é importante
considerar a interacdo entre farmaco e receptor. Algumas drogas,
como aripiprazol podem atingir mais de 90% de bloqueio sem causar
sintomas parkinsonianos, possivelmente devido a uma alta taxa de
depuracgao do receptor pelo medicamento (VASQUEZ-BUILES et al.,
2021).

A primeira vez que foi documentado o Parkinsonismo
Induzido por Medicamentos (PIM) foi com antipsicéticos tipicos de
primeira geracdo, que sdo especialmente antagonistas potentes dos
receptores D2 dopaminérgicos . Sendo estes antipsicoticos tipicos

terem uma maior relacdo com o bloqueio dos receptores de dopamina
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2 (D2) e com uma menor velocidade de depuragdo. Diferente os
atipicos apresentam uma maior interferéncia sobre os receptores

2A da serotonina e uma menor afinidade para os receptores D2
(UPTODATE, 2023; VASQUEZ-BUILES et al., 2021).

Quando se trata de PIM o grupo dos antipsicéticos de segunda
geracdo sdo mais heterogéneos, sendo que a risperidona, olanzapina,
ziprasidona, lurasidona e paliperidona tem apresentado um risco
maior, ja a quetiapina e clozapina demonstraram um efeito de menor
risco (UpToDate, 2023). A risperidona, em especial, demonstra uma
acdo de dose-dependéncia com interferéncia nos receptores D2.
Consequentemente, quando este medicamento esta em alta dosagem
ou em pacientes pouco tolerantes a medicagao, ele se assemelha a acao
dos antipsicéticos tipicos (UPTODATE, 2023; VASQUEZ-BUILES et
al., 2021)

Entende-se que alguns fatores de risco estejam associados ao
desenvolvimento do PID, incluindo a poténcia, via de administragao
e dose dos antipsicéticos. Em geral, quanto mais potente for o
antipsicético, maior é o risco de desenvolver o PID. Além disso, as
vias de administracdo intramuscular e supositérios apresentam uma
frequéncia maior de ocorréncia em comparagao com a administragdo
parenteral. Em geral, qualquer medicamento, especialmente
antipsicoéticos tipicos, administrado em doses elevadas que resultam
em bloqueio dos receptores D2, aumenta o risco de desenvolver o PID.
Outros fatores de risco incluem comprometimento cognitivo, idade
avancada, poténcia da medicagao e dose, sexo feminino, duracao do
tratamento e presenca prévia de sinais extrapiramidais (SHIRAIWA;
TAMAOKA; OHKOSHI; 2018).

O parkinsonismo medicamentoso, diferentemente da doenga

de Parkinson, é reversivel quando o medicamento causador é

descontinuado, sendo assim a retirada total da medicagdo e podendo
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ser substituido por alguma alternativa. Todavia os sintomas podem
persistir por um periodo de tempo ap6s a interrupgao (UPTODATE
2023; VASQUEZ-BUILES et al., 2021).

5. MANIFESTACOES CLINICAS

As manifestacoes clinicas do PID sao bastante similares aos
sintomas da DP e, por isso, é necessaria uma andlise efetiva e singular
de cada individuo (CHIN; CHUNG, 2012). No geral, o DIP se manifesta
nos individuos a partir de um inicio agudo ou subagudo, bem como
de forma simétrica e bilateral, ao contrdrio do Parkinson primério
(SEND()N; MENA: YEBENES, 2012). Contudo, estudos apontam
que uma parcela significativa de pacientes com DIP apresentam
assimetria em suas manifesta¢des, o que torna ainda mais necessario
o conhecimento de outras especificidades do DIP (WARD; CITROME,
2018).

Nesse contexto, é importante compreender que a patologia do
DIP nem sempre vem acompanhada de todos os sintomas pertencentes
a triade do parkinson ao mesmo tempo, sendo ela: o tremor, a rigidez
e a bradicinesia. Tais manifestagdes podem ocorrer em tempos
diferenciados, como é o caso da acinesia com perda do balango do
braco, a qual é considerada uma caracteristica precoce (SENDON;
MENA; YEBENES, 2012). A sindrome buco-lingual-mastigatéria, o
tipo mais comum de discinesia, também pode estar presente no quadro
clinico do paciente (TACHIBANA et al., 2020). Ademais, quando os
tremores sao identificados estes costumam ser ritmicos e ocorrem em
uma frequéncia de 3 a 6 Hz (WARD; CITROME, 2018). A presencga de
alteracdes posturais provocadas pela acinesia rigida também pode ser
observada, bem como o tremor de repouso pode ser visto com mais
frequéncia em pessoas com DIP advindo do uso de antipsicéticos
tipicos (OSTROUMOVA et al., 2021).
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Adicionalmente, é importante fazer a diferenciagdo entre
o tremor essencial em pessoas idosas e o tremor postural simétrico
presenteno DIP. O primeiro é uma doenga monossintomética enquanto,
no parkinsonismo induzido por medicamentos neurolépticos, o tremor
é acompanhado por outras caracteristicas citadas no texto como a
rigidez, bradicinesia e comprometimento postural (OSTROUMOVA
et al., 2021).

Por fim, existem caracteristicas ndo motoras da DIP que ainda
estdo em processo de investigacdo, sendo elas: caracteristicas olfativas
que apresentam resultados conflitantes; disfuncdo autonomica, que
inclui disfungdes cardiovasculares, gastrointestinais, uroldgicas e
sexuais; disfuncdo cognitiva e sintomas neuropsiquidtricos. Tais
manifestacdes clinicas, quando mais decifradas, certamente irdo
contribuir para o diagnéstico do DIP (MORLEY; DUDA, 2014).

6. DIAGNOSTICO

2

Primeiramente, é importante salientar que o PID possui
diagnéstico clinico, onde devem ser considerados a apresentacao de
sintomas apods introdugdo de um medicamento, aumento de dose
medicamentosa de um antipsicético ou apresentagao desse quadro
ap6s um ano da introducao da substancia agressora. Desta maneira,
uma anamnese bem obtida sobre uso de medicamentos atuais ou
recentemente descontinuados sdo de grande importancia diagndstica
(UPTODATE, 2023a).

E essencial observar outros distirbios de movimento induzidos
por drogas semelhantes, como acatisia e discinesia orofacial, sendo
essas mais presentes na PID. Entretanto, a distingdo de sintomas da
DP em si, com outras manifestagdes mais comuns da PID. Como por

exemplo, hiposmia, constipacdo, impoténcia, distarbios urinarios,
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distarbios de atencdo, sono e vigilia sdo mais frequentes na DP em
contraste com a PID (OSTROUMOVA et al., 2021).

Por fim, logo apo6s realizar essa disparidade entre as principais
hipéteses diagnoésticas, um exame neuroldgico completo é importante

para excluir outros diagndsticos diferenciais, como um estagio

subclinico da DP, e parkinsonismos atipicos, como deméncia com
corpos de Lewy, degeneracdo corticobasal, atrofia multissistémica,
paralisia supranuclear progressiva, entre outros e, da mesma forma,
excluir parkinsonismo secundario a outras causas, isto é, vasculopatias
e Parkinsonismo téxico (UPTODATE, 2023a; OSTROUMOVA et al.,
2021).

7. EXAMES COMPLEMENTARES

Existem sinais clinicos que sugerem o parkinson induzido por
drogas que sdo: presenca de distirbio do movimento concomitantes
com acatisia, discinesia orofacial ou qualquer outra sindrome tardia.
Diferente de sinais clinicos que sugerem mais para outros subtipos
de parkinsonismo, exemplo o neurodegenerativo subjacente (com
DP idiopética) que comumente apresenta hiposmia em teste olfatorio
(UPTODATE, 2023b; SHIN; CHUNG, 2012).

7.1. Exames de imagem

Exames adicionais como tomografia computadorizada por
emissdo de féton tnico (SPECT; 123I-FP-CIT, também conhecido
como DaTscan) pode ser tutil em casos em que existe suspeita
medicamentosa, principalmente em situacdes que ndo pode
interromper o uso da medicacdo ou quando ja interrompeu o uso
da medicacdo mas ainda persistem os sintomas por alguns meses.

A tomografia computadorizada por emissdo de poésitrons (PET) ou
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a cintilografia cardiaca com 123I-metaiodobenzilguanidina (MEB,
iodonguano 1-123) também podem ajudar a diferenciar PID de outros
processos neurodegenerativos, como a DP (UPTODATE, 2023b; SHIN;
CHUNG, 2012)

Nesses exames de imagem, é possivel analisar a captacao
do transportador de dopamina estriatal. No parkinsonismo
medicamentoso, espera-se uma captagao normal, enquanto na doenca
de Parkinson espera-se uma reducdo na ligacdo do radioligante no
corpo estriado do cérebro. A cintilografia cardiaca avalia a captagao
cardiaca de MIBG, que é normal no parkinsonismo medicamentoso
e reduzida na doenca de Parkinson (UPTODATE, 2023b; SHIN;
CHUNG, 2012).

Os Transportadores de Dopamina (DATs) sao proteinas pré-
sinapticas localizadas nas membranas dos terminais dos neurdnios
dopaminérgicos. Eles captam a dopamina das projecdes da fenda
sindptica que se estendem da substancia negra ao corpo estriado.
Esses transportadores controlam a transmissdao dopaminérgica,
desempenhando um papel importante em doengas que afetam a via
nigroestriatal dopaminérgica (UPTODATE, 2023a; SHIN; CHUNG,
2012).

7.2. Exames laboratoriais

Além do parkisonismo induzido, o uso de antipsicéticos pode
contribuir para variados efeitos colaterais e alteragdes laboratoriais,
como sindrome metabdlica, que se manifesta por ganho de peso,
dislipidemia e diabetes. O mecanismo responsavel por essas alteracdes
nao esta totalmente esclarecido, porém em alguns pacientes nota-se
aumento de apetite. A monitoracdo do peso deve ser realizada para

verificar se houve ganho nos seguintes medicamentos: clorpromazina,
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haloperidol, risperidona, olanzapina, ziprasidona e clozapina.
Além disso, é necessario monitorar a glicemia nos medicamentos
clorpromazina, olanzapina, risperidona e quetiapina. Para a
monitoracdo da hiperlipidemia, deve-se estar atento aos seguintes
medicamentos: clozapina, olanzapina, quetiapina, asenapina e
paliperidona (UPTODATE, 2023c).

O risco de eventos cardiovasculares podem chegar a dobrar
quando comparado a populagao que nao utiliza antipsicéticos, sendo a
recomendavel realizar o ecocardiograma para avaliar o prolongamento
do intervalo QTc quando em uso dos medicamentos: clozapina,
olanzapina, quetiapina, risperidona, ziprasidona, clorpromazina,
haloperidol, pimozida e tioridazina (UPTODATE, 2023c).

Outra exame laboratorial recomendavel para monitorar é a
prolactina, pois todos os antipsicéticos podem elevar de duas a trés
o nivel vezes desse hormonio por meio do bloqueio da dopamina
tuberoinfundibular, resultando em um aumento da secrecdo pela
hipéfise. Equando tem esse aumento pode interferiremirregularidades
menstruais, galactorréia, perda dolibido, disfungao erétil e ejaculatoria,
sendo os principais antipsicéticos relacionados: clozapina, risperidona,
ziprasidona, flufenazina, haloperidol, pimozida (UPTODATE, 2023a).

E importante se atentar que a Clozapina tem sido associada
a agranulocitose ou granulocitopenia, leucocitose, leucopenia,
plaquetopenia, anemia hemolitica, de forma que seu uso deve ser
acompanhado derealizagdo periddica de hemograma (SHIN; CHUNG,
2012).

Existem testes genéticos molecular também podem ajudar
a elucidar o diagnoéstico diferencial, no caso o paciente que tenha a
Doenca de Parkinson podera apresentar: Sinucleina alfa (SNCA),
parkin (PRKN), quinase 1 putativa induzida por PTEN (PINK1),
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deglicase associada ao parkinsonismo (DJ-1 ou PARKY?) e quinase de
repeticao rica em leucina 2 (LRRK2) (UPTODATE, 2023b).

8. TRATAMENTO

O Parkinsonismo medicamentoso é um efeito adverso possivel
dentre pacientes que administram neurolépticos. Assim sendo, na
maior parte dos casos, a interrup¢do da administragdo do farmaco
causador do efeito colateral é capaz de cessar as manifestacdes do
parkinsonismo (SHIN; CHUNG, 2012). Em uma parcela da populagao
o quadro de parkinsonismo cessa apds algum tempo de uso do
antipsicético. Em outros casos, mesmo apoés a interrupgao da medicagao
neuroléptica, os sintomas permanecem (WARD; CITROME, 2018).

Além dos casos em que o efeito colateral permanece, deve-
se considerar que boa parte da populacdo sob uso de neurolépticos
ndo pode dispensar a medicacdo, como é o caso de pacientes
diagnosticados com esquizofrenia ou transtorno depressivo maior.
Nesses casos, recomenda-se a substituicio do medicamento, devendo-
se buscar outra alternativa para o tratamento das patologias. Em geral
recomenda-se a troca do antipsicético tipico por um atipico, ja que
estes altimos possuem menor chance de apresentacdo de disttrbios

extrapiramidais. (SHIN; CHUNG, 2012).

Quando ndo é possivel a troca para um antipsicético atipico ou
entdo quando se apresentam sintomas de PID mesmo no uso destes,
é indicado o uso de medicamentos para controle do parkinsonismo
desenvolvido. Dentre os medicamentos possiveis para o controle pode-
se optar pelos anticolinérgicos, como o biperideno, e pela amantadina,
farmacos esses que devem ser retirados de forma progressiva a medida
em que cessam 0s sintomas. Se mesmo com o uso de antipsicéticos de

segunda geracdo ocorrem sintomas extrapiramidais intoleraveis ou
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nao manejaveis com anticolinérgicos, deve-se optar pela substituigao
para a Clozapina (PROTOGENES, 2010).

Em outros estudos, os efeitos colaterais ao tratamento com

neurolépticos foram tratados com biperideno ou com a redugao

da dose do neuroléptico. A reducdo da dose dos neurolépticos foi
demonstrada como uma forma de tratamento pouco eficaz (KANE,
2001). Ja os pacientes tratados com biperideno desenvolveram efeitos
colaterais secundarios ao fdrmaco utilizado para o tratamento do
parkinsonismo. Mais dametadedeles (52,94%), apresentoualucinagao/
delirio, 23,53% apresentaram visdo embagada, 17,65% apresentaram
sonoléncia e 11,76 % apresentaram sinais de déficit de memoria verbal.
Ainda destes pacientes, 23,53% apresentaram visdo embagada, talvez
devido a atividade anticolinérgica periférica do biperideno, relaxando
o musculo ciliar do olho, adaptando o cristalino para a visao de longe
e dificultando a visao de perto. Entende-se que, como os neurolépticos
causam desequilibrio na via que controla o movimento, reduzindo
a atividade de dopamina em relacdo a acetilcolina, o bloqueio da
atividade colinérgica central pelo biperideno regulariza a fungao
motora central. Todavia, o bloqueio da atividade colinérgica em
outras dreas o aumento atividade dopaminérgica pode se aproximar
de condi¢des encontradas em casos esquizofrenia, o que pode explicar
os casos de alucinagao ou delirio (FREDERICO et al., 2008).

A partir do desenvolvimento dos sintomas clinicos do
parkinsonismo medicamentoso, alguns pacientes passam aadministrar
tarmacos utilizados no tratamento da DP e obtém bons resultados
sendo que, em alguns casos, mesmo a administracdo temporaria de
medicamentos anti-parkinson é suficiente para que o paciente ndo volte
a desenvolver sintomas Parkinsonismo medicamentoso (FRIEDMAN
et al., 2005).
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Nos casos em que ndo é possivel a troca ou a interrupgao
da droga causadora do parkinsonismo, o tratamento deste pode
ser sintomatico, profilatico ou cronico enquanto o paciente estiver
sob uso de neurolépticos. Todos esses tratamentos sdo baseados em
medicamentos anticolinérgicos, amantadina e, em alguns estudos, os
resultados foram eficazes também com difenidramina (FRIEDMAN et
al., 2005).
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1. INTRODUCAO

Oconsumo de bebidas alcoodlicas estd sujeito a uma
complexa intersecdo de fatores culturais, regionais,
sociais, psicoloégicos e comportamentais, cuja variabilidade é
intrinsecamente moldada pelas leis juridicas e politicas publicas de
cada nagdo. A quantidade e a frequéncia de ingestao desempenham
um papel crucial na determinacdo dos danos potenciais que afetam
o consumidor. Segundo a Classificacdo Internacional de Doengas
da Organizacdo Mundial de Satde (CID-10), o consumo de &lcool
se correlaciona com mais de 40 condicdes catalogadas, além de
configurar-se como um fator de risco preponderante para problemas
de satde publica, como violéncia, desintegracao familiar, desemprego
e predisposicao a enfermidades de alta relevancia, tais quais cancer,
doencas metabolicas, cardiovasculares, hepaticas, pancreéticas e
neuropsiquiatricas (REHM, 2011).

No que diz respeito a motivagdo para o consumo de &lcool,
o comportamento relacionado a ingestdo de bebidas alcoolicas
surge naturalmente em meio a diversas atividades e necessidades,
abrangendo desde o prazer até o lazer. Esse comportamento molda
as relagdes estabelecidas nesse contexto, uma vez que o alcool é
reconhecido como uma substancia que promove relaxamento e
desinibicao social, favorecendo a socializacao. No entanto, o consumo
abusivo de alcool é um fator complexo, e é importante considerar a
relacdo com a substancia no contexto social e cultural, assim como os

valores e crengas individuais (LIMA et al., 2022).

Do ponto de vista epidemiolégico, o é&lcool assume
um papel nefasto na morbimortalidade global, representando
aproximadamente 59% de todas as causas de obito relacionadas a

doengas correlacionadas ao seu consumo. No contexto brasileiro,
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cerca de 43% da populacdo aderiu a ingestdo de bebidas alcodlicas
durante os tltimos 12 meses. Constatou-se, ainda, que a maioria desses
consumidores (aproximadamente 50%) sao homens adultos em plena
idade produtiva, erguendo-se, portanto, como um fator prevenivel

de extrema importancia para a morte precoce ou inaptidao laboral
(REHM, 2011).

No que tange aos transtornos psiquiatricos, a dependéncia ou
o abuso de 4lcool manifestam-se como fatores de risco primordiais,
interferindo no diagnéstico e progndstico dos pacientes acometidos.
O consumo excessivo de alcool, frequentemente abracado como
uma forma de automedicacdo, acarreta um aumento significativo na
incidéncia de doencas como depressao e ansiedade. Vale ressaltar que
a coexisténcia de qualquer uma dessas comorbidades pode resultar
em uma adesdo deficiente ao tratamento e uma resposta sub6tima

as patologias subjacentes ou ao préprio alcoolismo (MOLINA et al.,
2022).

2. ETIOLOGIA

Z

O alcoolismo é uma doenga cronica que envolve aspectos
comportamentais e socioecondmicos. Caracteriza-se pelo consumo
compulsivo de alcool, no qual o individuo desenvolve tolerancia
progressiva a substancia e apresenta sinais e sintomas de abstinéncia
quando interrompe o consumo. Esse uso continuo resulta em
dependéncia fisica e psicolégica, causando danos progressivos ao

N

organismo e podendo levar a morte devido ao consumo excessivo
(SILVA; SOUSA; CARVALHO, 2021).

A sindrome de dependéncia e o consumo abusivo podem ter
varias causas. Fatores ambientais fisicos e psicossociais no local de

trabalho podem estar relacionados ao padrdao de consumo alcodlico.
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Além disso, processos genéticos e fisiolégicos, incluindo enzimas
associadas ao metabolismo do dlcool, podem desempenhar um papel
significativo. Outros fatores de vulnerabilidade individual e social,
como caracteristicas bioldgicas, psicologicas e comportamentais,
idade, género, contexto familiar, situagdo socioecondmica, politicas
de satude, politicas de producao, distribuicdo e regulamentacdo do
alcool, bem como a influéncia da publicidade, também sdo relevantes
(MARTINEZ; LATORRE; FISCHER, 2022).

3. EPIDEMIOLOGIA

A Organizacdo Mundial de Satde (OMS) caracteriza o
alcoolismo como uma doenga cronica e multifatorial, solicitando
que as autoridades abordem o assunto como uma questdo de satide
publica. O consumo de alcool causa cerca de trés milhdes de mortes
em todo o mundo a cada ano, representando 5,3% da taxa geral, e
pode ser atribuido a mais de 133 milhdes de anos de vida ajustados
por incapacidade (OMS, 2018). A nova atualizagcdo da Classificagao
Internacional de Doencas (CID-11), em vigor desde 2022, define a
dependéncia de 4lcool como um distarbio de regulagdo decorrente do
uso repetido, sendo entendida como uma resposta adaptativa. Além
disso, nessa nova versao, o consumo nhocivo de dlcool foi introduzido

como um fator de risco para a saude (OMS, 2018).

Os transtornos relacionados ao uso de alcool sao prevalentes
em todo o mundo, principalmente em paises de alta e média renda, e
estdo associados a mortalidade e ao surgimento de doengas, sobretudo
em consequeéncia de problemas médicos. Uma parcela significativa dos
problemas biopsicossociais esta relacionada ao uso continuo de alcool,
como doencga hepética (48%), suicidios (18%), violéncia interpessoal
(18%) e deficiéncia intelectual (por exemplo, 100% dos distarbios do
espectro alcodlico fetal) (RODRIGUEZ; CAAMANO- ISORNA, 2020).
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Em um estudo realizado pelo Centro de Informacdes sobre
Satide e Alcool (CISA), observou-se que a regularidade do consumo
abusivo de bebidas alcodlicas diminui com a idade e aumenta com o
nivel de escolaridade. A andlise do consumo abusivo por faixa etaria

revela estabilidade entre os homens e um aumento significativo entre

as mulheres em todas as faixas etdrias consideradas na amostra. Ao
comparar os dados de 2021 com os de 2020, nota-se uma tendéncia
de reducdo do consumo abusivo entre os jovens de 18 a 34 anos
(populacdo geral, homens e mulheres), enquanto os demais grupos

etarios se mantiveram constantes (CISA, 2022).

Considerando o transtorno relacionado ao uso de &lcool como
uma questdo de satide ptiblica e uma ameagca a vida, em 2022, durante
a 1502 sessdo do Conselho Executivo da OMS, foi anunciada a terceira
versao do Plano de Acdo (2022-2030) para a Implementacdo Eficaz
da Estratégia Global para Reduzir o Uso Nocivo de Alcool na Satde
Pablica. A meta da Organizagdo Mundial de Satde é reduzir em até
10% o consumo nocivo de alcool até 2025 (OMS, 2022).

4. FISIOPATOLOGIA

O alcool é toxico para o sistema nervoso, tanto central quanto
periférico, e o consumo cronico e excessivo expoe o paciente a indmeros
efeitosadversos, porvezesirreversiveis. Algumas dessas consequéncias
sdo devidas a acdo direta do &lcool ou de seus derivados, enquanto
outras sdo induzidas pelas deficiéncias vitaminicas associadas ao
alcoolismo. Além disso, ha uma relacdo eventual com a faléncia de
outros 6rgdos vitais, como o figado (FOUARGE; MAQUET, 2019).

As categorias de doengas mais comuns, total ou parcialmente
causadas pelo consumo de dlcool, incluem doengas infecciosas, cancer,

diabetes, doencas neuropsiquiatricas (incluindo transtornos por uso
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de alcool), doengas cardiovasculares, doencas hepaticas e pancreaticas,

além de lesdes nao intencionais e intencionais (REHM, 2011).

Entre outras patologias, o alcoolismo se destaca como um grave
desajuste no contexto intrafamiliar, prejudicando o desenvolvimento
psicossocial e afetando criancas, jovens e adultos. Trata-se de uma
doenca que afeta a satde fisica, emocional e o comportamento do
dependente (SILVA; SOUSA; CARVALHO, 2021).

No contexto da fisiopatologia, a ingestao aguda de 4lcool leva,
inicialmente, a liberacdo de opidides endodgenos, causando euforia e
reforco para a continuidade do uso. Em seguida, ocorre a ativagdo
dos receptores inibitérios dcido gama-aminobutirico (GABA) tipo A,
provocando efeitos sedativos, ansioliticos e descoordenacdo, assim
como a inibicao dos receptores excitatorios de glutamato tipo NMDA
(N-Metil-D-Aspartato), resultando em maior sedagao, intoxicacdo e
distarbios cognitivos. A longo prazo, o uso cronico do alcool causa
alteracdes no nimero e na fungdo dos receptores como uma resposta

compensatoria aos efeitos depressivos do alcool (HAES et al., 2010).

Portanto, ocorre a diminuigao (downregulation) dos receptores
GABA tipo A e o aumento (upregulation) dos receptores de glutamato
tipoNMDA, culminando em excitabilidade com a suspensao dos efeitos
agudos da ingestao continua de alcool. Os sintomas decorrentes dessa
sindrome podem se desenvolver logo apds o término do consumo de
alcool. O tremor é o sinal mais precoce, tornando-se marcante apos
24 a 36 horas da ingestdo da tltima dose de alcool, sendo geralmente
generalizado eassemelhando-se ao tremor fisiol6gico, embora sejamais
acentuado e acompanhado por sinais de hiperatividade autondmica,
como taquicardia, rubor facial e hiperreflexia, relacionados aos niveis
elevados de catecolaminas séricas e urindrias, bem como niveis

aumentados de seus metabélitos no liquor (HAES et al., 2010).
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Segundo Stehman et al. (2013), os sintomas da SAA podem ser
desencadeados pela redugao do consumo de etanol ou pela cessacao
total do seu consumo. Alguns individuos podem apresentar sintomas
mais brandos, enquanto outros podem desenvolver sintomas e
complicacdes mais graves, que podem levar ao 6bito (LARANJEIRA
et al., 2000).

Duas a seis horas ap6s a reducao do consumo de alcool, o
paciente pode apresentar diversas alteracdes clinicas, como tremores,
sudorese, nduseas, vomitos, taquicardia, hipertermia e taquipneia.
E importante ressaltar que esses sintomas podem durar até duas
semanas, embora isso seja raro. Em casos de pacientes com histérico
prévio de abuso repetido de &dlcool, a primeira manifestagao clinica
pode ser a SAA grave, caracterizada por alucinagdes, convulsoes e

delirium tremens (STEHMAN et al., 2013).

Conforme apontado por Edwards (1987), a gravidade dos
sintomas de abstinéncia alcodlica aumenta progressivamente ao longo
de anos de abuso e desintoxicacdes repetidas. E importante destacar
que alucinagdo e Delirium Tremens (DT) ndo sao diagnosticos

sindnimos, embora frequentemente sejam confundidos.

De acordo com Rogawski (2005), a alucinose alcodlica é
geralmente associada a alucinagdes visuais, que se desenvolvem entre
12 e 24 horas ap6s a diminui¢ao do consumo de alcool, com resolugao
do quadro entre 24 e 48 horas. AlucinacOes tateis e auditivas sao
mais raras. As alucinagdes na SAA, conforme descritas por Edwards
(1987), sdo vividas, cadticas e bizarras, afetando diversas modalidades
sensoriais. Os pacientes relatam ver coisas, ouvir sons, sentir odores de
gases ou até mesmo experimentar sensacoes de animais percorrendo

0 corpo.
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O DT, classificado como uma emergéncia médica de acordo
com as Diretrizes Clinicas (2013), é considerado a forma mais grave de
abstinéncia alcodlica. A ocorréncia do DT é mais comum em pacientes
com histéria de dependéncia grave de dlcool por vérios anos e ingestao
excessiva. No entanto, pode ocorrer um episédio apds duas ou trés
semanas, se um paciente em abstinéncia reinstalar rapidamente sua

dependéncia, conforme indica Edwards (1987).

Os sintomas do DT, de acordo com Eastes (2010), geralmente
comecam entre 48 e 96 horas ap6s a cessagdo do consumo de alcool.
Caracterizam-se por uma rapida mudanga no nivel de consciéncia e

cognicdo ao longo de um curto periodo de tempo.

Laranjeira et al. (2000) descrevem o DT como um estado
confusional breve, porém ocasionalmente com risco de morte,
acompanhado de perturbagdes somaticas. Os sintomas cléssicos
incluem diminuicdo do nivel de consciéncia, confusdo, alucinacdes
e ilusdes vividas, afetando qualquer modalidade sensorial, além de

apresentar tremores marcantes.

Diferentemente das alucinacdes alcodlicas, os sintomas
do delirium tremens podem variar de uma avaliacdo para outra,
podendo progredir rapidamente, como apontado por Eastes (2010).
A identificagao e tratamento adequados dessas condi¢des sao cruciais
para garantir a seguranca e o bem-estar dos pacientes que enfrentam

a abstinéncia alcodlica.

Conforme mencionado por Stehman et al. (2013), o risco de
convulsdesnaSAA geralmente seiniciaentre7 e48 horasaposaredugao
da ingestao alcodlica. E importante salientar que a probabilidade de
convulsdes aumenta significativamente em pacientes com um histérico
prolongado de consumo de alcool, convulsdes prévias durante a

abstinéncia e episddios anteriores de desintoxicacdo. Em casos de
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pacientes que sofreram traumas, é crucial excluir outras causas
potenciais, como lesdes expansivas cranianas, meningite, epilepsia,
distarbios eletroliticos, hipoglicemia ou abuso prévio de substancias
(EASTES, 2010).

As convulsdes podem ocorrer de forma isolada ou em
multiplas ocorréncias, sendo raramente desencadeadoras do estado
de mal epiléptico. Geralmente, elas sao autolimitadas e podem surgir
sem aviso prévio, apresentando um curto ou inexistente periodo p6s-
ictal (STEHMAN et al., 2013).

Os efeitos deletérios do alcool também podem ser explicados
por mecanismos indiretos através da alteracdo do funcionamento
de vérios sistemas do corpo. O metabolismo do alcool pelo figado
produz acetaldeido, que tem seu proprio efeito téxico e promove o
vicio do alcool. Finalmente, o consumo cronico de alcool pode levar
a uma deficiéncia de vitaminas, em particular tiamina (vitamina B1)
e vitamina B12. Individuos com alcoolismo tendem a ser desnutridos,
e o alcool diminui a absorcdo intestinal de tiamina, seu transporte
para os tecidos consumidores e sua ativagdo. Também aumenta os
requisitos de tiamina. A tiamina é o precursor do cofator da piruvato
desidrogenase que catalisa a descarboxilacdo do piruvato, a tltima
etapa da glicolise. Sem esse cofator, o piruvato produzido pela glicélise
ndo é metabolizado em acetil-CoA (doador de coenzima A para citrato
no ciclo de Krebs). Esta enzima é, portanto, essencial para a utilizacdo
da glicose pelos tecidos, em particular o sistema nervoso (FOUARGE;
MAQUET, 2019).

5. MANIFESTACOES CLINICAS

Com a frequéncia de ingestdo do alcool e seu aumento na

concentracdo sanguinea, o cérebro manifesta sinais de deterioracao,
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resultando em desequilibrio, alteracdes cognitivas, dificuldade
gradativa na formulacdo das palavras, falta de coordenacdo motora,
movimentos demorados e divergentes dos olhos, visdo dupla, rubor
facial e taquicardia (ARAUJO, 2007).

O raciocinio tende a ficar desconexo e a interpretacdo da
realidade fica em desordem. Posteriormente, surgem letargia,
diminuicdo da frequéncia cardiaca e da pressdo arterial, depressao
respiratoria e vomitos, que podem ocasionalmente ser aspirados e
chegar aos pulmodes, resultando em casos de pneumonia ou outros
efeitos colaterais graves. Em situacOes criticas, pode ocorrer coma,
depressdo respiratoria severa, miocardiopatia, hipotensao e 6bito
(SILVA; SOUZA; CARVALHO, 2021). Quando se trata dos musculos
esqueléticos dos individuos alcodlatras, o uso do &lcool gera uma
diminuicdo da forca muscular devido a queda da sintese de proteinas
musculares, o que resulta em atrofia das fibras musculares (ARAU]JO,
2007).

6. DIAGNOSTICO

Atualmente, nado existem defini¢des oficiais para dose
padrdo ou consumo moderado de alcool no Brasil. A Organizagao
Mundial da Satude (OMS) considera 10g de etanol puro, enquanto o
National Institute on Alcohol Abuse and Alcoholism estabelece 14g,
equivalente a 350ml de cerveja, 150 ml de vinho ou 45 ml de destilado,
sendo assim o recomendado é ndo ultrapassar essa dosagem. Se a
dosagem de alcool ultrapassar de 60g em uma ocasidao ou no tltimo é
denominado pela OMS como “Beber pesado episoédico”. Portanto, ao
investigar os héabitos alcoélicos de um paciente, é importante realizar
uma anamnese detalhada, coletando sinais e sintomas, além de aplicar
escalas de avaliacdo (LARANJEIRA et al., 2000).
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Em 1980, a OMS desenvolveu um questiondrio chamado
Alcohol Use Disorders Identification Test (AUDIT) para rastrear possiveis
dependentes de alcool. O questiondrio é composto por 10 questdes
que identificam o uso, a dependéncia e os problemas relacionados

ao consumo de alcool. As respostas sdo pontuadas de 0 a 40, sendo

que uma pontuacao igual ou superior a 8 indica a necessidade de
diagnostico e tratamento do uso nocivo e da dependéncia de alcool,
enquanto uma pontuagdo igual ou superior a 12 indica a necessidade
de uma investigacdo diagnostica mais especifica. E importante
ressaltar que esse instrumento nao fecha um diagnoéstico, mas indica
casos provaveis de dependéncia para possivel intervencao. Outro
questiondrio utilizado é o CAGE, proposto por Ewing e Rouse em 1970,
este aponta os provéaveis casos de dependéncia, € menos completo e
usado de forma adicional, e é constituido por apenas quatro questdes
(GRANT et al., 2015).

A Classificagao Internacional de Doengas (CID-10) adaptou e
formulou critérios para a Sindrome de Dependéncia do Alcool com
base na proposta de Edwards Grifith em 1976. Para diferenciar o uso
nocivo e a dependéncia alcodlica, o CID-10 estabelece os seguintes
critérios: o diagndstico de uso nocivo requer a ocorréncia de danos
reais a saude fisica e mental do usudrio, padrdes nocivos de uso
frequentemente sdo criticados por outras pessoas e estdo associados
a diversas consequéncias sociais adversas, e o diagnostico nao deve
ser feito se houver presenca de sindrome de dependéncia, transtorno
psicoético ou outra forma especifica de disttrbio relacionado ao 4lcool
ou drogas (LARAN]JEIRA et al., 2000).

A dependéncia é confirmada se o paciente experimentar ou
manifestar trés ou mais dos seguintes critérios durante o ano anterior:
um forte desejo ou compulsdo de consumir a substancia, dificuldade

em controlar o comportamento relacionado ao consumo da substancia
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em termos de inicio, término ou niveis de consumo, sindrome de
abstinéncia fisiolégica quando o uso da substincia é interrompido
ou reduzido (os sintomas de abstinéncia variam de acordo com a
substancia), evidéncia de tolerancia, ou seja, necessidade de doses
crescentes da substdncia para alcancar os efeitos originalmente
produzidos por doses menores, e abandono progressivo de outras
atividades prazerosas devido ao uso da substincia (FOUARGE;
MAQUET, 2019).

7. EXAMES COMPLEMENTARES

O diagnostico laboratorial, solicitado pelos médicos,
complementa a avaliacio quando ha suspeita de dependéncia
alcodlica, permitindo uma investigacdo adequada das alteragdes
organicas associadas a Sindrome da Abstinéncia Alcodlica (SAA)
(SILVA; SOUSA; CARVALHO, 2021).

Para uma avaliagdo completa, sdo necessarios exames
laboratoriais especificos, visando investigar as alteracdes organicas
decorrentes da dependéncia do &lcool e que influenciam a ocorréncia
da sindrome de abstinéncia. Os exames indicados incluem a verificacao
do volume corpuscular médio (VCM), dos niveis das enzimas
hepaticas, como transaminase oxalacética, transaminase piravica e
gama glutamil transferase e dos eletrolitos, como magnésio, sédio e
potassio (LARAN]JEIRA et al., 2000).

Uma das maiores dificuldades na abordagem de pacientes
com comorbidades reside no diagnéstico diferencial, devido a
sobreposigdo de sintomas. Um transtorno pode agravar ou mascarar
o outro, tornando inicialmente desafiador estabelecer diferencas
entre a presenca de comorbidades psiquiadtricas e o abuso de

substancias psicoativas. Para auxiliar no diagnéstico diferencial de
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complicacdes, podem ser solicitados outros exames, como radiografia
ou ultrassonografia do térax, abdomen e/ou cranio, ou tomografia
computadorizada do cranio (SILVA; SOUSA; CARVALHO, 2021).

No diagnoéstico diferencial da Sindrome da Abstinéncia

Alcodlica (SAA), é essencial considerar algumas condicdes clinicas
que podem apresentar sintomas semelhantes. Entre essas condicoes,
incluem-se infeccdes como pneumonia, meningite e encefalite.
Além disso, o traumatismo cranioencefalico e o hematoma subdural
também devem ser levados em conta. A encefalopatia hepatica e a
ma nutricdo sdo outros fatores a considerar, assim como os efeitos
adversos de outros medicamentos. Em casos com convulsdes, é
importante investigar a presenca de tumores, alteracdes minerais ou
hidroeletroliticas e traumatismo craniano. Por fim, no caso do Delirium
Tremens, é necessério explorar outras possiveis causas de delirium.
Essas condicoes clinicas devem ser avaliadas minuciosamente durante
o diagnoéstico diferencial da SAA, a fim de garantir um tratamento
adequado e preciso (LARAN]JEIRA et al., 2000).

8. TRATAMENTO

Os tratamentos para a dependéncia do alcool tém recebido
amplo apoio e sdo de crucial importancia para individuos que desejam
se livrar do vicio. Embora ndo tenham evoluido significativamente
nos ultimos anos, eles desempenham um papel fundamental na
reintegracao social dos alcoolistas e na reparacdo dos danos causados
pelovicio. Através do tratamento, é possivel que o alcoolista restabeleca
suas relagdes familiares, sociais e tenha acesso a oportunidades
profissionais. E importante ressaltar que a participacdo ativa do
individuo no processo terapéutico é um fator crucial para o sucesso do
tratamento, e os profissionais da area tém preocupacgdes a respeito do

engajamento do alcoolista, considerando que ha evidéncias clinicas e
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cientificas de que muitos individuos que sofrem de alcoolismo tendem
a recusar ou abandonar o tratamento precocemente (CORDEIRO et
al., 2021; SILVA; SOUSA; CARVALHO, 2021).

Em muitos casos, o alcoolismo leva a exclusao social, uma vez
que a sociedade tende a tratar o individuo de forma discriminatéria.
Essa estigmatizacao dificulta o reconhecimento da doenca por parte do
alcoolista. Raramente, o dependente de &lcool admite e compreende
que esta enfrentando uma enfermidade, pois acredita que pode
parar de beber a qualquer momento que desejar. Esse fator impede
que muitas pessoas que sofrem de dependéncia alcodlica busquem o
tratamento necessario, resultando em consequéncias negativas para
elas e para seus relacionamentos mais préoximos (AZEVEDO, 2022;
SILVA; SOUSA; CARVALHO, 2021; CORDEIRO et al., 2021).

Com o fechamento dos grandes hospitais psiquidtricos, houve
uma mudanca no direcionamento dos servigos de atendimento,
priorizando a atencao extra-hospitalar por meio da Rede de Atencao
Psicossocial, que se baseia nos principios da Reforma Psiquiatrica.
Essa abordagem propde a consolidacdo do cuidado em satide mental
e drogas de abuso em nivel territorial. A prevencao, o acolhimento e o
tratamento passaram a ser atribui¢des da rede de cuidados em satide,
que inclui a Atengao Primaria a Satde (SANTANA et al., 2022).

O Centro de Atencao Psicossocial dlcool e outras drogas (CAPS
AD) é um modelo de cuidado recente e singular que ocupa uma posigao
central na Rede de Atencao Psicossocial (RAPS) brasileira, fornecendo
diretrizes para o cuidado especializado em 4lcool e outras drogas,
seguindo a légica da Reducdo de Danos (RD). Sua implementacdo
ocorreu no contexto da reforma psiquiatrica brasileira, com o objetivo
de redirecionar o cuidado para a atengdo psicossocial, garantindo a
protecdo e os direitos das pessoas com problemas relacionados ao uso

de drogas, tanto no &mbito social quanto de satde. A modalidade IIl do
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CAPS AD oferece acolhimento integral 24 horas, incluindo pernoite por
um maximo de 14 dias por més no mesmo servico. Essa modalidade é
direcionada a individuos com necessidades mais complexas e graves,
como situagdes de crise, riscos para a satide e vulnerabilidade social,
visando proteger os direitos humanos (BOSKA; OLIVEIRA; SEABRA,
2022)

Oacolhimento integral melhora a capacidade dos participantes
de viver de forma independente na comunidade e desfrutar de
melhores padrdes de satide fisica e mental, reduzindo o consumo
problematico de &lcool e outras drogas, bem como suas consequéncias
negativas. Além disso, melhora a qualidade de vida em todos os
aspectos e disponibiliza suporte medicamentoso quando necessario
(BOSKA; OLIVEIRA; SEABRA, 2022).

A Organizacdo Mundial da Satde (OMS) recomenda a
utilizacdo de Intervencdes Breves (IBs) como estratégia para reduzir o
uso de alcool. Essas intervencoes sao de curta duracao, baixo custo e
alta eficiéncia na promogdo de mudancas de comportamento. Podem
ser realizadas individualmente ou em grupo, direcionadas a pessoas
que apresentam uso problematico de alcool, com o objetivo de motivar
a mudanca de comportamento de risco relacionado ao consumo de
alcool (LIMA et al., 2022).

O objetivo central da abordagem motivacional é mobilizar a
motivagdo intrinseca da pessoa, de modo que a motivagado extrinseca
encontre significado, facilitando assim a mudanca de comportamento.
Nesse sentido, os profissionais desempenham um papel fundamental
ao ajudar as pessoas a identificar quais comportamentos consideram
prejudiciais e, com base nessa percepcao, refletir sobre novas formas
de se relacionar com a substancia. E importante que a pessoa seja vista
como sujeito ativo no processo de mudanca desejada, enquanto o

profissional atua como facilitador desse processo (LIMA et al., 2022).
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As formas mais comuns de tratamento do alcoolismo incluem
a desintoxicacdo, que envolve a abstinéncia de &lcool por um periodo
de quatro a sete dias. Durante esse periodo, as pessoas que estdo
em tratamento geralmente recebem medicamentos para prevenir
delirios e outros sintomas de abstinéncia. O aconselhamento também
¢ uma abordagem utilizada, envolvendo sessdes de aconselhamento e
terapia, que podem ser individuais ou em grupo. Um dos programas
de recuperacao mais conhecidos é o Alcodlicos Andénimos (AA), que
segue um programa de 12 passos para orientar pessoas em recuperagao.
O objetivo desse programa é ajudar os individuos a lidar com situagdes
em que possam ser induzidos a beber e encontrar maneiras de controlar
o desejo pelo consumo de élcool (SILVA; SOUSA; CARVALHO, 2021).

O apoio familiar desempenha um papel importante no
tratamento do alcoolismo, pois ajuda a oferecer suporte e eliminar
fatores que estimulem ou favorecam o consumo de 4lcool, motivando
o individuo dependente a resistir aos seus impulsos. A pratica religiosa
por sua vez, pode exercer um efeito protetor sobre comportamentos
de risco e dependéncia, especialmente quando associada a cultos que
impdem normas rigidas contra o consumo de alcool. Por essa razao,
os cultos protestantes podem atuar como um fator protetor quando
comparados a auséncia de filiacdo religiosa (MOLINA et al., 2022;
SILVA; SOUSA; CARVALHO, 2021).

A farmacoterapia é uma abordagem que utiliza medicamentos
para prevenir recaidas no tratamento do alcoolismo. Alguns desses
medicamentos reduzem o desejo de consumir bebidas alcodlicas,
bloqueando as regides do cérebro que experimentam prazer quando
expostas ao dlcool. Outros medicamentos podem causar reagdes fisicas
desagradaveis, como nauseas, vomitos e dores de cabeca (SILVA;
SOUSA; CARVALHO, 2021).
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Durante o tratamento farmacolégico, é importante informar
e evitar os riscos associados ao uso simultaneo de medicamentos e
alcool, orientando sobre o uso correto dos medicamentos para obter
bons resultados. Além disso, é fundamental fornecer orientagdes a
familia sobre possiveis recaidas e garantir a compreensao do individuo
em tratamento (SILVA; SOUSA; CARVALHO, 2021).

A Sindrome de Abstinéncia Alcodlica (SAA) é tratada com
medicamentos que podem ser associados a grupos de apoio, como
os Alcodlicos Andnimos. Varios estudos relatam que a combinagao

do tratamento medicamentoso com terapia psicossocial proporciona
melhores resultados (SILVA; SOUSA; CARVALHO, 2021).

Os benzodiazepinicos (BZD) sdao a medicacdo de primeira
escolha para o controle dos sintomas da SAA. De modo geral, os
compostos de acao longa sao preferiveis, sendo os de agdo curta mais
indicados nos casos de hepatopatia grave. Esquemas de administragao
sdo planejados de acordo com a intensidade dos sintomas, pois
permitem uma utilizacdo de doses menores de medicacdo, quando
comparados aos esquemas posoldgicos fixos. Sdo considerados trés
niveis de atendimento, com complexidade crescente: tratamento
ambulatorial, internacdo domiciliar e internacdo hospitalar
(LARANJEIRA et al.,2000).

No tratamento ambulatorial, Diazepam: 20mg via oral
(VO) por dia, com retirada gradual ao longo de uma semana ou
Clordiazepéxido: até 100mg VO por dia, com retirada gradual ao
longo de uma semana. Nos casos de hepatopatias graves: Lorazepam:
4mg VO por dia, com retirada gradual em uma semana. Na Internagao
domiciliar, Diazepam:40 mg via oral (VO) por dia, comretirada gradual
ao longo de uma semana; ou Clordiazepéxido: 200mg VO por dia, com
retirada gradual ao longo de uma semana. Nos casos de hepatopatias

graves: Lorazepam: 8mg VO por dia, com retirada gradual em uma
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semana. A modalidade de tratamento hospitalar é reservada aos casos
mais graves, que requerem cuidados mais intensivos. Diazepam: 10-
20mg VO a cada hora; ou Clordiazepdxido: 50 - 100 mg VO a cada
hora. Nos casos de hepatopatias graves: Lorazepam: 2-4 mg VO a cada
hora. Deve-se administrar no méximo 10mg de diazepam durante 4
minutos, sem diluicao (LARANJEIRA et al.,2000).

Dentre outros medicamentos utilizados para o tratamento
do alcoolismo, destacam-se o dissulfiram, o acamprosato e a
naltrexona. O dissulfiram é considerado de uso antigo e era utilizado
sem o consentimento do individuo alcodlatra, o que o levou a ser
descontinuado no Brasil, de forma que ndo é mais utilizado de forma
rotineira levando a uma diminui¢do no seu uso devido apresentar
varios efeitos colaterais, quando combinado com o &lcool. A dose
administrada do medicamento é de 500mg ao dia, e depois, pode
variar de 125 a 500mg/dia (MOREIRA et al., 2010; VARELA; JARDIM,
2009).

O acamprosato é um medicamento nao disponivel no Brasil,
possui acdo de bloquear o neurotransmissor glutamato, produzido
em maior quantidade devido o uso cronico do alcool. E bem tolerado
pelo organismo, sendo a reacdo adversa mais comum a diarreia.
O tratamento é feito através de comprimidos de 333mg sendo
administrado 3 vezes por dia (SILVA, 2010).

2

A naltrexona é um medicamento aprovado em 1994 para
tratamento do alcoolismo, que tem como principal objetivo, inibir os
receptores opidides para que a sensacao de prazer reforcado pelo alcool,
principalmente de uso cronico. Ela atua como um antagonista desses
receptores, diminuindo o desejo de consumir bebidas alcodlicas, o que
facilita a prevengdo de recaidas e aumenta o tempo de abstinéncia.
Mesmo ingerindo alcool, a pessoa consegue ter um controle sobre a

droga devido o efeito da naltrexona. O tratamento da doenga é feito

224




ASPECTOS CLINICOS E DIAGNOSTICOS EM SAUDE MENTAL

pela administracdo de uma dose diaria de 50mg, sendo que nduseas
podem ser um efeito colateral comum, principalmente em mulheres.
E importante observar a associacdo da naltrexona com dissulfiram,
pois ambos podem ser potencialmente hepatotéxicos (FLEMING et al.,
2006; MASTERS et al., 2005).
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1 INTRODUCAO

Transtorno Disférico Pré-Menstrual (TDPM) é a
forma mais grave da sindrome pré-menstrual (TPM),
caracteriza-se pela presenca de um conjunto de sintomas fisicos e
psicolégicos que surgem aproximadamente de 1 a 2 semanas antes
do inicio da menstruacdo, reduzindo-se quando o fluxo menstrual se

inicia e se repetindo em padrdes ciclicos (REZENDE et al., 2022).
A principal diferenca entre TDPM e TPM ¢é que a ultima

geralmente apresenta sintomas leves a moderados, no que tange
a interferéncia nas atividades cotidianas, enquanto no TDPM os
sintomas apresentam-se de modo mais intenso e incapacitante,
podendo causar sintomas psiquidtricos significativos que podem
resultar em pensamentos suicidas, homicidas, depressao profunda
e outras consequéncias graves, afetando diretamente nas relacdes
interpessoais, familia, estudos e trabalho, provocando uma queda na
qualidade de vida (HENZ et al., 2018; COSTA et al., 2020; REZENDE
et al., 2022).

Essa tematica é composta por sintomas organicos e
psicolégicos, os quais impactam mulheres em idade reprodutiva
em todas as dreas de sua vida. Ademais, essas manifestagdes podem
variar desde a quantidade até o grau de intensidade, a depender da
individualidade de cada mulher. (COSTA et al., 2020).

2 ETIOLOGIA

O TDPM nao possui etiologia totalmente elucidada, mas
sabe-se que envolve mdltiplos fatores, sendo a hip6tese hormonal, a
mais aceita. Esta é relacionada as flutuagdes hormonais que ocorrem
durante a fase lutea do ciclo menstrual (MARANHAO et al., 2020;
POROMAA; COMASCO, 2023).
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Ha ainda outros fatores associados, sendo eles: os
sociodemograficos,comoaidadeeonivel deescolaridade; osbiol6gicos,
que englobam idade da menarca e duragdo da menstruacao; e fatores
comportamentais. Esse tltimo pode ser entendido como a forma que

a mulher se relaciona com o ambiente ao redor, incluindo o seu nivel

de estresse, as emocoOes vividas e a maneira como lida com elas, além
dos seus habitos. Além disso, indice de massa corpérea (IMC) abaixo
de 25, irregularidade do ciclo menstrual e sedentarismo também sao
fatores associados a tal transtorno (MACAMBIRA; GOLINO, 2018;
MARANHAO et al., 2020).

Os estudos sugerem que alteracdes rapidas nos niveis de
progesterona durante as diferentes fases do ciclo menstrual e a
influéncia do estrogénio na serotonina, podem resultar em sintomas
pré-menstruais, ainda que a fungdo ovariana esteja preservada
(SLYEPCHENKO; MINUZZI; FREY, 2021).

Além disso, o receptor de serotonina 1A (5- HT1A) tem sua
disponibilidade nos ntcleos dorsais da rafe aumentada na transicao
das fases folicular para latea em mulheres saudaveis, diferentemente
das portadoras do TDPM, sugerindo, pois, uma desregulacao do seu
sistema serotonérgico (SUNDSTROM; COMASCO, 2023).

3 EPIDEMIOLOGIA

Estudos epidemiolégicos demonstram que 75% a 80% das
mulheres apresentam sintomas fisicos e/ou psiquicos no periodo
pré-menstrual. Destas, cerca de 3% a 11% os apresentam de maneira
severa, causando prejuizos sociais, familiares ou profissionais (COSTA
et al., 2020). Observou-se predominio sintomatico em adolescentes,
mulheres de baixo IMC e com ciclos menstruais irregulares. Além

disso, cerca de 10% das mulheres procuravam auxilio em servicos de
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saude por considerarem seus sintomas pré-menstruais perturbadores,
no qual sdo severos o suficiente para desequilibrar suas vidas social,
familiar e/ ou profissional durante uma a duas semanas de cada mes.
(MARTINS et al., 2022).

Foi realizado um estudo com 649 estudantes da Faculdade
Pernambucana de Satude (FPS), que apresentavam idades entre 18 e
47 anos. Nesse estudo, foi observado que o Indice de Massa Corporal
(IMC) inferior a 25 e a irregularidade dos ciclos menstruais sao fatores
que apresentam relacio com a maior incidéncia do transtorno disférico
pré-menstrual. Além disso, ndo foi bem estabelecido se os sintomas
referentes ao TDPM sofrem alteracao de acordo com a faixa etaria ou

no que se refere ao nivel socioecondmico (PERISSE et al., 2020).

Um outro estudo envolvendo 649 estudantes entre 18 e 47 anos
e que estavam menstruando regularmente revelam uma frequéncia
da sindrome pré-menstrual simples de 23,3% e do TDPM, de 26,7%.
As estudantes com TDPM relataram como sintomas mais frequentes,
a irritabilidade (89,6%) e a ansiedade (87,3%) acentuadas, além de
referirem também sinais/sintomas fisicos, como edema em mamas,
insonia, cefaleia, mudanca de apetite (MARANHAO et al., 2020).

4 FISIOPATOLOGIA

Considerando que os fundamentos fisiologicos do ciclo
menstrual envolvem a interagdo entre o sistema nervoso central (SNC)
e o sistema reprodutivo através do eixo hipotalamo-hipéfise-ovariano
(HHO), o cérebro da mulher ao longo da vida é exposto ciclicamente a
altera¢des hormonais. Os hormonios que sao produzidos nos ovarios
chegam até o SNC, atravessam a barreira hematoencefalica e atuam
em diversos receptores, sendo que alguns desses sdo importantes para
a cognicao e emocao (POROMAA; COMASCO, 2023).
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Estudos mostraram que as concentracdes hormonais de
estrogénio e progesterona sdo semelhantes entre as pacientes com
TDPM eas quenao possuem esse transtorno. Entretanto, asensibilidade
a esses hormonios é diferente, sendo que as mulheres com TDPM

possuem sensibilidade aumentada as variagdes fisioldgicas, podendo

essa ser predeterminada por alteragdes genéticas (MARTINS, 2022;
CARVALHO, 2021).

A fase do ciclo menstrual mais associada a disttrbios do humor
é a fase lttea, na qual possui uma menor concentracao de serotonina
no sangue, bem como de triptofano, um aminodcido precursor
(MARTINS, 2022). Sendo essa hipotese corroborada pela reducao
dos sintomas do TDPM apés a administracdo de serotoninérgicos.
A serotonina é sabidamente um neurotransmissor importante na
modulacdo do humor e do comportamento, portanto, seus niveis
reduzidos implicam em sintomas psicossométicos de irritabilidade,
humor deprimido, impulsividade e nauseas (MARCON, 2022;
POROMAA; COMASCO, 2023).

Durante a fase latea do ciclo menstrual de mulheres saudaveis,
osniveis de progesterona sao crescentes, assim como do seu metabdlito,
a alopregnanolona (C21H3402), modulador positivo dos receptores
GABA, (MOURAO; ZANINI, 2020). Esse receptor estd associado
ao acido gama-aminobutirico (GABA), que possui agdo inibitoria
do coértex cerebral, promovendo regulagao, sobretudo do estresse e
ansiedade. Entretanto, as mulheres com TDPM possuem concentracdo
reduzida de GABA plasmatico, bem como da alopregnanolona.
Portanto, esses niveis reduzidos justificam a presenca de sintomas
como ansiedade, impulsividade, raiva e labilidade afetiva nessas
pacientes. Essa hipotese é fortalecida ao observar efeitos ansioliticos,
anestésicos e sedativos com a administracdo de alopregnanolona
(POROMAA; COMASCO, 2023; MARTINS, 2022).
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5 MANIFESTACOES CLINICAS

O TDPM é caracterizado por sintomas psiquicos associados
aos achados da Sindrome Disférica Pré-Menstrual (SDPM), sdo eles:
alteracOes fisicas (edema em mamas, insonia, cefaleia, mudanca
de apetite), alteracdes emocionais (irritabilidade, ansiedade,
hipersensibilidade) e altera¢des cognitivas (diminui¢cdo da atencdo e
memoria). Os sintomas psiquicos podem ser descritos pelas crises de
irritabilidade, impaciéncia, vontade de chorar frequente, ansiedade,
desenvolvimento de tendéncias suicidas e homicidas, depressao
grave, entre outros (CARVALHO et al., 2021).

O TDPM gera manifestagdes clinicas principalmente
cognitivas, como labilidade emocional, observada durante a fase lttea
do ciclo menstrual, inclui sintomas psicossomaticos e fisiolégicos, o
que contribui para causar muitos prejuizos nas relagdes interpessoais,
profissionais, conjugais, sociais e familiares. Além disso, mulheres
com a doenca exibem uma sonoléncia e fadiga durante o dia mais
acentuadas, contribuindo para aumentar a ansiedade e o estresse que,

por consequéncia, afetardo vdrias dreas de suas vidas (RIOS et al,,
2020).

O reflexo do TDPM vai além das areas ja mencionadas,
pois impacta diretamente na predisposicdo de desenvolver outros
transtornos ao longo da vida, como por exemplo: transtorno de
ansiedade generalizada, transtorno do panico com ou sem agorafobia,
abuso de 4lcool e dependéncia de substancias, bulimia nervosa e
outros distarbios alimentares, transtorno de déficit de atencdo e
hiperatividade. Além de que as mulheres com TDPM demonstraram

cerca de oito vezes mais probabilidade de desenvolver o transtorno
bipolar (RIOS et al., 2020).
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6 DIAGNOSTICO

Ap6s uma minuciosa analise cientifica das evidéncias, o
TDPM foi movido do apéndice do DSM-IV (Manual Diagnéstico e

Estatistico de Transtornos Mentais, 4* edicao), denominado “Conjunto

de Critérios e Eixos Propostos para Estudos Adicionais”, para a Secao
II do DSM-5. Essa mudanca foi embasada em cerca de 20 anos de
pesquisa adicional sobre essa condigdo, que confirmou sua natureza
como uma forma especifica de transtorno depressivo, responsiva ao
tratamento (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2014).

No que tange os critérios diagnoésticos clinicos do TDPM,
tem-se o critério A, sendo necessdrio que, na maioria dos ciclos
menstruais, pelo menos cinco sintomas estejam presentes durante a
fase pré-menstrual e desaparecem por volta do inicio ou pouco depois
da menstruacdo. Eles devem comecar a melhorar alguns dias apds
o inicio da menstruacao e se tornar minimos ou ausentes durante a
semana pos-menstrual. No critério B, podem estar presentes um ou
mais sintomas, dentre eles: labilidade afetiva, irritabilidade, disforia
e ansiedade. E no critério C, um ou mais dos sintomas adicionais,
que sao manifestacdes comportamentais e fisicas, a fim de totalizar os

cinco sintomas combinados com os do critério B (PERISSE et al., 2020).

Ossintomasatingemseu picopréximoaoiniciodamenstruagao,
embora possam persistir até os primeiros dias do periodo menstrual.
E importante que a mulher tenha um periodo livre de sintomas na
fase folicular ap6s o inicio da menstruagdo. Além dos sintomas de
humor e ansiedade, é comum ocorrerem sintomas comportamentais e
somaticos (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2014).

Para fazer o diagnéstico, é necessdrio que esses sintomas
tenham ocorrido na maioria dos ciclos menstruais no tltimo ano e

tenham causado um impacto negativo no trabalho ou na vida social
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da mulher. O diagnéstico de TDPM é apropriadamente confirmado
durante pelo menos dois ciclos sintomaticos, com avaliagdo prospectiva
diaria dos sintomas. Ha também escalas para uso em ensaios clinicos
e para medicdo da gravidade da doenca, neste tltimo, realizada por
autorrelato e por observador, todas escalas sao validadas (CAMARA,
2016).

6 EXAMES COMPLEMENTARES

Tendo em vista que o diagnoéstico do TDPM é essencialmente
clinico, uma das ferramentas utilizadas para auxiliar em sua definigao
é o Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders V (DSM-V),
um documento que estabelece sintomas relacionados a transtornos de
humor (MARANHAO DT et al., 2020).

Paraqueossintomasavaliados pelo DSM-V sejam corretamente
determinados, a paciente deve fazer registros didrios de problemas
de gravidade (DRSP) durante, no minimo, dois ciclos menstruais
consecutivos. Sendo que dessa maneira, os dados pregressos fornecem
informagoes suficientes para a confirmacao diagndstica, além do que
por meio dessas anotagdes é possivel garantir que as alteracdes de

humor nao possuem outras etiologias (RIOS et al., 2020)

Além da andlise dos registros didrios, é possivel utilizar
questionarios que avaliam a gravidade dos sintomas listados pelo
DSM-V, um exemplo é a Ferramenta de Triagem de Sintomas Pré-
Menstruais (PSST), que possui 19itens (tabela 01), sendo estes divididos
em dois dominios: o primeiro avalia os sintomas psicoldgicos, fisicos
e comportamentais e o segundo avalia o impacto dos sintomas no
funcionamento das mulheres (CAMARA, 2016).
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Tabela 1: Ferramenta de triagem de sintomas pré-menstruais (PSST)

Sintomas Ausente Leve Moderado Grave
Raiva/irritagdo 0 1 2 3 PST1
Ansiedade/tensado 0 1 2 3 PST2
Vontade de 0 1 2 3 PST3

chorar/aumento de
sensibilidade a rejeicao

Humor 0 1 2 3 PST4
depressivo/ desespera

nga

Interesse diminuido 0 1 2 3 PST5
nas atividades de

trabalho

Interesse diminuido 0 1 2 3 PST6
nas atividades

domésticas

Interesse diminuido 0 1 2 3 PST7
nas atividades sociais

Dificuldade de se 0 1 2 3 PST8
concentrar

Fadiga/ falta de 0 1 2 3 PST9
energia

Comer em 0 1 2 3 PST10
excesso/ Fissura por

comida

Insdnia 0 1 2 3 PST11
Hipersonia 0 1 2 3 PST12

(necessidade de
dormir mais do que o
de costume)

Sente-se 0 1 2 3 PST13
sobrecarregada ou fora
de controle
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Sintomas fisicos: 0 1 2 3 PST14
Sensibilidade

mamaria, dor de
cabeca, dor muscular,

inchago, ganho de
peso

Seus sintomas Ausente Leve Moderado Grave
listados acima
interferiram na:

Sua eficiéncia no 0 1 2 3 PST15
trabalho/ produtivida
de

Seu relacionamento 0 1 2 3 PST16
com os colegas de
trabalho

Seu relacionamento 0 1 2 3 PST17
com a familia

Suas atividades de 0 1 2 3 PST18
vida Social

Suas 0 1 2 3 PST19
responsabilidades
domésticas

Fonte: CAMARA, 2016

A vantagem do PSST em relacao aos registros diarios reside no
fato de ser mais rapido e préatico, e ser um método de triagem para uma
avaliacao profunda. Entretanto, a PSST utiliza dados retrospectivos,
o que predispde a mais erros. Em contrapartida, apesar de ser mais
fidedigno o DRSP no diagnéstico do TDPM, muitos pacientes desistem
de fazer as anotacdes devido ao tempo gasto (HENZ et al., 2018).

P

Tendo em vista a elucidagdo diagnéstica do TDPM, é
necessario reconhecer os principais diagnosticos diferenciais. Um dos
mais relevantes é a Sindrome de Tensao Pré-menstrual (STPM), que
abrange sinais e sintomas afetivos ou somaéticos nos cinco dias que
precedem a menstruacgao. Para o seu diagnostico ndo é necessario um

minimo de cinco sintomas e esses nao sao pré-definidos. Ja no TDPM
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ha presenca de sintomas psiquidtricos, que podem comprometer

relagdes pessoais e profissionais. (COSTA et al., 2020).

Outros diagnésticos diferenciais possiveis sdo: transtorno

bipolar, depressao e crise de ansiedade. E possivel suspeitar-se do

diagnostico do TDPM quando as alteragdes de humor sdo ciclicas e

correlacionam com a menstruagao (COSTA et al., 2020).

8 TRATAMENTO

O tratamento do TDPM inclui a associacdo de medidas
farmacologicas e nao farmacolédgicas. Os Inibidores Seletivos da
Recaptagdo de Serotonina (ISRS), que bloqueiam a recaptacdo de
serotonina no espago pré-sindptico, apresentam um bom efeito no
controle dos sintomas do transtorno, sendo a primeira escolha. Eles
podem ser usados em baixa dosagem, de forma continua ou apenas
durante a fase lttea do ciclo menstrual. Atingem o efeito desejado
poucos dias apds inicio do uso, devido ao direcionamento simultaneo
dos receptores 5-HT e da modulacao da sintese de Alopregnanolona
no cérebro, modulando, assim, a funcdo dos GABA A receptores.
Sdo exemplos de medicamentos da classe comumente utilizados:
Sertralina, Fluoxetina, Escitalopram e Paroxetina (CARLINI et al.,
2022; POROMAA; COMASCO, 2023).

Existem ainda estudos indicando que o uso dos ISRS deve ser
priorizado nas pacientes com predominio de sintomas psiquidtricos
dentro do transtorno. Porém, existem efeitos colaterais que ndo sao
tolerados por todas as usudrias, como disfungdes gastrointestinais
e sexuais, e insOnia. Além disso, cerca de metade das mulheres
abandonam o tratamento antes dos seis meses (POROMAA;
COMASCO, 2023).
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Os anticoncepcionais orais também fazem parte do tratamento
farmacolégico do transtorno. A Drospirenona, um derivado da
progesterona, associada ao Etinilestradiol, ¢, comprovadamente, o
mais eficaz no controle dos sintomas do TDPM (CARLINI et al., 2022).

Z

Outra medida que pode ser empregada no TDPM é a
administracao de Agonistas do hormoénio produtor de Gonadotrofina
(GnRH), objetivando a supressao da ovulagdo, de modo a eliminar
as flutuagdes hormonais que possam vir a desencadear os sintomas.
Porém, tal supressdao atinge também o Estradiol, e ndo s6 a
Progesterona, sendo assim, faz-se necessario inclui-lo na terapéutica,
de modo a evitar efeitos indesejaveis, como os sintomas vasomotores
(POROMAA; COMASCO, 2023).

As medidas nao farmacolégicas também sao importantes na
melhoria dos sintomas do transtorno. Nesse sentido, destacam-se a
mudanga do estilo de vida, a prética de atividade fisica e 0 método de
observagao didria dos sintomas. Além disso, a associa¢do da pratica de
terapia cognitivo comportamental pode ser aliada, a fim de minimizar
os sintomas afetivos nos individuos (YOSHIMI et al., 2022).

Em casos refratarios pode-se considerar a opcado cirtrgica,
com a Ooforectomia e/ ou Histerectomia. Contudo, sdo medidas muito

invasivas e irreversiveis, devendo, pois, serem muito bem indicadas
(POROMAA; COMASCO, 2023).
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1 INTRODUCAO

Transtorno do Espectro Autista (TEA), de acordo com a
OClassificagéo Internacional de Doencas da Organizagao
Mundial de Satde (CID-10) e/ ou Manual de Diagnésticos e Estatistica
de Doencas Mentais da Academia Americana de Psiquiatria
(DSM-V), é caracterizado como um distarbio heterogéneo do
neurodesenvolvimento, o qual se observa déficits na comunicagao
e na interacdo social (FULCERI et al., 2023). Se manifesta de forma
prematura, afetando todo o desenvolvimento global do individuo,
de forma mais acentuada e se destacando na reciprocidade social

e na habilidade de cultivar e sustentar relacionamentos (PINTO;
CONSTANTINIDIS, 2020).

Os sintomas os quais podem ser observados no TEA, também
podem estar agregados a deficiéncia intelectual, cognitivas, retardo de
linguagem, dificuldade de comunicagao e socializagao, se afastando da
caracteristica neurotipica social, apresentando paradigmas restritos e
repetitivos de atitudes ou de suas atividades de vida didrias (AVDs)
(TAKUMO et al., 2019).

Os portadores de TEA, precisam, ao longo de sua vida, de um
acompanhamento préximo de profissionais da satide, como os médicos
psiquiatras e psicologos. Durante o periodo escolar é importante
para sua formagdo académica, o apoio de pais e professores em
suas atividades escolares. Ao inicio de sua vida profissional pode ser
considerado uma ajuda na carreira e financas, dessa forma, com todo
um suporte duradouro, traz ao autista uma seguranga, gerando uma
maior facilidade em conduzir seus comportamentos, por consequéncia
uma melhor qualidade de vida. (FULCERI et al., 2023).

O autismo possui sintomas clinicos bem especificos como

a falha de comunicagdo, os quais podem interferir diretamente em
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atividades de vida cotidiana, levando a importancia da atengdo dos
pais, cuidadores e pessoas proximas aos sinais, como dificuldade
em interagir socialmente, retardo no desenvolvimento de fala,
modelos restritos de comportamento e interesse que o individuo
possa demonstrar, para que inicie-se a investigacdo e avaliacdo de
comorbidades de maneira precoce e efetiva (MAYERLE et al., 2023).

Embora o autismo tenha sua manifestacdo precoce, mostrando-
se sinais ja a partir dos 36 meses de idade, seu diagnoéstico é dificil
e tardio, sendo feito de dominio clinico, observando-se seus sinais e
sintomas, sendo sempre valioso a anamnese realizada com as pessoas
mais proximas a essa crianga, sempre buscando informacdes acerca de

seus comportamentos sociais e escolares (SEIZE; BORSA, 2017).

Existem alguns instrumentos criados para facilitar a avaliacao,
que indicam os sinais de possivel autismo, os quais sao utilizados
para que seja mais eficaz e precoce o diagnéstico do TEA, sendo isso,
fundamental para amenizacdo dos sintomas e montagem de estratégia
de manejo, podendo-se iniciar uma medicacdo e tratamento mais
especificos para esses pacientes. Um desses instrumentos é a escala
M-CHAT (modified Checklist for Autism in Toddlers), a qual possui suas
limitagdes, como a baixa sensibilidade, podendo levar em consideracédo
as diferencas sociais e culturais, devendo essas, serem consideradas,
para que ndo apresente falso-positivo, porém é um método que auxilia
a detectar os sinais que o autismo traz a partir dos 24 meses de idade
(SEIZE; BORSA, 2017).

2 ETIOLOGIA

O TEA possui elevada prevaléncia mundial e é uma heranga
multifatorial, ou seja, envolve a interacdo de multiplos pares de genes

e diversos fatores ambientais. Porém, ndo ha claramente uma defini¢cao
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das causalidades para essa condigdo, dada a interacao complexa entre
os seus determinantes (NOURL-ELDINE et al., 2022). Existem variadas
hipéteses de fatores de risco correlacionados ao TEA, embora nao seja
possivel estabelecer uma associagdo de causa e consequéncia com
esses fatores (FRIEL et al., 2021).

A partir de uma revisdo sistematica, realizou-se uma
compilacdo de diversos genes envolvidos com o TEA no mundo, seja
devido a polimorfismos de nucleotideo tinico (SNPs) ou variantes do
namero de copias (CNVs). Assim, foi verificado um conjunto de genes
composto por 139 genes, cada um associado a varios SNPs, além de
outras variantes genéticas, como CNVs e microdele¢des. Desse modo,
foi verificado que hé correlacdo dessa condigao, principalmente, com
as sinapses neuronais, 0os metabolismos de neurotransmissores e as
moléculas de adesao celular (RODRIGUEZ-GOMEZ et al., 2021).

Os genes codificadores de receptores de neurotransmissores
sdo destacados nas alteragdes desses individuos, sobretudo aqueles
associados a sintese do GABA-A, um receptor de GABA do tipo
canal de cloreto. Assim, foram elucidados SNPs e mutac¢des génicas
que prejudicam o transporte transmembrana desse ion e, ainda, que
afetam os receptores glutamatérgicos. Ademais, foi caracterizada a
hiperserotonemia, com o envolvimento do receptor excitatério SHT2A
e o transportador de serotonina dependente de s6dio. Para a sinapse
dopaminérgica, observou-se comprometimento dos receptores D1
e D3. Também foi verificada relagdo com o receptor de oxicotina, o
que determina envolvimento com o comportamento social e memoria
mediante a associacdo entre o nucleo accumbens e outras areas do

sistema de recompensa (RODRIGUEZ-GOMEZ et al., 2021).

Por outro lado, existem fatores da condigdo pré-natal, como
a nutricdo materna, que sao relacionados ao TEA. H4 indicios de que

niveis elevados de vitamina B12 no inicio da gestagao, especificamente
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com percentil maior ou igual a 81, exercem efeitos teratogénicos e
associam-se ao risco aumentado de autismo infantil, o fenétipo mais
grave do TEA (SOURANDER et al., 2023). Ademais, foi verificado que

outros fatores, como o estresse pré-natal e a desregulacao imunoldgica

materna sdo eventos que, de modo independente, também podem

estar associados a essa condicao na prole (COSTA et al., 2023).

3 EPIDEMIOLOGIA

O TEA ¢é conceituado por dificuldade de comunicacdo
e interacdo social. Logo, acarreta alteragdes no estilo de vida da
pessoa em diversos aspectos, como, por exemplo, padrdes restritos e
repetitivos de comportamentos e atividades, tendo como ocorréncia,
aproximadamente, 1 para cada 59 criangas. Ademais, torna-se notério
destacar que o TEA se encontra presente em todas etnias e culturas,
mundialmente (GARRIDOA; LOPEZ, CARBALLO, 2021).

Sendo assim, pode-se citar, baseando-se nos dados
epidemiol6gicos mundiais, que, no Brasil, em 2010, estimava- se cerca
de 500 mil pessoas com autismo (GILLETT et al., 2022). E, em 2010,
mostrou-se, globalmente, uma prevaléncia de 7,6 para cada 1000
individuos. Ja nos Estados Unidos, nos anos 2014 a 2016, o TEA revelou-

se com uma predominancia estimada de 2,47% em adolescentes e
criangas (KIM et al., 2019).

Além disso, no ano de 2018, os Centros de Controle e Prevencao
de Doencas (CDC) destacaram uma média geral de 1 para 44 criancas
com TEA, sendo valido ressaltar que houve a predominancia quatro
vezes maior em meninos em relagdo as meninas (GONCALVES;
MONTEIRO, 2023).

No que se refere aos sinais de TEA, a American Academy of

Pediatrics, evidencia que o rastreamento destes deve ser realizado na
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faixa etaria de 18 a 24 meses de idade mediante instrumentos, os quais
seguem um padrao de atuacao (SEIZE; BORSA, 2017).

Por fim, é importante citar que, atualmente, no Brasil,
foram detectadas prevaléncias de 0,3% e 1%, por meio de estudos
epidemiolégicos. Do mesmo modo, nos Estados Unidos, tem-se que
a prevaléncia é de 1:59 casos, enquanto mundialmente estima-se em
1:100 (MAYERLE et al., 2023).

4 FISIOPATOLOGIA

O TEA é um transtorno do neurodesenvolvimento que
se caracteriza por dificuldades de comunicagdo e interagdo social,
apresentando padroes restritos e repetitivos em seus comportamentos,
interesses e atividades (GARRIDO et al., 2020). Sua fisiopatologia é
complexa e ainda ndo hé estudos que tragam respostas concretas sobre
o assunto. Em uma tentativa de explicar a fisiopatologia envolvida
no autismo e auxiliar no diagndstico, diversos estudos investigaram
alteragdes na fisiologia e em diferentes biomarcadores em individuos
com TEA, além de fatores relacionados a conexdes neuronais alteradas,
disfungdes em vérias areas cerebrais e fatores genéticos (MONTEIRO
et al., 2020).

Alteracoesnaconectividadeneuronal enasareascerebraisestao
entre os principais aspectos no que se refere a fisiopatologia do autismo.
Estudos de neuroimagem funcional tém revelado anormalidades nos
padrdes de perfusdo cerebral, neurotransmissao excitatdria/inibitoria
e plasticidade sinaptica. Além disso, tem demonstrado que areas do
cérebro, como amigdala, cerebelo, hipocampo, corpo caloso e ganglios
da base, sdo danificadas e os ventriculos aumentam de tamanho.
Tais achados possuem papel crucial no processamento social e

emocional e por estarem alteradas podem ter influéncia na percepcao,
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processamento e interacdo social de individuos portadores de TEA
e assim, contribuir para alguns sinais e sintomas caracteristicos do
autismo (FREIRE et al., 2022).

Outro aspecto de suma importancia na patogenia do autismo

é a carga genética que este carrega. Estudos recentes destacaram a
importancia das variantes genéticas de risco no desenvolvimento do
autismo, revelando a contribuigdo de genes envolvidos na regulagao
da fungdo sindptica, na comunicacdo neuronal e na plasticidade
cerebral. Apesar da identificacdo de diversos genes especificos, o TEA
apresenta uma heterogeneidade genética que tem suma importancia
na fisiopatologia do autismo e a presenca de interagdes entre os genes
estd muito interligada com manifestacdes clinicas do transtorno. O
entendimento dessas bases genéticas é fundamental para avangar nos
estudos e no tratamento dos sintomas associados (GESCHWIND et al.,
2019).

Estudos tém destacado a importancia das variantes genéticas
de risco na regulacdo da funcdo sindptica e na plasticidade cerebral,
revelando a contribuicdo desses genes no desenvolvimento do
autismo. Compreender sobre os mecanismos fisiopatolégicos do TEA
é importante para compreender os mecanismos presentes no autismo
e poder direcionar futuras pesquisas e abordagens terapéuticas
(GESCHWIND et al., 2019).

5 MANIFESTACOES CLINICAS

O TEA ¢é um distarbio descrito por déficits recorrentes, os
quais englobam tanto no &mbito da comunicacdo, quanto na interagao
social em diversos setores e modelos restritos de comportamento,
interesses e atividades. Vale ressaltar que os sintomas clinicos sao

amplos e se modificam ao decorrer da vida. Além disso, as pessoas
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autistas possuem, no geral, mais de uma doenca neurolégica, médica
e psiquidtrica (FULCERI et al., 2023).

Além disso, entende-se que a linguagem e a comunicacdo, no
individuo autista, estdo entre as habilidades que mais sdo atingidas,
resultando em déficits e alteragdes, que englobam as questdes
sociais. Sendo assim, é importante evidenciar que, em relacdo ao
desenvolvimento da fala, tem-se que pessoas com TEA podem ter
um retardo ou auséncia total (mutismo) (GARRIDOA; LOPEZ,
CARBALLO, 2021).

E importante destacar também, que os sinais de TEA podem
ser a escassa atencao direcionada as pessoas, a falta de comportamentos
ndo-verbais de iniciacdo, por exemplo, a troca de olhares. Outra
questdo a ser ressaltada é que as manifestagdes clinicas do TEA sdo
diversas devido ao fato de haver um espectro de disttirbios envolvidos
no transtorno (FONSECA et al., 2019).

Ademais, o TEA, quando -correlacionado com outros
transtornos de personalidade (TPs), por exemplo: paranoides,
esquizodides e narcisistas, pode resultar, ao considerar as caracteristicas
cognitivo-comportamentais, em dificuldades e desafios ao longo da
vida, se apresentando por meio de complexidade na integracao social,
nos relacionamentos e na educacdo do individuo (BISKIN, 2015;
GILLETT et al., 2022).

6 DIAGNOSTICO

O TEA, requer um diagndstico preciso de forma precoce,
para que o transtorno ndo comprometa as atividade de vida diarias
do portador. Assim, é considerdvel que se atente as caracteristicas
que um individuo autista pode trazer consigo, com finalidade de

realizar uma avaliagdo de forma eficaz a trazer o diagnoéstico, com o
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objetivo de intervengdes especificas para melhor qualidade de vida. O
diagnostico do TEA é clinico, se atentando para sinais, caracteristicas,
comportamento direto de cada paciente e a entrevista realizada com
os pais ou cuidadores da crianca (PINTO; CONSTANTINIDIS, 2020).

A forma diagnoéstica do TEA ocorre quando alguns sinais
especificos se sobrepdem, como déficit de comunicacdo, interagao e
reciprocidade social, padrdes restritos e repetitivos de comportamento.
Alguns critérios foram estabelecidos para facilitar e padronizar o
diagnostico, observando as caracteristicas individuais e historia
prévias, observando-se a comunicacdo e interagdo social, escassez de
continuidade derelacionamentos, dessa forma encontra dificuldadeem
ser reciproco de forma social e emocional, levando a incapacidade de
manter um didlogo acessivel e completo, déficits em comportamentos
nao verbais, como a comunicacdo verbal e ndo verbal, falha na
comunicagao linguistica e intelectual (PINTO; CONSTANTINIDIS,
2020).

Foi criado um teste pela Associacdo Americana de Psiquiatria
(APA), sendo esse, o critério de diagnostico, Manual Diagnéstico e
Estatistico de Transtorno Mentais (DSM-5), de modo a padronizar o
diagnostico das desordens mentais e emocionais. Devido a investigacao
clinica dos trantornos, esse método veio como forma de auxilio aos
profissionais da satde, servindo como guia para realizar diagnosticos
de doengas psiquiatricas e de doencas diferenciais (GILLETT et al.,
2022).

De acordo com o (DSM-5) os especificadores usados
para descrever a sintomatologia de forma sucinta “(com ou
sem Comprometimento intelectual concomitante; com ou sem
comprometimento da linguagem concomitante; associado a alguma
condicdo médica ou genética conhecida ou a fator ambiental)” além

dos especificadores para identificar sintomas do TEA “(idade que
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se foi observado o primeiro sinal, se possui perdas de habilidades
estabelecidas e gravidade), foram incluidos a fim de registrar
informagdes com bases nos sinais e na anamnese realizada nos pais/
cuidadores, para facilitar a individualizacdo do diagnéstico clinico.
Sdo utilizados também para especificar a gravidade atual em nivel 1,
nivel 2 e nivel 3 (tabela 01) (MONTEIRO et al., 2020).

Tabela 01 - Niveis de gravidade para o transtorno do espectro autista

Nivel de gravidade Comunicagéo social Comportamentos
restritos e repetitivos

Nivel 3 Déficits  graves  nas | Inflexibilidade de
habilidades de | comportamento, extrema

£“" : : . .
Exigindo apoio muito comunicagdo verbal e ndo | dificuldade com a

substancial verbal causam prejuizos | mudanga ou  outros
graves de | comportamentos
funcionamento, grande | restritos/repetitivos
limitagdo em dar inicio a | interfere acentuadamente
interacdes sociais e |no funcionamento em
resposta minima  a |todas as esferas, grande
aberturas sociais que | sofrimento/dificuldade
partem de outros. Por|para mudar o foco ou
exemplo, uma pessoa | agcdes

com fala inteligivel e,
quando o faz, tem
abordagens  incomuns
apenas para satisfazer a
necessidade e reage
somente a abordagens
sociais muito diretas
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apoio

Déficits nas
habilidades de
comunicacao verbal e ndo

graves

verbal; prejuizos sociais
mesmo
de
limitagdo em dar inicio a

aparentes na

presenca apoio;
interacdes sociais e
resposta reduzida

anormal a

ou
aberturas
sociais que partem de
outros. Por exemplo, uma
pessoa que fala frases
simples, cuja interagdo se
limita a interesses
especiais reduzidos e que
apresenta comunicacao
ndo verbal
acentuadamente estranha

Inflexibilidade
comportamento,

de

dificuldade de lidar com
a mudanca ou outros
comportamentos
restritos/repetitivos
aparecem com frequéncia
suficiente para

observados

serem
O6bvios ao
casual e interferem no
funcionamento em uma
variedade de contextos.
Sofrimento e/ou
dificuldade de mudar o

foco ou as agdes.

Nivel 1

“Exigindo apoio”

Na auséncia de apoio,
déficits na comunicagdo
social causam prejuizos

notaveis. Dificuldade
para iniciar interagdes e
exemplos  claros de

respostas atipicas ou sem
sucesso a abertura sociais
dos outros. Pode parecer
apresentar interesse
reduzido por interacdes
sociais. Por exemplo, uma

pessoa que consegue falar

frases  completas e
envolver-se na
comunicacdo,  embora
apresente  falhas na
conversagdo com  Os

outros e cujas tentativas

de fazer amizades sdo
estranhas e comumente

malsucedidas

Inflexibilidade
comportamento

de
causa
interferéncia significativa
no funcionamento em um
ou mais contextos.
Dificuldade em trocar de
atividade. Problemas
para  organizacio e
planejamento sdo
obstaculos a

independéncia

FONTE: adaptado de MONTEIRO et al., 2020
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O M-CHAT é um instrumento utilizado, como uma escala,
para que seja realizado um rastreio precoce de sinais e tracos que o
autismo possa trazer, sdo formas de auxiliar profissionais a identificar
transtornos e detectar alteragdes no desenvolvimento e no diagndstico.
Pode ser aplicado em criangas a partir de 24 até 36 meses de idade,
possuindo baixa especificidade para bebés de idade entre 16-24 meses.
Apesar de expor algumas imperfeicdes, é considerado um auxilio
precoce amparando o diagnostico. A escala possui 23 questdes de
“sim” e “nao” sendo aplicada de acordo com a observacdo dos pais/
cuidadores em relacdo ao comportamento e desempenho da crianga.
Esta pode ser classificada como risco baixo (0-2 pontos), moderado
(3-7 pontos) ou alto (8-20 pontos) (SEIZE; BORSA, 2017).

Compreender as caracteristicas e sinais trazidos do autismo
é crucial para um diagndstico satisfatério. Alguns perfis demonstram
individualidades e personalidades distintas, porém, pode-se destacar
a dificuldade de dialogar, hiper ou hipo sensibilidade a estimulos
sensoriais, pouca reciprocidade emocional, objecdo em compartilhar
objetos, intolerantes a mudanga de rotinas, neofobia ou seletividade

alimentar, atraso no desenvolvimento de fala, interesses restritos e
especificos (MONTEIRO et al., 2020)

2

E importante estar ciente de outras doengas psiquidtricas
que podem ser diagnosticadas erroneamente no TEA, sendo esses, os
chamados, diagnosticos diferenciais, podendo possuir personalidades
equivalentes, como transtorno bipolar, transtorno de personalidades
e transtorno do humor. Sendo imprescindivel se atentar ao carater e
individualidade de todos e fazer o proveito de critérios diagnosticos
de transtornos mentais como DSM-5 (OAKLEY et al., 2021).
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7 EXAMES COMPLEMENTARES

O diagnostico de autismo se baseia somente em achados
clinicos: anamnese e observacao de comportamentos. Nao ha exame

complementar capaz de comprovar este diagnéstico. Entretanto,

existem métodos complementares como exames de neuroimagem que
podem evidenciar anormalidades estruturais e funcionais do cérebro e
testes genéticos que irdo auxiliar na identificacdo de variantes genéticas
associadas ao TEA. Sendo assim, tais métodos complementares
facilitam o diagnéstico e tratamento mais precisos, além de afastar

outras possiveis hipoteses diagnésticas (BRITO et al., 2021).

Um dos exames complementares frequentemente solicitados
éaavaliacdo genética. Os avangos na biotecnologia e bioinformaética
forneceram ferramentas como o sequenciamento do genoma
humano que podem, junto a histéria clinica, contribuir no diagnéstico
de doencgas raras. As alteragdes que podem vir a ser encontradas nos
mapeamentos genéticos, além de contribuirem para o descobrimento
do transtorno, podem auxiliar na diferenciagdo entre o autismo e
outros disttrbios genéticos, como a sindrome do X fragil e a Sindrome
de Rett, que apesar de parecidos sintomatologicamente, necessitam de
propedéuticas distantes (ALBURQUEQUE; BRAZ, 2022).

Técnicas computacionais também vém sendo utilizadas
para identificar anormalidades em dareas do cérebro, utilizando
modelos preditivos em imagens de ressonancia magnética (RNM)
e eletroencefalograma (ECG). O ECG, por exemplo, ao registrar a
atividade elétrica cerebral, pode evidenciar anormalidades associadas
ao autismo como o aumento do paroxismo epileptiforme. Além da
RNM, que poderevelar oaumento deregides cerebraiscomoaamigdala

e o hipocampo, caracteristicas muito presentes na fisiopatologia do
TEA (FERNANDES; TOMAZELLIL GIRIANELLI, 2020).
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Compreender a evolucgdo dos critérios diagnésticos tende a
promover desenvolvimento da avaliacao clinica no que diz respeito a
construcado de algoritmos cada vez mais apurados e consistentes. Isso
potencializa a antecipac¢do do diagndstico e as interven¢des necessarias
para um melhor prognéstico. Os exames complementares, como os
exames de imagem cerebral e os exames genéticos, tendem a ajudar
em tais critérios fornecendo informacoes adicionais, que juntamente
com a histodria clinica, irdo auxiliar no diagnéstico do TEA. Além disso,
o diagnostico diferencial é essencial para descartar outras condicoes
médicas e para que seja seguida a propedéutica adequada para cada
caso e patologia. E fundamental ressaltar que o diagnéstico do autismo
deve ser feito por uma equipe multidisciplinar, considerando também
os aspectos comportamentais e o histérico clinico do individuo
(FERNANDES; TOMAZELLI; GIRTANELLI, 2020).

8 TRATAMENTO

P

A acdo sobre os sintomas dos individuos com TEA é
fundamental para reduzir as implicagdes futuras. No entanto, ha uma
consideravel escassez de intervencgdes terapéuticas eficazes (LUN et
al., 2023). A etiologia heterogénea do transtorno é um dos principais
fatores que comprometem os resultados dos tratamentos. As medidas

comportamentais, isto €, ndo farmacoldgicas, sdo a base para a
abordagem dessa disfuncao (AISHWORIYA et al., 2022).

A evolucdo da medicina tradicional chinesa, através da
acupuntura, tem proporcionado seguranca e eficiéncia na melhoria
da funcionalidade dos pacientes com TEA. Ainda, a associagdo com
outras medidas pode maximizar os resultados desse tratamento, como
a analise comportamental aplicada, a musicoterapia e o tratamento
e educacao de criancas autistas e com deficiéncia de comunicacao
relacionada (LUN et al., 2023).
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A terapia farmacolégica dos autistas também é frequente,
em destaque com a aplicacdo off-label, ou seja, diferente da que foi
previamente determinada. Ainda, é valido ressaltar que os farmacos
podem intensificar o efeito das intervengdes comportamentais.

No entanto, a presenca dos efeitos adversos pode ser maior

para os portadores de TEA em comparagdo com os neurotipicos
(AISHWORIYA et al., 2022).

O tratamento do autismo deve ser iniciado com doses baixas
e ajustado lentamente para que a melhora clinica do individuo seja
atingida. O insucesso da terapéutica ocorre quando ndo ha beneficios
nos sintomas centrais com a dose maxima ou quando os efeitos
colaterais sdo intoleraveis. Em torno da metade dos casos, a falta de
evolucao é solucionada com a substituicao por outro medicamento. Na
auséncia de progresso apos duas tentativas, o prescritor deve refletir
sobre a falta de adesdo do paciente, a possibilidade de diagnoéstico
psiquidtrico comoérbido e a existéncia de expectativas inalcancéveis
(AISHWORIYA et al., 2022).

Considera-se que o tratamento de primeira linha para a
irritabilidade e a desregulacdo emocional no TEA é o aripiprazol
e risperidona, ambos do grupo dos antipsicéticos atipicos e com
resultados mais eficientes em comparacdo ao grupo placebo (PABLO
et al., 2023). Ha evidéncias de que para o aripiprazol, a dosagem tipica
para jovens entre 5 e 17 anos é de 2 a 15 mg por dia. Ja a respeito
da risperidona, para essa mesma faixa etdria, utiliza-se de 0,5 a 4
mg por duas ou trés vezes ao dia (LAMY; ERICKSON, 2018). Como
alternativa também eficaz, ha a classe dos medicamentos para o
transtorno do déficit de atencao e hiperatividade, estimulantes ou ndo
estimulantes (PABLO et al., 2023). O metilfenidato pertence a classe
dos estimulantes e sua aplicagdo normalmente acontece de 0,20 a 2

mg/kg, por duas ou trés vezes ao dia. Por outro lado, a atomoxetina é
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do grupo dos ndo estimulantes e é utilizada de 0,5 a 1,4 mg/kg por dia
(LAMY; ERICKSON, 2018).

Além disso, os antidepressivos também sao tteis, com melhor
eficiénciaemindividuosadultosecomsintomas menos graves. Destaca-
se que a clomipramina, antidepressivo triciclico, é aplicada entre 2,8 a
4 mg/kg por dia e representa superioridade quando comparada aos
inibidores seletivos da recaptacdo de serotonina (LIANG et al., 2022).

A utilizacdo de outras classes terapéuticas também pode
ser considerada para a abordagem do TEA. Os agonistas alfa-2-
adrenérgicos sao utilizados para criancas menores de 5 anos, com
quadro clinico de hiperexcitacdo, de problemas de sono e de baixa
resposta a estimulantes e a inibidores seletivos da recaptacdo de
noradrenalina. A guanfacina costuma ser utilizada de 1 a 4 mg
divididas em 2 a 3 doses por dia, em individuos de 6 a 17 anos. E valido
destacar que para a guanfacina de liberacdo prolongada, a terapia é de
1 a 6 mg por dia. Por fim, o hormoénio melatonina também pode ser

eficaz para as alteragdes do ciclo circadiano. Geralmente, é utilizado
entre 0,5a 6 mg (LAMY; ERICKSON, 2018; AISHWORIYA et al., 2022).

Por outra perspectiva, é valido ressaltar a importancia da
atuacdo de uma equipe interprofissional na terapéutica do TEA, ou
seja, uma abordagem dindmica na qual os profissionais compartilham
conhecimentos, opinides e percepcdes e aprimoram o tratamento
oferecido aos individuos portadores desse problema multidimensional
de saude (ROMEU; ROSSIT, 2022). Dessa forma, deve-se abranger
diversas esferas terapéuticas, como as dareas da psicologia,
fonoaudiologia, terapia ocupacional, fisioterapia, enfermagem,
nutricio e aprendizagem pedagogica em ambiente escolar. Nesse
viés, destaca-se que a utilizacdo de métodos pedagodgicos adaptados
é fundamental para garantir efetividade no processo ensino-
aprendizagem (VIEIRA et al., 2018).
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1 INTRODUCAO

palavra “stress” deriva do latim “stringo”, que significa

Acomprimir, apertar ou restringir. No entanto, a correlacao

dessa palavra com o mosaico emocional humano s6 foi discutida no

século XIX pelo fisiologista Claude Bernard. Foi ele quem introduziu a

ideia de que cada organismo, perante uma situacdo ameacadora, tem a

capacidade de produzir diferentes respostas ao estimulo, na intengao
de contraria-lo (SARBATELLOTO et al., 2011).

A resposta ao estresse se organiza em diferentes niveis, com
destaque para as trés principais esferas que o modelam: os aspectos
cognitivos interpessoais, as complexidades comportamentais e
as propriedades fisiolégicas. Sdo as interacdes dessas faculdades
individuais com o meio externo que produzem a resposta a ameagas
fisicas e emocionais. No entanto, a modulacdo nem sempre é eficaz,
e a desordem no processo do estresse, com intuito de restabelecer a
homeostasia, pode adquirir um cardter patogénico, conhecido na
comunidade médica como Transtorno do Estresse Pés-Traumatico
(TEPT) (MARGIS, 2003).

No dominio traumatico, a definicdo se da pela resposta a um
evento profundamente angustiante e perturbador, que sobrecarrega a
capacidade do individuo de processar emocionalmente, ocasionando
sentimentos de desamparo, perda de identidade e incapacidade de
experimentar outras emocoes e vivéncias. O estresse traumatico esta
geralmente relacionado a eventos chocantes que podem envolver
morte/ameaca, ferimentos graves ou ameaca a integridade fisica. Em
sintese, o estresse é o principal componente agravante e fator de risco

para comorbidades psiquiatricas, incluindo o TEPT (JOWF et al., 2021).

O desconforto poés-trauma pode assumir uma postura

transitéria ou cronica, apresentando uma diversidade de sintomas
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psiquidtricos, mas que podem se organizar em alguns dominios:
recapitulacio repetida da memoria traumética (flashbacks,
pensamentos intrusivos, pesadelos); ativacao (hiperexcitacao, insonia,
agitacdo, irritabilidade, impulsividade, agressividade); e desativagao

(entorpecimento, evitacdo, confusdo, abstinéncia, dissociagao,

depressao e desrealizagdo). Quando tais sentimentos se estendem e
tornam-se debilitantes, o que ocorre em uma minoria populacional
exposta ao trauma, a condicdo é chamada de TEPT (SHERIN;
NEMEROFF, 2011).

2 ETIOLOGIA

O TEPT é um transtorno psiquidtrico desencadeado pela
exposicdo a eventos traumaticos, seja ocorrido meses ou anos antes,
bem como por meio de pensamentos negativos, emogdes intensas e
uma resposta exagerada a estimulos (RESSLER et al., 2022). O TEPT
pode surgir de uma interpretagdo prejudicial a si mesmo ou aos outros
que estdo ao redor. E importante ressaltar que a resposta ao trauma nao
esta apenas associada a um estressor externo, mas também a fatores
individuais especificos de cada pessoa. Nessa perspectiva, mesmo
que um grupo populacional seja exposto ao mesmo evento traumatico
com os mesmos estressores, cada individuo ird interpretar a situagao
de maneira diferente e desenvolver sintomas traumaéticos de acordo
com seus fatores individuais (SHERIN; NEMEROFF, 2011).

A etiologia do TEPT é proveniente de um evento altamente
traumatizante que influencia estruturas do Sistema Nervoso Central,
como a amigdala, hipocampo e cértex pré frontal que integram as
respostas emocionais relacionadas ao medo, sejam elas iniciais ou a
longo prazo. O aumento da atividade sindptica e mudancas estruturais
no interior da amigdala, causado por mediadores moleculares a

partir do evento traumaético, explica o fato de que futuros estimulos
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sensoriais tornam-se decisivos para desencadear reflexos fisiologicos
caracteristicos de TEPT, visto que essa estrutura anatOmica é
responsavel pelas respostas de medo que sdo observadas durante um
evento de panico induzido por um agente estressor (RESSLER et al.,
2022).

3 EPIDEMIOLOGIA

Os TEPT representam um grande problema de satide ptublica,
especialmente em paises de baixa e médiarenda, e causam, anualmente,
mais de 27 milhdes de novos casos em todo o mundo. A prevaléncia
aproximada é de 6% na populacdo geral, mas esse indice pode chegar
a 25-35% nos individuos expostos a traumas graves, como refugiados,
soldados ou moradores de regides em guerra e vitimas de agressao
(MURESANU et al., 2022).

Orisco de desenvolver TEPT é de origem multifatorial, mas h4,
sobretudo, envolvimento de aspectos genéticos e ambientais. Esse risco
também ¢é profundamente influenciado pelas experiéncias pessoais
passadas, considerando que fatores psicologicos podem mediar de
forma distinta a regulagdo das emocdes e do medo nas diferentes fases
da vida de uma pessoa (RESSLER et al., 2022). E importante mencionar
que a maioria dos individuos expostos a eventos traumaticos de
qualquer natureza nao desenvolvem TEPT. Entretanto, determinados
eventos traumaticos, em especial os de natureza interpessoal, estdo

relacionados a uma taxa particularmente elevada de desenvolvimento
desse tipo de transtorno (BISSON et al., 2021).

Além disso, observa-se que mulheres tém aproximadamente
duas vezes mais chance de desenvolver TEPT quando comparadas
aos homens. Essa disparidade provavelmente se deve aos diferentes

tipos de trauma vivenciados pelos individuos de cada sexo, bem como
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por diferencas biolégicas, tal qual a regulacao das respostas de risco e

resiliéncia pelos hormonios sexuais (RESSLER et al., 2022).

4 FISIOPATOLOGIA

A resposta de estresse representa um mecanismo fisiolégico
de mediacado, reduzindo os desvios do estado homeostatico ideal.
O término apropriado da resposta é essencial para garantir que os
efeitos imunossupressores, catabdlicos e antirreprodutivos sejam
limitados pois sua ativacdo sustentada ou inadequada é deletéria e
custosa em vdarios niveis. A rapida ativacdo seguida de imediata
desativacdo quando a ameaca a homeostase ndo esteja mais presente,
configura a resposta ideal (FERREIRA; ORTEGA, 2023). Isso sugere
que a suscetibilidade ao estresse pode estar relacionada a comunicagao
prejudicada entre os circuitos de raciocinio cortical e os circuitos

emocionais do nosso sistema limbico (JOWF et al., 2021).

O TEPT pode ser visto como um distirbio de desregulacao
do medo em resposta ao estresse, associado ao circuito que conecta
a amigdala, o hipocampo e o cortex pré-frontal medial (RESSLER et
al., 2022). A amigdala passa a ser responsavel pelo inicio de respostas
defensivas quando o paciente é confrontado por sinais de ameaga e
o hipocampo respondera pela formagdo de memorias conscientes e
contextualizadas temporoespacialmente (FERREIRA; ORTEGA, 2023).

As informagdes sensoriais que formam o estimulo
condicionado sdo recebidas nos nucleos lateral e basolateral da
amigdala e integradas as informacdes aversivas e dolorosas, levando
a consolidacdo da memoria do medo e da memoria da ameaca por
meio da potencializagdo de longo prazo. Juntos, esses eventos levam
a uma atividade sindptica aprimorada e a mudangas estruturais de

longo prazo na amigdala. A meméria do medo conta com numerosos
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mediadores moleculares incluindo mecanismos glutamatérgicos
dependentes de N-methyl-D-aspartate (NMDA), Fator Neurotroéfico
Derivado do Cérebro (BDNF) e mecanismos dependentes de célcio
(RESSLER et al., 2022).

A hiperativacdo do sistema nervoso simpatico ocorre pela
atuacdo dos terminais simpdaticos e medula da suprarrenal, que
intensificama producdodenoradrenalinaeadrenalina, desencadeando,
por exemplo, redugao do tonus vagal, aumento da frequéncia cardiaca,
maior liberagdo do hormonio liberador de corticotrofina (CRH) e
maior reatividade da condutancia elétrica da pele (MICHOPOULOS
et al., 2015).

Portanto, o TEPT esta associado ao aumento da resposta a
ameacas, aumento da vigilancia, excitacao e memorias desconfortaveis
associadas a traumas. Ocasionando um aumento da ativacao da
amigdala, insula e coértex cingulado anterior dorsal para sinais
ameacadores, bem como diminui¢ao da ativacdo do hipocampo e do
cortex pré-frontal em individuos com o disttrbio. A resposta a ameaga
é desregulada e hiperativada e nado esta sujeita a supressao inibitoria

normal que visam seguranca e formacdo de memoria de extingao
(RESSLER et al., 2022).

5 MANIFESTACOES CLINICAS

A quinta edicdo do Manual Diagnéstico e Estatistico de
Transtornos Mentais (DSM-V) estabelece que, para se concluir
o diagnostico de TEPT, o paciente deve apresentar um conjunto
de manifestagdes clinicas que caracterizam esse distarbio. Essas
manifestacdes sdo distribuidas em quatro grupos principais, sendo
o primeiro definido por sintomas intrusivos, como memorias e/

ou sonhos recorrentes, involuntarios e angustiantes relacionados ao
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trauma, reagdes dissociativas como flashbacks, sofrimento psicolégico
intenso ou reagodes fisiolégicas marcantes aos gatilhos. O segundo
grupo de sintomas estd relacionado a evitacdo, que engloba a tentativa
de evitar memorias, sentimentos, pensamentos ou fatores externos
que possam estar associados ao trauma (SCHRADER; ROSS, 2021).

No que se refere ao terceiro grupo esta relacionado a alteracoes
negativas de cognicao ou humor, como amnésia dissociativa, estado
emocional deprimido persistente, anedonia, distanciamento social e
concepgdes negativas de si mesmo ou do mundo. Por fim, o quarto
grupo de manifestacdes clinicas descreve alteracdes acentuadas
na excitagdo e reatividade, como irritabilidade, explosdes de raiva,
hipervigilancia, paranoia, resposta exagerada a estimulos repentinos,
problemas de concentracdo, distirbios do sono e comportamentos
imprudentes ou autodestrutivos (SCHRADER; ROSS, 2021).

Além disso, diversos estudos documentam uma taxa
substancial de desenvolvimento de comorbidades psiquiatricas
entre os individuos com TEPT, tanto aqueles em tratamento desse
transtorno quanto a populacdao em geral. Observou-se que cerca de
16% dos pacientes com TEPT apresentam um diagndstico psiquiatrico
adicional, aproximadamente 17% possuem dois outros diagnosticos
psiquiatricos, e até 50% possuem trés ou mais diagnosticos
psiquiatricos. Os distarbios que frequentemente surgem ap6s o TEPT
sdo principalmente transtornos dissociativos, transtornos de abuso
e dependéncia de substancias psicoativas, além de transtornos de
humor, como depressdo, distimia e mania. Outro aspecto constatado
é 0 aumento do risco de comportamentos autodestrutivos associados
ao TEPT, que pode ser até seis vezes maior do que em individuos sem
o transtorno (MARGIS, 2003).
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6 DIAGNOSTICO

A resposta ao trauma pode variar entre os individuos e o TEPT
é apenas uma das possiveis reagdes. Portanto, no processo diagnostico,
é importante levar em consideracdo as reacdes diferenciais que cada
pessoa pode manifestar. O primeiro critério é a exposigdo a um evento
traumatico, que pode envolver morte, grave ferimento ou ameagcas
a integridade fisica propria ou de outros. O segundo critério esta
relacionado a duragdo dos sintomas, que devem persistir por pelo
menos um més apos o evento traumaético (SBARDELLOTO, 2011).

N

Ao longo dos anos, a medida que a pesquisa sobre TEPT
avancou, alguns critérios foram estabelecidos e revistos. Por exemplo,
anteriormente era necessdrio evidenciar prejuizo funcional nas
relagdes interpessoais do paciente, mas esse critério ndo era bem
definido como uma causa direta do TEPT e, portanto, foi modificado.
Outra questao importante era a limitagao do espectro traumatico, que
nao considerava condigdes como abuso sexual, receber noticias de que
alguém préximo sofreu um evento traumatico ou experienciar um
evento de forma repetida ou extrema (SARBATELLOTO et al., 2011).

Ap6s essas consideragdes, foi estabelecido o diagnostico
conforme o DSM-V, que se divide em critérios. O critério A envolve
a vivéncia ou testemunho do evento traumatico, bem como a reacao
intensa de medo, impoténcia e horror diante dele. O critério B refere-
se a revivéncia do trauma, incluindo lembrancas intensas, flashbacks
dissociativos, sofrimento psiquico desencadeado por estimulos
relacionados ao trauma e reatividade fisiolégica em resposta a
esses estimulos. O critério C aborda a sintomatologia de evitagao e
entorpecimento emocional, enquanto o critério D esta relacionado a
hiperestimulacao autondmica, caracterizada por insonia, irritabilidade,

dificuldade de concentracdo e resposta exagerada a estimulos
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repentinos. Esses critérios compdem a triade dos sintomas cléssicos
da doenca (FIGUEIRA, 2003).

Portanto, o diagnéstico do TEPT é feito quando ha persisténcia

desses trés grupos de sintomas por um periodo superior a quatro

semanas, presenca de um ou mais sintomas intrusivos relacionados
ao evento traumatico, evitagdo persistente de estimulos associados
ao trauma, alteragdes negativas em cognicdo e humor, alteragdes
marcantes na excitacido e reatividade, sofrimento clinicamente
significativo em vérias 4reas da vida pessoal e, principalmente,
exposicao ao evento traumético (SARBATELLOTO et al., 2011).

7 EXAMES COMPLEMENTARES

No diagnéstico do TEPT nao existem exames complementares
especificos para confirmar a presenga do transtorno. O diagnoéstico é
baseado principalmente na avaliagdo clinica e na analise dos sintomas
relatados pelo paciente. No entanto, em alguns casos, exames
complementares podem ser solicitados com o objetivo de descartar
outras condi¢cdes médicas que possam estar contribuindo para os
sintomas ou paraavaliar a gravidade dos sintomas do TEPT. Entre esses
exames, estdo os exames de laboratério, que podem ser solicitados para
verificar se hd alguma alteracao bioquimica ou hormonal associada aos
sintomas apresentados. Exames de sangue podem ser realizados para
verificar os niveis de cortisol, hormoénios tireoidianos ou marcadores
inflamatérios (SHERIN; NEMEROFF, 2011).

Estudos tém indicado que individuos com TEPT apresentam
uma diminuigdo nos niveis basais de cortisol plasmaético e urinario.
Essa diminuigdo difere do que é observado em outros transtornos,
como a depressdo, ou mesmo na resposta imediata a um estressor. Essa

diminuicdo dos niveis de cortisol resulta de um aumento na inibicao
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do cortisol por meio do feedback negativo, que ocorre devido ao
aumento na sensibilidade e no namero de receptores glicocorticéides
(SCHRADER; ROSS, 2021).

Além disso, os exames de imagem cerebral, como a ressondncia
magnética (RM) e a tomografia computadorizada (TC), podem ser
utilizados para avaliar a estrutura e a funcdo do cérebro, buscando
possiveis anormalidades relacionadas ao TEPT. E importante ressaltar
que esses exames complementares sao utilizados como parte de uma
avaliacdo mais abrangente, complementando a avaliacdo clinica, mas
nao sdo considerados critérios diagndsticos especificos para o TEPT. O
diagnostico adequado do TEPT continua a ser baseado principalmente
na analise dos sintomas e no preenchimento dos critérios diagnoésticos
estabelecidos pelos manuais de classificacdo (KRISTENSEN et al.,
2006).

Adicionalmente, as alteracdes associadas ao TEPT nao se
limitam apenas a desregulacao dos sistemas neuroquimicos. Também
sdo observadas modificacdes no funcionamento e na estrutura do
cérebro. Estudos que utilizam diversas técnicas de neuroimagem,
como a RM, tomografia por emissdo de pésitrons e tomografia
computadorizada por emissdo de féton tnico, tém demonstrado
prejuizos estruturais e funcionais no cérebro de individuos com TEPT
(KRISTENSEN et al., 2006).

8 TRATAMENTO

Atualmente, o tratamento do TEPT baseia-se na combinacao de
farmacoterapia e psicoterapia, visando reduzir os sintomas decorrentes
do evento traumadtico, como ansiedade, excitacdo e episddios
depressivos. A psicoterapia tem como objetivo ajudar o paciente a

reinterpretar o evento traumatico, enquanto a farmacoterapia visa
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atenuar os sintomas associados. Em doses baixas, os antipsicéticos
podem auxiliar na estabilizacao do humor do paciente, além de reduzir
a probabilidade de ocorréncia de intrusdes relacionadas ao trauma,
como pensamentos, sons ou vozes. No caso da regulacdo da raiva,
os antiepiléticos tém apresentado resultados promissores, embora
possam causar efeitos colaterais, como sonoléncia e tontura (RESSLER
et al., 2022).

Um medicamento favoravel para o tratamento do TEPT é
a prazosina, um antagonista a-adrenérgico, que ajuda no controle
da frequéncia de pesadelos, melhorando a qualidade de vida dos
pacientes. No entanto, a prazosina possui uma faixa terapéutica estreita
em relagdo a dose necessaria para o efeito desejado de interromper
os pesadelos, pois pode causar tonturas intensas, tornando inviavel
o0 uso de doses mais elevadas. Dessa forma, assim como em outros
transtornos psiquidtricos, é importante considerar a individualidade
de cada paciente e avaliar a utilidade do tratamento com prazosina
(SARBATELLOTO et al., 2011).

A psicoterapia focada no trauma tem sido comprovadamente
o tratamento mais eficaz até o momento. Nesse tipo de terapia, o
paciente narra repetidamente o episodio de estresse, detalhando todos
os fatos ao longo de um periodo prolongado, até que as memorias
sejam atenuadas e as emocOes neutralizadas. Os mecanismos neurais
estdo envolvidos no recondicionamento do cérebro por meio dos
circuitos mediadores das respostas ao medo, com a premissa de
que memorias anteriormente ameagadoras possam passar por uma
modulacado cognitiva (RESSLER et al., 2022).
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ASPECTOS CLINICOS E DIAGNOSTICOS
EM SAUDE MENTAL

As psicopatologias sdo variadas e possuem grande nivel de
complexidade. E um desafio para os médicos diagnosticarem
doengas em satide mental na pratica clinica. E importante
reconhecer as variadas sindromes que cursam com estas
patologias, bem como o seu manejo a nivel ambulatorial
e hospitalar. A capacitagdo dos profissionais de satde é
essencial no escopo dessas doencas tdo negligenciadas e
marginalizadas. Esperamos que este livro possa auxilid-lo
na busca por conhecimento sobre o manejo das principais
doengas que acometem o campo da satide mental e que
vocé possa sempre oferecer excelente acesso a satide na sua
pratica médica. Bons estudos!
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