. Revista Ibero- Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacio- REASE

doi.org/10.51891/rease.v10i3.13129

O DIAGNOSTICO PRECOCE EM PACIENTES PORTADORES DE
TRANSTORNO BIPOLAR: UMA REVISAO DE LITERATURA

EARLY DIAGNOSIS IN PATIENTS WITH BIPOLAR DISORDER: A LITERATURE
REVIEW

Caique Nunes Moreira!
Carla Resende Vaz Oliveira?
Hélcio Serpa de Figueiredo Junior3

O presente trabalho busca identificar estratégias para diagnéstico precoce
do transtorno bipolar (TB), de acordo com o quadro apresentado. Como fonte de dados
a Library Cochrane, a National Library of Medicine (PubMed), a Cochrane Library (CL) e
o Directory of Open Access Journals (DOA]J) foram usados com a busca dos artigos sera
feita utilizando os termos “Strategies”, “Early Diagnosis” e “Bipolar Disorder” além
do operador booleano “and”, sendo incluidos artigos originais com o periodo de
publicacdo entre 2018 e 2023 e artigos do tipo revisdo foram excluidos deste estudo. O
quadro 1 demonstra as estratégias para diagndstico precoce e suas conclusdes. Dessa
forma, foi observado a morfometria e girificagdo, distin¢do de sintomas prodrémicos,
marcadores de massa cinzenta, ressonincia nuclear magnética funcional, método

CART, assinatura imunoinflamatéria e rfMRI dindmico.
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The present work seeks to identify strategies for early diagnosis of
bipolar disorder (BD), according to the situation presented. As data sources, the
Cochrane Library, the National Library of Medicine (PubMed), the Cochrane Library
(CL) and the Directory of Open Access Journals (DOA]J) were used with the search
for articles using the terms “Strategies”, “ Early Diagnosis” and “Bipolar Disorder” in
addition to the Boolean operator “and”, original articles with a publication period
between 2018 and 2023 were included and review articles were excluded from this
study. Table 1 demonstrates the strategies for early diagnosis and its conclusions. In
this way, morphometry and gyrification, distinction of prodromal symptoms, gray
matter markers, functional nuclear magnetic resonance, CART method,

immunoinflammatory signature and dynamic rfMRI were observed.
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INTRODUCAO

O transtorno bipolar (TB), também conhecido e originalmente chamado de
"depressio maniaca", é uma doenca mental caracterizada por graves alteracdes de
humor, incluindo periodos de humor elevado e depressio associados a sintomas
cognitivos, fisicos e comportamentais especificos. De acordo com o Manual
Diagnéstico e Estatistico de Transtornos Mentais, quinta edigio (DSM 5), o
transtorno é dividido em dois tipos principais: Tipo I, onde o humor elevado é grave e
persistente (mania), enquanto o humor elevado do Tipo II é mais leve (hipomania).’?

O uso do especificador "com caracteristicas mistas" aplica-se a estados em que
os sintomas manifacos e depressivos ocorrem simultaneamente, embora sejam
considerados pélos opostos do humor. A ciclotimia é caracterizada por periodos
alternados de hipomania e depressdo por pelo menos dois anos em adultos (um ano em
criangas), mas ndo atende aos critérios para episédio maniaco, hipomaniaco ou
depressivo maior.>*

Um problema sério na psiquiatria é a demora no diagnédstico correto e posterior
tratamento adequado da patologia. Os pacientes sio frequentemente diagnosticados
erroneamente e tratados como esquizofrénicos devido a episédios psicdticos; em
outros casos, o transtorno apresenta sintomas mais leves, como depressio, devido a
falta de reconhecimento de certos sintomas, como irritabilidade, impulsividade e
hiperatividade. Esta doenca é um importante problema de saide ptblica sendo a sua
prevaléncia é de cerca de 1%.2 Contudo, quando se consideram também as formas mais
leves da doenga (o chamado espectro bipolar), estudos sugerem que a prevaléncia na
populagdo em geral chega a 69%. 3

No entanto, o diagnéstico errado é muito comum na prética clinica e sio
necessarios, em média, 10 anos para diagnosticar corretamente e iniciar o tratamento
do TB, especialmente quando o TB ocorre precocemente. Consequentemente,
melhorar o quadro clinico do TB na adolescéncia é importante para auxiliar no
diagnéstico diferencial e no diagnéstico precoce.

Na prética de rotina, o diagnéstico do TB parece muitas vezes tardio. Numa
amostra internacional bem caraterizada de pacientes ambulatoriais, foi relatado um

atraso médio de 10 anos entre o inicio dos sintomas e o primeiro tratamento*s. Os
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participantes de grupos de apoio diagnosticados com TB nos Estados Unidos relatar
atrasos semelhantes, com um terco relatando ter esperado mais de 10 anos para receber
um diagndstico preciso. Num estudo retrospectivo com mais de 200 pessoas no
austrédlia a idade média de diagnédstico foi de 30 anos, embora os sintomas tenham
comegado a aparecer em média por volta dos 18 anos de idade e o tratamento tenha
sido iniciado por volta dos 24 anos de idade.5 O diagnéstico precoce é o mais comum e
ambas as amostras apresentar depressio unipolar.®

Dessa forma, essa revisio de literatura tem como objetivo abordar as estratégias

para diagndstico do TB de acordo com o quadro apresentado.

METODOLOGIA

A abordagem metodolégica deste estudo sugere a compilagio de uma
bibliografia de pesquisas qualitativas e descri¢des de personagens por meio de uma
ampla revisio da literatura com a Library Cochrane, a National Library of Medicine
(PubMed), a Cochrane Library (CL) e o Directory of Open Access Journals (DOAJ) como
fontes de dados utilizadas.

O estudo foi realizado seguindo etapas com base em Pereira, et al. (2018):
defini¢do do tema, elei¢io de parimetros de elegibilidade; desenho dos limites com
base em critérios de inclusio e exclusio; verificagio das publica¢des nas bases de dados;
exame das informagdes encontradas; anédlise dos estudos encontrados e exposicdo dos
resultados.!

A busca dos artigos foi feita utilizando os termos “Strategies”, “Early
Diagnosis” e “Bipolar Disorder” além do operador booleano “and”. Os descritores
citados foram usaram apenas em inglés e foram encontrados no Descritores de
Ciéncias Médicas (DeCS). Foram incluidos artigos originais com o periodo de

publicagdo entre 2018 e 2023. Artigos do tipo revisio foram excluidos deste estudo.

RESULTADOS

Foram encontrados 223 artigos, estando 187 no PubMed, 08 na DOA] e 28 na
CL. Apés a busca resultante nesse montante, critérios de inclusio e exclusio foram
aplicados, restando 08 artigos elegiveis a comporem estes resultados. Observe o fluxo

de sele¢do de artigo na figura 1.
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Figura 1 - fluxograma de selecdo de artigos na PubMed, DOA]J e CL.
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Fonte: Moreira CN, et al. 2024.

As estratégias para o diagnéstico precoce do Transtorno Bipolar foram:
morfometria e girificacdo, distingdo de sintomas prodrémicos, marcadores de massa
cinzenta, ressonincia nuclear magnética funcional, método CART, assinatura
imunoinflamatéria e rfMRI dindmico. Nenhuma estratégia se repetiu entre os estudos
analisados. Detalhes sobre as estratégias de diagnéstico precoce de TB e suas principais
conclusdes estdo dispostos no quadro 1.

Quadro 1 - estratégias de diagnéstico precoce de TB e suas principais conclusdes.
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Fonte: Moreira CN, et al. 2024.

DISCUSSAO

O inicio do TB geralmente ocorre no inicio da idade adulta. Estudo
internacional com 1.566 pacientes em seis locais utilizando critérios diagndsticos
modernos, a idade média de inicio do TB I foi de 24,3 anos e para o TB II foi de 30,17
anos. Alguns dados indicam que a idade de inicio carateriza diferentes subgrupos de
pacientes. Num estudo britinico recente com mais de 1.000 participantes com TB I,
foram assistidas trés distribuicdes: um grupo com idade média de inicio de 18,9 anos,
outro com idade média de 28,3 anos e um terceiro grupo com idade média de 18,9 anos
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sendo a idade média de saida de 43,3 anos®. Observou-se que o grupo com menor idade
de inicio apresentava histérico familiar mais forte de transtornos de humor e também
alguns marcadores de maior gravidade clinica, como maior taxa de suicidio, suicidio
mais veloz, mais episédios de mania, depressdo, escores mais elevados e medidas ao
longo da vida dos sintomas depressivos.?

Em estudo realizado nos Estados Unidos entre 166 pessoas acompanhadas até
dois anos apés o primeiro episédio maniaco, 40 % tiveram um novo episédio maniaco
ou depressivo e 19 % alternaram fases da doenca sem recuperagio®. Da mesma forma,
num estudo canadiano com 53 participantes que experimentaram um primeiro episédio
de mania, mais de metade experimentaram um novo episédio de humor no primeiro
ano de acompanhamento e uma idade de inicio mais precoce foi um preditor
significativo de maior reincidéncia.’

A polaridade do primeiro episédio parece desempenhar um papel na previsdo
do futuro da doenca. Ao acompanhar 303 pacientes do primeiro episédio da Europa e
dos Estados Unidos durante 2 anos, a polaridade dos 11 episédios do primeiro episédio
previu fortemente a prevaléncia futura da doenca. Além disso, um estudo britinico
com 553 participantes com TB ocorreu bem caracterizado no primeiro episédio
depressivo no inicio da doenca estava associado a uma polaridade predominantemente
depressiva e a episédios depressivos mais frequentes e graves.?

Em todo o mundo a idade maxima de inicio de sintomas psicdticos graves,
como TB e psicose, ocorre no final da adolescéncia e inicio da idade adulta. Nio muito
tempo atrds, os pesquisadores comecaram a identificar caracteristicas familiares e de
doengas que nos ajudam a predizer esses diagndsticos. Isto prové uma ferramenta de
triagem e permite a identificagdo precoce de pessoas com alto risco de desenvolver
estas doengas, facilitando assim as possibilidades de intervencdes clinicas, se
necessirio.’

O transtorno bipolar geralmente se apresenta com natureza flutuante e
morbidade associada, de modo que pacientes ambulatoriais e internados permanecem
sintomaticos por até 2/3 do periodo de acompanhamento. Se esse sintoma aparecer na
infincia, seu desenvolvimento geralmente é mais grave. Apesar de inimeros estudos

e pesquisas, a questio do TB continua apresentando dificuldade em distinguir quais
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alteragdes de humorismo/instabilidade estio no padrdo de alteracdes nas emocdes e
comportamentos caracteristicos do TB.9™°

Os autores da Avaliacio Psiquiatrica da idade Pré-escolar (PONTIFICE)
também cooperaram para distinguir entre sintomas de depressio e autodesorganizacio
em pré-escolares. Estes exibiram que 5 dos 13 sintomas bipolares do DSM-IV eram
mais tipicos de criangas pré-escolares bipolares (indulgéncia, grandiosidade,
hipertensdo, ruminacdo e hipersexualidade) do que aquelas com transtornos
disruptivos (TDAH, TDO e/ou D.C.)."

Estudos sugerem que anormalidades de imagens mentais s3o tipicas de casos
clinicos graves de ansiedade e depressio e também podem estar associadas a
caracteristicas fenotipicas de TB e labilidade afetiva. Estudos anteriores examinaram
mudancas no processamento relacionado 4 imagem. H4 evidéncias de prejuizos nas
tarefas cognitivas de criagio e organizacdo de imagens em pessoas com depress3o. e na
tarefa de criar imagens em pessoas ansiosas. Eles demonstrar que os pacientes com TB
nio apresentam anormalidades no estigio cognitivo da imagem, mas apresentam
anormalidades na imagem mental-emocional. As imagens negativas parecem mais
reais, por isso tém um impacto maior na vida cotidiana. Dados preliminares mostram
que futuros pensamentos suicidas sio uma preocupac¢io maior em pacientes com esta
patologia. Isto é interessante porque tem a maior taxa de suicidio de todas as doengas
mentais. '»5

Outra ponto importante é que o TB e a depressio unipolar produzem respostas
neurais diferentes a estimulos positivos apenas na depressio. Isto pode refletir tanto a
associa¢do entre mania e imagens mentais positivos quanto um déficit de imagens
mentais positivos na depressio unipolar. Ha evidéncias crescentes de que a doenca
progrediu ao longo do tempo. H4 quase um século Kraepelin observou que pessoas
com tuberculose apresentavam um curso clinico progressivamente pior ao longo do
tempo, com periodos mais curtos entre os episddios. Fortes evidéncias hoje confirmam
que as taxas de recorréncia aumentam a cada episédio da doenga. Este efeito mantém-
se mesmo quando s3o feitos ajustamentos em funcio das diferencas individuais na
vulnerabilidade a recaida.™+

Estudos transversais comprovam que a piora do curso mais precoce da doenca

estd associada a maior disfunc¢do neuropsicolégica. Mesmo nos estdgios iniciais da
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doenca a deterioragio do funcionamento cognitivo tem impacto significante no
resultado funcional. Consistente com isso, um maior nimero de episédios de doenga
que requerem hospitalizaco leva a um maior grau de comprometimento funcional
permanente, mesmo em pacientes eutimicos. 5

Isto tem graves consequéncias financeiros e sociais para os individuos afetados,
que sio frequentemente despedidos dos seus empregos. Além disso, a diagnéstico
tardio associado a um comprometimento cognitivo mais pronunciado,
particularmente em pacientes com episédios manfacos recorrentes.’s

A importincia do tratamento farmacolégico, com destaque para o uso do
carbonato de litio, para estabilizar os sintomas e melhorar a qualidade de vida dos
pacientes, destaca também o papel das intervencdes psicoterapéuticas, como a
psicoeducagio e a terapia cognitivo-comportamental. 167

A necessidade de apoio familiar e integra¢io social, juntamente com
tratamento adequado, como elementos criticos para uma gestdo eficaz da TB e
prevencio de recaidas e emergéncias psiquidtricas.’

Em uma anilise abrangente do TB, sdo assistidas altas taxas de divorcio e
celibato entre pacientes com Transtorno Afetivo Bipolar (TAB), o que pode ser
atribuido crises relacionadas a doenca e dificuldades em manter relacionamentos
duradouros, bem como ao desemprego devido ao transtorno.Além disso, os pacientes
apresentam um nivel de escolaridade relativamente elevado, em contraste com estudos
anteriores. Uso de drogas, incluindo estabilizadores de humor, antipsicéticos e
antidepressivos sdo usados normalmente.

A epidemiologia moderna revela que a TB é um repto em termos de detecgio,
tratamento e prevencio de incapacidades e atinge 1,5 % da populagio. Nas dltimas
décadas, pesquisas epidemiolégicas de base populacional tém sido realizadas,
fornecendo informacdes preciosos sobre incidéncia, fatores de risco, inabilidade social
e utilizagdo de servigos de satide, buscando descrever a fenomenologia da tuberculose.
Alguns dos estudos de base populacional mais reconhecidos sdo aqueles dirigidos pela
Captacdo Epidemioldgica do instituto Nacional de Saiide Mental dos Estados Unidos
(ECA - NIMH), pela pesquisa de Morbidade Psiqui4trica na Reino-Unida (OPCS) e
pelo Estudo Multicéntrico Brasileiro de Morbidade Psiquiétrica, pelo National

Pesquisa de Comorbidades (NCS).?
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Segundo esses estudos, a prevaléncia da TB ¢ relativamente baixa,
independentemente do local onde a pesquisa foi realizada, do modelo de ferramenta
diagnéstica utilizada e dos prazos em que se busca estudar a prevaléncia na populacio.
No entanto, a faixa de diagndstico do TB se expandiu e as estimativas de prevaléncia
aumentaram para aproximadamente 3-5 % da populacdo. No entanto, estas estimativas
ainda precisam de ser confirmadas através de estudos de base populacional. Contudo,
considera-se importante a aplicagdo deste conceito, o que podera resultar em maior
reconhecimento do transtorno intervencdes e profilaxia. No campo da enquéte sobre
TB, esse conceito amplia os critérios diagndsticos para incluir expressdes emocionais
que ainda n3o foram adequadas aos critérios do DSM-IV-TR. %

Além das dificuldades associadas & origem da doenca a diagnéstico, envolve
um processo de investigacdo e vigilincia, e o diagnéstico errado de depressio, por
exemplo, pode atrasar a detec¢do da TB. Esses enganos podem decorrer da prevaléncia
de comorbidades (psiquiatricas ou clinicas), pois a maioria dos pacientes é acometida
pela convivéncia de outras doengas ao longo da vida.»

Os fatores com maior probabilidade de confundir o diagnéstico e diferencial
dos médicos incluem desinibic3o, altera¢des de humor e agitagio da mente. Para que a
diferenciagdo seja possivel, é importante levar em consideragio a fenomenologia do
quadro clinico, o aumento da energia e o aparecimento ciclico dos sintomas?.
Pesquisas mostram que a frequéncia e a intensidade dos episédios depressivos,
maniacos e hipomanfacos ao longo do tempo causam comprometimento funcional na
vida do individuo e que existe uma correlacdo positiva entre esses transtornos e o
ntimero de episédios ou internacdes. Em relacio a funcionalidade, os pacientes
bipolares introduzem tanto absenteismo (dias de trabalho perdidos) quanto
presenteismo (dias de trabalho ruins), sendo o primeiro a fun¢io mais afetada. Isto
demonstra a importincia de um diagndstico correto baseado em apresentacdes clinicas

precoces.”

CONSIDERACOES FINAIS

O prognéstico é melhor para pacientes diagnosticados com TB quando
percebidos em inicial de desenvolvimento em comparacio com pacientes

diagnosticados com a doenca em curso avangado. Dessa forma, foi observado como
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estratégias para o diagndstico precoce do TB a morfometria e girificagio, distingdo de
sintomas prodrémicos, marcadores de massa cinzenta, ressonincia nuclear magnética
funcional, método CART, assinatura imunoinflamatéria e rfMRI dinimico.
Nenhuma estratégia se repetiu entre os estudos analisados. De fato, é importante que
haja conscientizaco a respeito das formas de diagndstico precoce para possibilitar o
tratamento adequado e melhor relagio com a patologia dos pacientes acometidos e seus

familiares.
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