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ESQUIZOFRENIA

José Cassio do Nascimento Pitta

Introducao

A esquizofrenia ndo ¢ uma “dupla personalidade”, como muitas pessoas imaginam por causa de seu nome. A doenga ¢
chamada esquizo (fragmentada ou partida) frenia (mente) porque faz com que suas vitimas sofram profundas defici¢éncias
na capacidade de pensar com clareza e sentir emogdes normais. £, provavelmente, a doenga mais devastadora tratada
pelos psiquiatras. Ela atinge as pessoas no exato momento de preparagao para entrar na fase de suas vidas em que podem
alcangar seu maior crescimento e produtividade (na adolescéncia ou no inicio da segunda déecada de vida), deixando a
maioria delas incapaz de retornar a vida adulta normal: estudar, trabalhar, casar e ter filhos.

Um estudo multicéntrico realizado pela Organizagao Mundial da Sadde (OMS) em diversos paises encontrou a
prevaléncia de 1%. Em geral, a doenga tem seu inicio no fim da adolescéncia e no comego da idade adulta, mas pode
comegar mais tardiamente, principalmente nas mulheres. Os homens apresentam um risco 1,4 a 2,3 vezes maior do que
as mulheres de desenvolver esquizofrenia, com idade media de cinco anos menor, sendo o pico de incidéncia aos 15-25
anos nos homens e 25-35 anos nas mulheres.

Segundo o The Global Burden of Disease, um estudo copatrocinado pela OMS sobre o custo de doengas medicas
no mundo inteiro, a esquizofrenia esta entre as 10 principais causas de incapacitagao entre pessoas na faixa etaria de
15 a 44 anos.

Etiologia

Do ponto de vista etiologico, ¢ dificil estabelecer uma causa tnica. Existe uma concordancia de que sao necessarios
fatores predisponentes (gencticos, constitucionais, bioquimicos) em concomitancia com fatores ambientais para o
desenvolvimento da doenga.

A hipotese dopaminérgica ¢ a mais citada como associada aos sintomas de esquizofrenia. A dopamina ¢ um
neurotransmissor central liberado em vesiculas nas sinapses do Sistema Nervoso Central; na esquizofrenia, estariam
envolvidos os sistemas mesolimbico e mesocortical. A teoria dopaminérgica baseia-se no fato de que a mediagao
antipsicotica bloqueia os receptores pos-sinapticos da dopamina do subtipo D2, ocorrendo com isso melhora da
sintomatologia. Por outro lado, a administra¢ao de agonistas da dopamina piora a sintomatologia da esquizofrenia. Com
o surgimento dos antipsicoticos “de segunda geragao” (atipicos), que tém um perfil mais amplo, alem do bloqueio dos
receptores da dopamina, ha o bloqueio dos receptores da serotonina do tipo 2 (5-HT2), sugerindo um papel para a
serotonina na fisiopatologia da esquizofrenia.

Outro neurotransmissor, o glutamato, também esta relacionado ao desenvolvimento da esquizofrenia. Segundo a
hipotese glutamatergica, quantidades excessivas desse neurotransmissor sao liberadas e exercem um efeito neurotoxico
que desencadeia os sintomas da esquizofrenia. Portanto, nos tltimos anos, ha um questionamento sobre o fato de a teoria
dopaminérgica ser a tnica disfungao relacionada a esquizofrenia. Estudos atuais sobre a neurobiologia da esquizofrenia
avaliam a multiplicidade de fatores, abrangendo genctica, anatomia (sobretudo mediante os exames de neuroimagem
estruturais), circuitos funcionais (por exames de neuroimagem funcionais), neuropatologia, eletrofisiologia,
neuroquimica, neurofarmacologia e neurodesenvolvimento.

Historia natural
A historia natural da esquizofrenia pode ser dividida em quatro fases: pré-morbida, prodrémica, progressio e
estabilizagao.

Fase pré-morbida

A baixa sociabilidade, com predilecio por atividades solitarias ou ansiedade social, e as alteragdes cognitivas
(principalmente déficits de memoria verbal, atengao e fungdes executivas), identificadas ja em filhos de individuos
portadores de esquizofrenia, podem ser consideradas alteragdes pré-morbidas. Essas alteragdes no comportamento,
observaveis desde a infancia, podem progredir e estar associadas ao desenvolvimento da esquizofrenia.
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Fase prodromica

A fase prodromica ¢ caracterizada por um periodo variavel de tempo, geralmente de meses, antecedendo a eclosao
da psicose, em que o individuo pode apresentar um estado de apreensao e perplexidade sem um foco aparente, sendo
comum o sentimento de que “algo esta para acontecer”. Geralmente se nota uma mudanga no comportamento da pessoa,
que passa a ficar mais isolada e a demonstrar atitudes peculiares e excéntricas, podendo ocorrer sintomas psicoticos
breves e transitorios.

Progressao
O periodo prodrémico culmina muitas vezes com o primeiro episodio de psicose e, nesse ponto, inicia-se a chamada
fase progressiva da esquizofrenia, podendo ocorrer deterioragao.

Estabilizacao
A esquizofrenia evolui para fase estavel, sujeita a recaidas. Os sintomas negativos muitas vezes sao detectaveis desde o
principio, ao passo que os sintomas positivos ocorrem durante o periodo de exacerbagao.

Quadro clinico

Os sintomas caracteristicos incluem alteragdes em quase todas as fungdes da esfera psiquica, ou seja, percepgao,
pensamento, linguagem, memoria e funges executivas. Os sintomas podem ser divididos em dois grupos: sintomas
positivos e negativos. Os sintomas positivos sao caracterizados pela presenga de manifestagdes psiquicas que deveriam estar
ausentes, enquanto os negativos se caracterizam pela auséncia de manifestagdes psiquicas que deveriam estar presentes.
Esses sintomas estao descritos no Quadro 1, na pagina a seguir:
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Quadrol: Presenca de sintomas frequentes na esquizofrenia

Sintomas negativos Sintomas positivos
Embotamento afetivo Alucinacdes
Expressao facial inalterada Auditivas
Diminuigdo dos movimentos espontaneos Vozes que fazem comentario
Pobreza de gestos expressivos Vozes que conversam entre si
Pouco contato visual Somiticas
Diminuigdo ou auséncia de resposta afetiva Tateis
Afeto inapropriado Olfativas
Falta de modulagao vocal Visuais
Alogia Delirios
Pobreza de fala Persecutorios
Pobreza de conteudo da fala De ciimes
Bloqueio do pensamento Culpa
Maior laténcia de resposta Pecado
Grandiosidade
Religiosos
Somaticos

De referéncia

De ser controlado

De leitura da mente
Transmissdao de pensamento
Insercao de pensamento
Retirada de pensamento

Abulia-apatia Comportamento bizarro
Deficiéncia nos cuidados pessoais e na higiene Roupas
Falta de persisténcia no trabalho ou nos estudos Aparéncia
Anergia fisica Comportamento social

Comportamento sexual
Agressivo/agitado
Repetitivo/estereotipado

Anedonia Alteracdo formal do pensamento
Poucos interesses Descarrilamento
Poucas atividades recreativas Tangencialidade
Comprometimento das relagoes afetivas Incoeréncia
Poucos relacionamentos com amigos Falta de logica
Fala acelerada
Reverberacao
Neologismo
Atencdo

Diminuigao de concentragio

Fonte: Adaptada de ANDREASEN,1987.

Diagnostico diferencial

Os sintomas psicoticos sao encontrados em muitas outras doengas, incluindo abuso de substancias (alucinogenos,
fenilciclidina, anfetaminas, cocaina, alcool), intoxicagao devido a medicamentos de prescri¢ao comum (corticosteroides,
anticolinergicos, levodopa), infecgdes, alteragdes metabolicas e endrocrinologicas, tumores e epilepsias do lobo temporal.
Os transtornos mentais primarios que devem ser diferenciados da esquizofrenia sdo o transtorno esquizoafetivo, o
transtorno do humor, o transtorno delirante e os transtornos de personalidade. A principal distingado em relagao ao
transtorno esquizoafetivo ou os transtornos do humor com sintomas psicoticos ¢ que na esquizofrenia uma sindrome
depressiva ou maniaca completa ou esta ausente ou se desenvolve apos os sintomas mais significativos. A diferenca em
relagdo aos transtornos delirantes ¢ que na esquizofrenia os delirios tendem a ser bizarros, com presenca de alucinagoes
e marcados por prejuizos na esfera afetiva.

Manejo terapéutico

O tratamento da esquizofrenia ¢ realizado principalmente com o uso dos neuropleticos, também chamados de
antipsicoticos de primeira ou segunda geragao (atipicos) e as intervengoes psicossociais.
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Antipsicoticos

Os antipsicoticos de primeira geragdo tém como mecanismo de agdo principal o bloqueio de receptores D2 de
dopamina, pos-sinapticos, nas regides mesolimbica e mesocortical. Acredita-se que esse bloqueio inicie uma cadeia de
eventos responsavel por a¢es terapéuticas agudas e de longo prazo. A alta afinidade pelos receptores dopaminergicos
no sistema nigroestriatal e tubero-infundibular esta associada a inducao das sindromes extrapiramidais, alteracdes dos
movimentos, bem como de um estado de menor motivagao e indiferenga a estimulos que pode mimetizar sintomas
negativos. Os antipsicoticos atipicos ou de segunda geragao provavelmente bloqueiam os receptores serotoninergicos
pre-sinapticos (SHT2) e a agao antagonista D2 seletiva em regides mesolimbicas, caracterizando-se clinicamente por um
menor potencial em provocar sintomas extrapiramidais e alteragdes do movimento, além de eficacia superior na melhora
de sintomas negativos e cognitivos.

Tratamento do episédio agudo da esquizofrenia

No episodio agudo, ¢ importante o controle rapido da sintomatologia para aliviar o sofrimento e a angustia do
paciente e de seus familiares. A primeira questao refere-se ao fato de o paciente necessitar ou nao ser hospitalizado. A
hospitalizagao ¢ indicada quando ha falta de suporte familiar e risco para o proprio paciente e os familiares.

Quando hasuporte familiar, em geral,nao hanecessidade de internagao, e o paciente pode ser tratado ambulatorialmente.
Em relagao a escolha da droga, deve-se procurar usar uma so6 droga e evitar associagdes de medicamentos, bem como
considerar experiéncias anteriores do paciente em relagao a resposta a determinada droga. Os neurolépticos nao diferem
em relagdo a agdo antipsicotica. Desde que sejam utilizadas doses equivalentes adequadas, a diferenga se faz em relagao
aos efeitos colaterais (vide quadro 2). O efeito terapéutico nos quadros agudos ocorre entre 10 e 15 dias, ¢ 95% dos
pacientes que receberam a medicagao em dose adequada apresentaram melhora entre 1 e 2 meses.
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Esquizofrenia

Brasil

Antipsicoéticos

Doses recomendadas

Efeitos colaterais

Clorpromazina

100-1000 mg/dia

Sedagao
Hipotensao
Efeitos anticolinérgicos

Levomepromazina

100-1000 mg/dia

Sedagio
Hipotensao
Efeitos anticolinérgicos

Trifluoperazina

2-30 mg/dia

Sedagao
Sindrome extrapiramidal

Haloperidol

5-20 mg/dia

Sindrome extrapiramidal

Clozapina

100-800 mg/dia

Neutropenia/agranulocitose

Sindrome metabdlica
Ganho de peso

Alteragao do perfil lipidico
Aumento da glicemia
Sialorreia

Convulsoes

Amisulprida 200-1200 mg/dia Hiperprolactinemia

Sindrome extrapiramidal

Risperidona 2-8 mg/dia Sindrome extrapiramidal
Hiperprolactinemia
Sindrome metabdlica
Ganho de peso

Alteragado do perfil lipidico

Aumento da glicemia

Sindrome metabdlica
Ganho de peso

Alteragdo do perfil lipidico
Aumento da glicemia
Sedagio

Olanzapina 10-30 mg/dia

Sindrome metabdlica
Ganho de peso

Alteragido do perfil lipidico
Aumento da glicemia
Sedagao

Quetiapina 300-800 mg/dia

Sedagio
Acatisia
Prolongamento QTc

Ziprasidona 120-160 mg/dia

Aripiprazol 10-30 mg/dia Sindrome extrapiramidal

Acatisia

Fonte: ALVARENGA; GUERRA, 2008.

Tratamento de manutenc¢ao

Os pacientes que se beneficiaram do tratamento agudo com medicagGes antipsicoticas sao candidatos ao tratamento
de manutengdo de longo prazo, que tem como objetivo o controle da remissao dos sintomas psicoticos. Pelo menos
1 a 2 anos de tratamento sao recomendados apos o episodio psicotico inicial, em razao do alto risco de recaida e da
possibilidade de deterioragao social causada por novas recaidas. Se houver episodios multiplos, sao recomendados pelo
menos cinco anos de tratamento, por aumentar o risco de recaidas e suas consequéncias. Os dados sao inconclusivos,
mas o tratamento por prazo indefinido ou talvez durante toda a vida provavelmente sera necessario na maioria dos casos.

Neurolépticos de acao prolongada (deposito)

O uso continuo de neuroleptico oral ou de deposito para o tratamento de manutengao de pacientes com esquizofrenia
¢ provavelmente uma das praticas clinicas em psiquiatria mais embasadas por evidéncias cientificas. A adesao ao
tratamento ¢ uma das principais dificuldades e esta intimamente ligada as recaidas. Nesse sentido, foram desenvolvidos
neurolépticos de agao prolongada que podem ser aplicados em intervalos de tempo mais prolongados, sem prejuizos dos
niveis terapeuticos. Em vez de administrados diariamente, como ocorre com os neurolépticos orais, sao aplicados em
intervalos que variam de uma a quatro semanas.

Fundamentacao Teodrica 6
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Os neurolepticos de agao prolongada devem ser indicados para pacientes que apresentam recaidas frequentes com
neurolepticos orais, que geralmente sio decorrentes do prejuizo da adesio ou de metabolizadores rapidos. Com as
medicagdes de agao prolongada administradas por via intramuscular, evita-se a passagem pelo trato gastrintestinal e pelo
figado, permitindo maior biodisponibilidade. Por serem aplicados preferencialmente por via intramuscular profunda,
eventualmente podem ocorrer irritagdes no local da aplicagao, mas ¢ um evento raro. O perfil dos demais efeitos
colaterais ¢ semelhante ao dos neurolépticos orais. Em relagao ao haloperidol, a conversao da dose oral para a de agao
prolongada ¢ dose oral X 15-20 = a dose de agao prolongada/4 semanas. Essa dose pode ser dividida em periodos de
duas semanas. A dose habitual do decanoato de haloperidol ¢ 50-100 mg/4 semanas.

Intervengdes psicossociais

A medida que as hospitalizagdes se tornarem mais breves, os tratamentos se direcionam para o atendimento ambulatorial
e comunitario. Pacientes com esquizofrenia podem se beneficiar de programas de hospital-dia ou hospitalizacao parcial,
especialmente aqueles com sintomas que nao responderam de forma adequada a medicagao. Esses programas devem ter
atendimento durante a semana, integrando a intervengao farmacologica as intervengdes psicossociais, incluindo terapia
ocupacional, psicoterapia individual ou grupal, grupos operativos, oficinas protegidas, treinamento de habilidades sociais e
terapia familiar

A terapia familiar, combinada as interveng¢des diretamente direcionadas ao paciente, ja demonstrou reduzir as taxas de
recaidas na esquizofrenia, obtendo, consequentemente, um melhor prognostico.

As familias necessitam de orientagdes sobre a natureza da doenca, desenvolvimento de habilidades para o melhor
relacionamento possivel com o paciente, alem de ajuste de suas expectativas aos reais limites de cada paciente e tambem
compartilhar o sofrimento com outros familiares e a equipe de saude quanto as dificuldades em conviver com um de
seus membros com um transtorno mental com alteragdes marcantes em todas as esferas psiquicas (afetivas, volitivas e

cognitivas), prejudicando, na maioria das vezes, de forma significativa o desempenho social, incluindo as relagoes familiares.

Quadro 3: Pontos-chave sobre a esquizofrenia

Sintomas psicoticos devem ser tratados de forma incisiva com neurolépticos.

* As medicagoes intramusculares sao Uteis em pacientes que nio cooperam ou nao aderem ao tratamento.
* A adesdo diminui as recaidas, o nimero de internagées e melhora o progndstico e a reabilitagdo social.

* Muitos pacientes necessitarao de medicagdes ao longo da vida.

A equipe de salide deve ter uma relagdo empatica com o paciente.
* Essa tarefa é desafiadora, pois muitos pacientes apresentam acentuados prejuizos na esfera afetiva, volitiva e cognitiva.
* Intervengbes que facilitem a reinsergao social, assim como tarefas didrias programadas, devem ser estimuladas.

Intervengdes psicossociais
* Programas de hospitalizagao parcial ou hospital-dia.
* Oficinas abrigadas, que oferecem atividades muitas vezes simples mas rotineiras e programadas, sao de grande valor.

A equipe de salde deve desenvolver uma relagiao proxima com servigos de assisténcia social local.

* Os pacientes tendem a apresentar baixa renda e incapacidade para o trabalho.

* Muitas vezes, encontrar moradia e recursos alimentares adequados consiste numa dificil tarefa para o servigo social.
* Estimular e ajudar a obter beneficios como aposentadoria e auxilio-doenga.

A terapia familiar € importante para o paciente que vive no ambiente familiar, ou mantém lagos familiares préximos.

» Como resultado da doenga, muitos pacientes podem ter rompido seus lagos familiares.

* As familias tém necessidade extrema de informagdes sobre a esquizofrenia e criagao de habilidades para ajustar suas expectativas em relagao
ao paciente.

* Estimulos dos grupos de apoio aos membros da familia.

Fonte: Adaptado de ANDREASEN; BLACK, 2009.
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