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RESUMO:

Introducao: Raros trabalhos abordam o transtorno bipolar (TB) de uma
perspectiva da psicopatologia do desenvolvimento e, portanto, ainda pouco
se sabe sobre como os sintomas dessa doenca se apresentam ao longo do
tempo, em diferentes estagios de desenvolvimento humano.
Metodologia: Nesta revisao narrativa descreveremos as apresentacoes
nao-usuais do TB (“disfarces clinicos” ou fenocopias) ao longo do ciclo da
vida e suas implicacdes para o diagndstico diferencial e progndstico.
Resultados: S3o descritos os principais disfarces psiquiatricos ligados ao
TB ao longo do ciclo de vida. As dificuldades semioldgicas e,
consequentemente, os erros diagndsticos associados ao TB, que por sua
vez refletem no bom funcionamento e aumento de custos da salude publica.
Conclusodes: Outros transtornos mentais e doencas neuroldgicas podem
ser falsamente reconhecidos como TB, visto que o diagndstico ainda é
apoiado em dados clinicos. A pesquisa translacional pode no futuro
propiciar a identificagdo de biomarcadores e melhorar o diagnostico
diferencial. E importante também que seja considerado no diagndstico os
estagios clinicos da doenca em amostras bem caracterizadas de jovens em
alto risco.

Palavras-chave: crescimento e desenvolvimento, estagios do ciclo de
vida, transtorno bipolar, desenvolvimento, fenétipos, ciclo vital, transtorno
da personalidade borderline
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ABSTRACT:

Introduction: Rare studies address bipolar disorder (BD) from a
developmental psychopathology perspective and, therefore, little is known
about how the symptoms of this disease present themselves over time, at
different stages of human development. Methodology: In this narrative
review we will describe the unusual presentations of TB (“clinical disguises”
or phenocopies) throughout the life cycle and their implications for
differential diagnosis and prognosis. Results: The main psychiatric
disguises linked to TB throughout the life cycle are described. The
semiological difficulties and, consequently, the diagnostic errors associated
with TB, which in turn reflect on the proper functioning and increased costs
of public health. Conclusions: Other mental disorders and neurological
diseases may be falsely recognized as BD, as the diagnosis is still supported
by clinical data. Translational research may in the future enable the
identification of biomarkers and improve differential diagnosis. It is also
important to consider the clinical stages of the disease in well-
characterized samples of young people at high risk during diagnosis.

Keywords: growth and development, life cycle stages, bipolar disorder,
development, phenotypes, life cycle, borderline personality disorder

RESUMEN:

Introduccidn: Son escasos los estudios que abordan el trastorno bipolar
(TB) desde una perspectiva de psicopatologia del desarrollo y, por lo tanto,
se sabe poco sobre cdmo se presentan los sintomas de esta enfermedad a
lo largo del tiempo, en las diferentes etapas del desarrollo humano.
Metodologia: En esta revisidon narrativa describiremos las presentaciones
inusuales de la tuberculosis (“disfraces clinicos” o fenocopias) a lo largo del
ciclo de vida y sus implicaciones para el diagndstico diferencial y el
prondstico. Resultados: Se describen los principales disfraces
psiquiatricos vinculados a la tuberculosis a lo largo del ciclo vital. Las
dificultades semioldgicas y, en consecuencia, los errores diagndsticos
asociados a la tuberculosis, que a su vez se reflejan en el buen
funcionamiento y aumento de los costos de la salud publica.
Conclusiones: Otros trastornos mentales y enfermedades neuroldgicas
pueden reconocerse erroneamente como TB, ya que el diagndstico aln
estd respaldado por datos clinicos. La investigacion traslacional puede
permitir en el futuro la identificacion de biomarcadores y mejorar el
diagnodstico diferencial. También es importante considerar las etapas
clinicas de la enfermedad en muestras bien caracterizadas de jévenes con
alto riesgo durante el diagnéstico.
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Introducao

Apesar de diversas pesquisas, poucos trabalhos abordam o transtorno
bipolar (TB) de uma perspectiva da psicopatologia do desenvolvimento e,
portanto, ainda pouco se sabe sobre como os sintomas dessa doenca se
apresentam ao longo do tempo, em diferentes estagios de
desenvolvimento humano [1 - 4]. Também pouco sabemos como esses
processos dinamicos se desenrolam no contexto de fatores de risco e de
protecao particulares de cada etapa do ciclo de vida, e de que forma os
tratamentos tradicionais como a farmacoterapia e as terapéuticas
adjuvantes (por exemplo, a intervencao psicossocial) devem ser
modificados para levar em conta a idade, o estagio de desenvolvimento e
a fase da doenca. Além disso, desconhecemos quais fatores modulam as
respostas ao tratamento, e quais sao 0s mecanismos pelos quais 0s
tratamentos operam.

Esta abordagem é extremamente importante porque destaca a perspectiva
da curva vital humana incorporada pelo campo da psicopatologia do
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desenvolvimento [3, 4]. Uma compreensao do desenvolvimento da
adaptacdao nao deve limitar-se a infancia; ao contrario, deve observar
todos os periodos do curso da vida. Por isso, o presente trabalho tenta ir
além da visdo baseada no DSM-5 (que encara o TB simplesmente como
uma categoria cujo inicio varia ao longo das faixas etarias), para considerar
como os sintomas bipolares surgem e assumem diferentes disfarces ao
longo da curva vital no contexto de diferentes fatores de risco e protecao
nos dominios do desenvolvimento social, emocional, cognitivo ou bioldgico.

O transtorno bipolar (TB) talvez represente o maior desafio da psiquiatria
moderna, pois, de um lado, gera incalculavel impacto em todas as fases
da vida, implicando na altissima morbidade e reduzindo a expectativa de
vida de alguns pacientes; de outro lado, constitui uma das condicdes mais
subdiagnosticadas de toda a psiquiatria, um dado paradoxal quando
confrontado com toda a importancia desse transtorno. Em outras palavras,
constitui um transtorno mental importante e potencialmente grave, mas
frequentemente subdiagnosticado em todas as fases da vida [5, 6].

Os prejuizos econdmicos causados pela doenga sdao compostos por custos
diretos com tratamento e custos indiretos relacionados a mortalidade,
morbidade e perda de produtividade, semelhante ao que geralmente
acontece com outras doencas cronicas. O diagndstico incorreto aumenta
esses custos, levando a gastos desnecessarios com tratamentos ineficazes.

O transtorno bipolar (TB) € uma doenca crbnica, debilitante e com forte
agregacao familiar, caracterizada por oscilacdes do humor e do nivel de
energia e atividade do paciente entre episddios maniacos, hipomaniacos,
depressivos e mistos [7].

O TB tem distribuicao universal, incide em qualquer fase da vida, qualquer
género ou etnia, representando, portanto, um problema de salde publica.
O pico de inicio da doenca se da entre 15 e 19 anos, com um intervalo
médio de cinco a dez anos entre o inicio dos sintomas e o tratamento,
sendo que de 35% a 50% dos primeiros episddios bipolares sao
depressivos [8]. Desse modo, os individuos que desenvolvem o TB sado
frequentemente atingidos durante seus anos de formacao e quando estao
mais vulneraveis. O TB sem tratamento resulta em episodios mais
frequentes, mais graves e com ciclagem mais rapida, o que torna o
tratamento menos efetivo [9].
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O diagnostico do transtorno bipolar pode ser mais facil e rapido em alguns
pacientes, especialmente naqueles que se apresentam com episddios
maniacos tipicos, muitas vezes com sintomas psicoticos e agitacao
psicomotora. Entretanto, essa nao é a apresentacdo mais comum da
doenca, e o diagndstico se torna menos intuitivo principalmente em
pacientes com TB tipo 2, porque geralmente procuram ajuda nos quadros
depressivos graves e tém dificuldade em reconhecer quadros hipomaniacos
prévios como patoldgicos. De fato, ha um falseamento retrospectivo e
muitos pacientes encaram a investigacao de sintomas de hipomania como
se referindo a periodos em que estavam eutimicos [6].

Grande parte dos pacientes bipolares é atendida durante episddios
depressivos ou mesmo em quadros prodromicos, quando nao ha sintomas
suficientes para fechar o diagndstico como requerido por sistemas
classificatorios como o DSM 5, por exemplo. Tais pacientes podem receber
diagndsticos incorretos, principalmente de transtornos depressivos,
psicéticos, TDAH, transtorno de personalidade borderline, transtornos
relacionados ao uso de alcool e outras substancias psicoativas, dentre
outros [10].

O diagnodstico incorreto do TB traz diversos prejuizos: atraso na
implementacao da terapéutica adequada, iatrogenias, aumento de custos
devido a gastos desnecessarios com tratamentos ineficazes, episédios mais
frequentes, mais graves e com mais ciclagem rapida. Se, por qualquer
motivo, o paciente for submetido a um tratamento ineficaz, isso abrird
caminho para complicagcbes como: refratariedade, déficits cognitivos
irreversiveis e sintomas psicoticos crénicos [11].

Nesta revisao narrativa descreveremos as apresentacoes nao-usuais do TB
(“disfarces clinicos” ou fenocopias) ao longo do ciclo da vida e suas
implicacdes para o diagndstico diferencial e prognodstico. Defendemos a
posicao de que o diagndstico do TB deve ser assimilado como era o de
neurossifilis no final do século XIX: uma doenca capaz de ‘imitar’ inUmeros
outros transtornos psiquiatricos e mesmo neuroldgicos, dai sua alcunha de
‘a grande imitadora’ [12].

Apresentacgoes do transtorno bipolar no ciclo vital

O TB pode se apresentar através de uma grande variedade de sindromes
e diagndsticos ao longo da vida do individuo, constituindo um verdadeiro
“camaledo”, ja que seus sintomas podem mimetizar outros transtornos

psiquiatricos e até mesmo doencas neuroldgicas ou clinicas. Por essa
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razdo, € importante que o psiquiatra esteja atento a esses “disfarces” do
TB, pois a demora no correto diagndstico pode implicar em desfechos
negativos graves para o paciente e seu entorno. No Quadro 1 expomos
alguns diagndsticos que devem ser diferenciadas do TB ao longo do ciclo
de vida e no Quadro 2 os desfechos negativos associados ao TB.

O TB é uma doenga extremamente heterogénea. Durante seu curso no
ciclo vital, pode haver antecedentes inespecificos na infancia e a
heterogeneidade do transtorno pode influenciar a trajetdoria da doenca.
Atualmente estd bem claro que os diagndsticos psiquiatricos sao fluidos e
dindmicos em jovens e nao podem ser considerados como estagios
terminais ou disturbios estaticos e estaveis; sindromes bastante precoces
devem ser vistas como possiveis estagoes intermediarias no caminho para
destinos diferentes. Alguns modelos de estadiamento consideram a
heterogeneidade do TB, com base na evidéncia de que pode haver
sobreposicao, bem como diferencas importantes na fisiopatologia,
evolucao, resposta ao tratamento e progndstico entre subtipos da doenca

[1].

Essencialmente, o modelo integrado proposto por Duffy [1] destaca a
genética como um grande fator de risco para TB, assim sendo essencial
avaliar a histdria familiar. Bem como é importante questionar sobre sinais
ou sintomas na infancia que podem representar indicios do transtorno (o
que chama de risco precoces), tais como labilidade emocional exagerada,
sintomas ansiosos, disturbios do sono ndo passiveis a medidas nao
medicamentosas, sintomas depressivos, prejuizo escolar.

Disfarces do transtorno bipolar no ciclo vital

Depressao unipolar

A formacao psiquiatrica atual infelizmente favorece o diagndstico de
depressao unipolar em detrimento da depressao bipolar, atrasando em
décadas o diagndstico do TB, bem como o inicio do tratamento especifico
com estabilizadores do humor e antipsicoticos atipicos. O uso de
antidepressivos nesses casos pode piorar o progndstico, agravar a doencga,
precipitar condutas suicidas e desestabilizar o humor.

Certamente um exercicio clinico-diagndstico indispensavel a ser feito
gquando se atende pacientes deprimidos é considerar que pode ter havido
quadros prévios de hipomania/mania, o que muda o diagndstico,
progndstico e o tratamento. Os transtornos depressivos sao
consistentemente apontados na literatura como o diagndstico inicial mais
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comum em pacientes bipolares [13]. Isso ocorre sobretudo porque os
pacientes com TB passam a maior parte de suas vidas com sintomas
depressivos e mistos e, raramente, em hipomania ou mania pura. O clinico,
ao abordar qualquer depressao, deve sempre contemplar a possibilidade
de que a sindrome mais visivel pode esconder sua face bipolar por décadas.

Uma possivel causa desta alta taxa de erros diagnosticos seria a dificuldade
do clinico (psiquiatra ou ndo) em identificar sintomas hipomaniacos de
menor duracao (<4 dias) ou mais leves, ndo percebidos como patoldgicos.
Além disso, muitos pacientes bipolares deprimidos que procuram o
psiquiatra de fato ainda nao tiveram hipomania ou mania. Nestes casos a
investigacao de familiares de primeiro grau com TB pode ser importante
para o diagndstico por ser um dos fatores de risco mais importantes [14].
Outro fator que pode contribuir para o erro diagnodstico é a dificuldade que
certos pacientes cronicamente deprimidos possuem de identificar
retrospectivamente sintomas de polaridade oposta ("“minha vida sempre
foi ruim, nunca prestou”) ou acreditar que sintomas hipomaniacos eram
parte de periodos de eutimia.

Ha determinadas caracteristicas na depressao que elevam o grau de
suspeita de se tratar de uma depressao bipolar:

o Presenca de sintomas mistos, mesmo nao suficientes para fechar o
diagndstico de TB

o Presenca de disforia ou hiper-reatividade do humor

Histéria familiar de TB

Sintomas de ativacao induzidos por antidepressivos

Inicio precoce

Gravidade, incapacitacao e sintomas psicoticos

Piora puerperal, principalmente com sintomas psicéticos e risco de
suicidio e filicidio

o Resisténcia/refratariedade ou piora clinica com tratamento com
antidepressivos

Nao se sabe quando a mania/hipomania vai aparecer, por isso deve-se
investigar completamente todo paciente com sintomas depressivos,
mesmo que o diagndstico de TB tenha sido descartado reiteradas vezes.

TDAH
O diagnéstico diferencial entre transtorno de déficit de atencao e
hiperatividade (TDAH) e TB é de extrema importancia, principalmente na

infancia e adolescéncia. Um diagndstico correto e precoce permite um
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tratamento adequado e com menor chance de desenvolvimento de
comorbidades. Ndo se trata de uma tarefa facil, pois ambos os transtornos
tem muitos sintomas em comum tais como: aumento de atividades,
impulsividade, aumento do fluxo da fala. Prejuizos podem ser gerados
tanto pelo diagnodstico errado, negligenciando o tratamento de uma das
patologias, mas também pelo ndao reconhecimento de individuos
portadores de comorbidade [15].

Podemos exemplificar o primeiro caso como um paciente ficticio de 10 anos
de idade que apresenta energia excessiva para atividades, distratibilidade,
aumento do fluxo da fala, queixas de indisciplina na escola além de baixo
rendimento nas avaliacdes de aprendizado. Como o TDAH é de fato mais
frequente (e mais difundido nos meios de comunicacao) do que o TB,
criancas com esta apresentacao sao frequentemente encaminhadas a
avaliacdo psiquiatrica com esta hipotese diagnostica.

Ja é muito conhecido, contudo, que o TB pode iniciar na infancia [16], com
diversos sintomas superpostos ao TDAH. Submeter uma crianga bipolar a
drogas psicoestimulantes frequentemente levara ao agravamento do
quadro, incluindo agitacao psicomotora, auto e hetero-agressividade,
desinibicdo sexual, psicose, ciclagem rapida e, inclusive, desencadeamento
de episodios depressivos apds a cessacao do uso [17].

Por outro lado, um paciente com TDAH identificado erroneamente como TB
sera prejudicado pelo uso de estabilizadores de humor e antipsicéticos
atipicos tanto pela auséncia de melhora especifica sobre a atencao e
hiperatividade e, pior ainda, pelos possiveis efeitos deletérios cognitivos
destas drogas sobre a atencdo, memodria e raciocinio, efeitos
cardiovasculares e metabdlicos, principalmente em altas doses. A eventual
melhora da hiperatividade/impulsividade sera inespecifica e inadequada,
expondo a crianca a possibilidade de efeitos colaterais de longo prazo,
inclusive neuroldgicos, como a discinesia tardia, por exemplo [18].

Ha uma terceira configuracao possivel e que ndo é rara: a comorbidade.
Pacientes bipolares adequadamente tratados e estaveis podem manter um
estado basal de distratibilidade, aumento da fala e desatencao. Uma
histéria longitudinal cuidadosa e competente pode esclarecer que nao se
trata de sintomas residuais, mas sim de um TDAH comérbido nao tratado.
O uso criterioso de psicoestimulantes pode esclarecer a duvida. Criancas
hiperativas e bipolares constituem desafios na clinica diaria, mas o
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refinamento diagnostico por meio de uma anamnese detalhada € a melhor
possibilidade para reduzir erros e melhorar a qualidade de vida [19].

Transtornos psicoéticos

De fato, pode nao ser possivel, apenas clinicamente, diferenciar pacientes
bipolares que iniciam o quadro com psicose daqueles em um primeiro surto
psicotico da esquizofrenia [20]. Esta questdo foi extensamente estudada
por Kraepelin (1856-1926) cuja contribuicao fundamental foi propor a
distincdo entre a “psicose maniaco-depressiva” (PMD), que hoje
corresponderia ao TB tipo I e a "“deméncia precoce” (mais tarde
denominada esquizofrenia) [21]. A diferenciacao entre os dois quadros
psicoticos dependeria do curso clinico e do progndstico, mais favoravel na
PMD. Ainda hoje este entendimento influencia as classificagdes
psiquiatricas, especialmente no estudo da evolucao do TB ao longo da vida

[8].

Muitos pacientes bipolares sao erroneamente diagnosticados como
portadores de transtornos psicoticos primarios ja que sintomas como
delirios, alucinagbes e desorganizacdo do comportamento sao
relativamente comuns em episdodios graves de mania, depressao ou
mistos. Episodios depressivos podem ser muito semelhantes a pacientes
esquizofrénicos com sintomatologia predominantemente negativa (apatia,
isolamento social, reducao da energia p.ex.). Nao podemos esquecer,
ainda, que pode haver episddios depressivos na esquizofrenia [22].

Apesar da sobreposicao descrita acima, ha diferencas que ajudam a fazer
o diagndstico correto. Uma delas é o tipo de sintomas mais comuns na
abertura do quadro. Devemos lembrar que o TB é um transtorno de humor
e inaugura com episddios de depressao ou mania, sem necessariamente
haver sintomas psicoticos. A esquizofrenia, pelo contrario, apenas sera
diagnosticada quando a perda do juizo critico da realidade e a
sintomatologia que dela decorre for o elemento psicopatolégico
predominante em todo o percurso da doenca. Mesmo nos quadros
psicoticos do TB os sintomas tendem a ser congruentes com o humor do
episodio atual, como delirios de grandiosidade ou alucinacdes auditivas
com vozes de comando para autoexterminio.

Devemos ter em mente, contudo, que nao se trata de regras estanques,
uma vez que encontraremos pacientes em surtos psicoticos agudos com
sintomas bizarros, mas que na evolucdo apresentardao recorréncia

predominante de alteracdes de humor e outros que apresentam quadro
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aparentemente timopatico, mas que degeneram em psicoses amplamente
desorganizadas, por vezes irreversiveis. Como € regra na psiquiatria, a
apresentacao clinica do individuo ndo é suficiente para garantir um
diagndstico preciso e uma anamnese cuidadosa pode revelar dados
preciosos para o entendimento psicopatoldgico.

Diante de um paciente agudamente psicético, uma histdria pré-morbida de
retraimento social cronico, déficit de aprendizado, comportamentos
bizarros, com piora progressiva, induzira ao diagndstico da fase
prodromica de um transtorno psicotico, enquanto um cenario prévio de
oscilacoes de humor, impulsividade, hiperatividade com funcionamento
global menos prejudicado devera levantar suspeita de TB [23].

Transtornos de ansiedade

O diagndstico frequente de transtorno bipolar com transtornos de
ansiedade pode estar relacionado a sua alta comorbidade, que as vezes
pode afetar mais de 50% dos pacientes [24]. Sintomas ansiosos podem
preceder o inicio do TB, existirem em comorbidade e mesmo continuarem
como quadro residual, aumentando a disfuncao psicossocial, abuso de
substancias psicoativas, risco de suicidio e servindo como gatilho para
recaidas tanto de depressdao ou mania/hipomania. Na verdade, os
individuos que sofrem de transtorno bipolar estao em maior risco do que a
populacdo em geral de ter varios transtornos de ansiedade, em particular
transtorno do panico (entre 11% e 37%), fobia social (entre 0% e 47%),
sindrome de estresse pds-traumatico (entre 7% e 40%) ou transtorno de
ansiedade generalizada (entre 6% e 32%) [25].

Além disso, algumas das caracteristicas da ansiedade e hipomania/mania
podem se sobrepor. Nos dois casos o0s pacientes podem relatar
taquipsiquismo, inquietacao, déficits atencionais, aumento do fluxo da fala
e disturbios do sono. Como em outros transtornos comorbidos, o
diagndéstico se torna especialmente dificil em quadros prodromicos de
hipomania. Um paciente bipolar mesmo satisfatoriamente tratado pode, de
fato, manter um estado residual de aumento de energia que nao seja
suficiente para fechar o diagndstico de hipomania, mas que o mantém
subjetivamente ansioso - e sofrendo por isso.

Nao podemos esquecer, também, que as proprias mudancas de humor e
as consequéncias bioldgicas, psiquicas e sociais a elas relacionadas
constituem estressores enddgenos que colaboram como elementos para
desencadear ou perpetuar uma ansiedade cronica que, de modo reciproco
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e analogamente, constitui didtese para novas oscilacdbes de humor,
principalmente em resposta a eventos vitais estressantes. Deste modo, o
bipolar ansioso encontra-se em um ciclo deletério que sé pode ser
qguebrado por uma abordagem incisiva sobre ambas as condicoes. E nesta
perspectiva que ha pacientes em que se deve equiparar a importancia do
tratamento ansiolitico com a estabilizacdo do humor. Benzodiazepinicos de
longa duracao com menor efeito sedativo sao opcdes a serem
consideradas. O uso destas drogas se torna limitado, entretanto, quando
ha comorbidade com transtornos por uso de alcool e substancias.

A co-ocorréncia de um transtorno de ansiedade leva a um desafio
particularmente dificil, uma vez que a medicacao antidepressiva, pode
alterar adversamente o curso do transtorno bipolar. O plano de tratamento
precisa equilibrar os potenciais beneficios e danos da administracao de
antidepressivos.

Transtorno de personalidade borderline

Um dos diagndsticos diferenciais mais importantes e dificeis do TB € com
o Transtorno de Personalidade Borderline (TPB). A relagdao entre eles é
muito debatida, inclusive se sao condicdoes independentes ou
interdependentes. Alguns autores defendem que o TPB pode ser entendido
dentro de um continuum do TB, ampliando a nocdo ja consagrada do
espectro bipolar. Existem, entretanto, aspectos que podem ajudar no seu
esclarecimento [Quadro 3].

Uma revisao de estudos que examina essa comorbidade revelou que 10%
dos individuos com TPB também apresentam diagndstico de TB tipo 2 e,
do outro lado, 20% daqueles com TB apresentam diagndstico de TPB [26].

Ambas as condicdes psiquiatricas podem compartilhar caracteristicas
clinicas como estados de humor alterados, oscilacdes e instabilidade do
humor, hiper-reatividade emocional, automutilacao, comportamento
suicida e impulsividade evidente, com desinibicdao sexual, gastos
excessivos e abuso de alcool e drogas. Periodos de instabilidade afetiva no
TPB podem assemelhar-se a hipomania, enquanto sintomas residuais entre
os episdédios no TB também podem se tornar fatores de confusao
diagndstica.

Transtornos aditivos por uso de substancias e outros
Comportamentos aditivos associados ou ndo a substancias quimicas muito

frequentemente podem constituir a sindrome de apresentacdo inicial do
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TB, ou mesmo integrar o complexo fenétipo do TB em qualquer fase do
ciclo vital. Os transtornos mentais dentro de uma visao de classificacao
categodrica (por exemplo, DSM-5) geralmente sao acompanhados por
expressoes sintomaticas muito diferentes (afetivas, comportamentais,
cognitivas, abuso de substancias, tracos de personalidade). Quando um
transtorno mental como o TB se apresenta em associacao com transtornos
aditivos, concomitante ou sequencialmente ao longo da vida, essa condicao
clinica € chamada de “Patologia Dual”.

A comorbidade com uso abusivo ou dependéncia de substancias
psicoativas complica qualquer transtorno psiquiatrico tanto em relagdo ao
diagnéstico e tratamento, quanto ao progndstico. De acordo com o
inquérito epidemioldgico nacional sobre alcool e condigdes relacionadas -
NESARC - incluindo 43.000 pessoas, pacientes com TB apresentaram um
risco significativamente maior (40%) de dependéncia quimica em
comparagao com a populagao geral. As substancias mais usadas foram
alcool, cannabis, anfetaminas e cocaina [27].

Um ponto fundamental neste estudo é que ele fez a distincdo entre
transtornos do humor induzidos ou ndo por substancias. A impulsividade e
o envolvimento em atividades de risco sao comuns nos pacientes bipolares
[28], os quais podem nao ser diagnosticados precocemente por serem em
geral levados ao atendimento psiquiatrico para tratamento dos problemas
relacionados ao uso de alcool/drogas, acobertando a doenca de base que
seria o TB.

E particularmente desafiador firmar o diagnéstico de TB em pacientes com
uso frequente de substancias estimulantes como cocaina, crack e
anfetaminas, tanto pelo quadro maniforme durante a intoxicacao aguda,
quanto pelos sintomas depressivos que podem ocorrer no periodo de
abstinéncia. Outro ponto de interseccao diagndstica é o fato de que as
oscilacoes de humor e energia, mesmo antes de serem suficientes para
fechar qualquer diagndstico, podem operar como gatilhos para recaidas,
mesmo que por mecanismos diversos: a impulsividade na
mania/hipomania (ou mesmo na eutimia) e a busca de alivio em momentos
de hipotimia e ansiedade. Esta imbricacao pode resultar em um
subdiagndstico de TB nestes casos, como um estudo mostrou uma taxa de
50% de diagnosticos perdidos nesta populagcdo [29]. Varios
comportamentos patoldgicos (por exemplo, dependéncia de internet, jogo
compulsivo) podem constituir transtornos aditivos nao relacionados a
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substancias e também constituirem patologia dual quando associados ao
TB.

Transtorno neurocognitivo maior

Pacientes que apresentam um primeiro episdédio de mania ou depressao na
velhice (o chamado transtorno bipolar tipo VI de Akiskal) podem ser
inicialmente diagnosticados com um transtorno neurocognitivo maior ou
deméncia. Colabora para a confusdao diagnostica o fato bem conhecido
atualmente que o TB representa um fator de risco para deméncia [30].
Nesse sentido, a taxa de pacientes bipolares com 60 anos ou mais com
deméncia varia, dependendo do estudo, de 4 a 19% [31]. De acordo com
uma meta-analise, o risco de desenvolver deméncia em pacientes com
disturbios bipolar ou unipolar aumenta em 6% a cada episédio de humor
gue requer hospitalizacao [32].

Entre pacientes bipolares mais velhos, aqueles com um inicio precoce da
doenca apresentam maior risco de disturbios cognitivos no final da vida e,
dentre os fatores preditivos, o mais importante é o nivel de educacao e a
idade de inicio do ultimo episdédio maniaco ou hipomaniaco [33].

Um estudo brasileiro realizado por nosso grupo em Goiania [34], orientado
por um doas autores (LC), com 130 pacientes bipolares, apontou que os
principais tipos de deméncia associados ao TB foram a Degeneracao
Cortico-Basal e a Degeneracao Lobar Frontotemporal, principalmente em
portadores de TB tipo 1. Pacientes com a chamada variante
comportamental da deméncia frontotemporal (vcDFT) podem ser
diagnosticados erroneamente por apresentarem quadros de apatia e
desinibicdo, caracteristicas comuns de depressao e mania,
respectivamente [35].

Conclusao

N3o seria exagero considerar que as dificuldades semioldgicas e,
consequentemente, os erros diagnosticos associados ao TB podem
representar na atualidade um problema de salde publica, ndo apenas pela
mortalidade direta por suicidio e comorbidades clinicas associadas, os
quais reduzem a expectativa de vida de alguns pacientes com TB [5] mas,
também, pela reducdo de qualidade de vida e impacto socio-funcional em
um paciente que permanecera sintomatico. Mais que isso, exposto a
iatrogenias como, por exemplo, uso crénico e dependéncia de
benzodiazepinicos ou psicoestimulantes e uso inadequado de

antidepressivos, 0s quais manterdo seu humor instavel por longos
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periodos. E importante considerar que quando nos fiamos exclusivamente
a critérios diagndsticos predominantemente categoriais (como o DSM-5 e
a CID 11) podemos incorrer em erro diagndstico, uma vez que um mesmo
paciente bipolar pode apresentar-se com fenomenologias diversas em
curto espaco de tempo e principalmente ao longo de sua curva vital.

Como na era da sifilis, em que os psiquiatras eram orientados a pensar
‘sifiliticamente’, tal era sua importancia no cenario dos transtornos mentais
a época, sugerimos que o psiquiatra moderno deve adotar uma postura
semelhante, considerando sempre a possibilidade de TB, mesmo diante de
fenétipos diversos, lembrando que essa doenca pode se apresentar com
variados disfarces ao longo da vida.

Esta perspectiva de “multiplos niveis de analise” facilitara a tradugao do
conhecimento para o desenvolvimento de intervencdes que previnem e
melhoram a psicopatologia [4]. Essa abordagem interdisciplinar e de
multiplos niveis de analise tem o potencial de se tornar o guia para a
proxima geracao de estudos sobre TB.

Uma abordagem desenvolvimental do TB levanta uma questao provocativa
quanto a natureza dos processos fisiopatoldégicos subjacentes e,
especificamente, por que as manifestacdes clinicas superficiais sao
relativamente inespecificas no inicio do desenvolvimento do TB. Esforcos
de pesquisa translacional visando encontrar mudancas em biomarcadores
ao longo do curso do desenvolvimento e identificar melhor estagios clinicos
da doenca em amostras bem caracterizadas de jovens em alto risco podem
fornecer informacgoes importantes sobre essas questoes.
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- Quadro 1. Sindromes psiquiatricas associadas ao TB ao longo
do ciclo de vida.

INFANCIA

o Transtorno Opositivo Desafiante (TOD)

Transtorno de Déficit de Atencdo com Hiperatividade (TDAH)
Transtornos de aprendizagem

Transtorno de conduta

Depressao

ADOLESCENCIA

Transtorno de Déficit de Atencdo com Hiperatividade (TDAH)
Transtornos de aprendizagem

Depressao

Transtornos de ansiedade

Transtornos alimentares

Uso, abuso e dependéncia de drogas

Transtorno de controle dos impulsos

Transtorno de personalidade borderline

ADULTO JOVEM

o Depressao

Transtornos de ansiedade

Uso, abuso e dependéncia de drogas
Transtorno de controle dos impulsos
Parafilias

MEIA-IDADE

Transtorno neurocognitivo menor

Transtornos do sono

Depressao

Transtornos de ansiedade

Transtorno de controle dos impulsos

Sindrome de Didgenes (colecionismo e perda do asseio)
Uso, abuso e dependéncia de drogas

VELHICE

. Transtorno neurocognitivo menor
Transtorno neurocognitivo maior
Depressao

Transtornos de ansiedade

Uso, abuso e dependéncia de drogas
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- Quadro 2. Desfechos negativos associados ao TB ao longo do
ciclo de vida.

INFANCIA
. Absenteismo e dificuldades escolares
. Bullying e exclusao social
. Acidentes
. Suicidio
ADOLESCENCIA

e Bullying e exclusao social

e Abuso e dependéncia de drogas

» Absenteismo e dificuldades escolares
e Acidentes

e Suicidio

ADULTO JOVEM

Suicidio

Burnout

Acidentes de transito

Ma adaptacao em diversos cenarios (trabalho, familia, sociedade)

Prostituicao

Problemas legais

Problemas médicos em consequéncia ou indiretamente relacionados ao TAB (sindrome
metabdlica, automedicagdo, cancer, doencas autoimunes)

e Abuso e dependéncia de drogas

MEIA-IDADE
» Suicidio
e Burnout
» Acidentes de transito
e Abuso e dependéncia de drogas
e Ma adaptagao em diversos cenarios (trabalho, familia, sociedade)
e Problemas legais
e Aposentadoria precoce
* Morte precoce

Problemas médicos direta ou indiretamente relacionados ao TAB (sindrome metabdlica,
hipertensdo nao controlada, automedicacao)

VELHICE
e Suicidio
e Menor qualidade de vida
e Dor

Problemas médicos em consequéncia ou indiretamente relacionados ao TAB (sindrome
metabdlica, hipertensao ndo controlada, automedicacao)
* Morte precoce
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-« Quadro 3. Diferencas entre transtorno bipolar tipo 2
e o transtorno de personalidade borderline

Caracteristica

Transtorno Bipolar tipo 2

Transtorno de
Personalidade Borderline

Herdabilidade

Mais provavel que haja um
familiar de primeiro grau
com TB (especialmente tipo
2)

Mais comum transtornos do
controle dos impulsos
(personalidade antissocial e
abuso de substancias)

Idade de inicio

Predominante no fim da
adolescéncia, mas pode
ocorrer em qualquer fase da
vida

E dificil estabelecer um
inicio especifico e pode
haver dificuldades
emocionais desde a infancia

Mudancgas de humor

Mais frequentemente
espontaneas (mas podem
ser reacionais)

Frequentemente
relacionadas a interagoes
interpessoais (sensacao de
abandono p.ex.)

Historia de abuso
sexual na infancia

Menor probabilidade

Maior probabilidade

Abuso fisico ou
psicoldgico

Menor probabilidade

Maior probabilidade

Relacionamento
parentais precoces

Historia incomum de pais
distantes ou negligentes

Comum relato de pais
distantes, memorias de
rejeicao

Despersonalizagao
na infancia

Incomum

Comum

Sintomas psicéticos

Ausentes na hipomania,
possiveis em depressdes
graves

Sintomas psicoticos
transitérios sdo comuns
principalmente sob estresse
intenso

Fenomenologia dos

Grandiosidade, euforia (ou

Euforia é rara ou muito

estados de irritabilidade) e ansiedade breve
excitacao
Sintomas Geralmente melancolicos Geralmente nao-

depressivos

melancodlicos

Instabilidade afetiva

Gravidade: menor

Qualidade: eutimia para
depressao ou elagao

Gravidade: alta

Qualidade: eutimia para
ansiedade ou irritabilidade
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Gatilhos:
predominantemente
autbnomos

Gatilhos:
predominantemente
interpessoais

Regulagao
emocional

Mudancas mais estaveis e
duradouras

Mudancas bruscas do afeto

Automutilagao

Menos frequente

Mais frequente

Déficits
neuropsicoldgicos

Atencao mantida e fungoes
executivas durante os
episodios e na eutimia

Menos evidentes

Impulsividade

Na hipomania

Independente do humor

Personalidade

Sem tracos especificos

Sensibilidade a critica e
rejeicao

Cognicao social

Falhas na teoria da mente
relacionadas ao estado de
humor

Falhas na mentalizacao

Relacionamentos

Podem ser estaveis e tem
menos comportamento
evitativo por medo de
rejeicao

Dificuldades marcantes.
Comportamento evitativo
por medo de rejeigao

Autoidentidade

Afetada durante os
episddios, mais estavel na
eutimia

Sentimentos dolorosos de
incoeréncia de identidade

Prognéstico

Sem remissado, tendéncia a
piorar com a idade

Tende a melhorar com a
idade

Resposta ao
tratamento
farmacologico

Satisfatoria com
estabilizadores de humor e
antipsicéticos atipicos

Ruim e inespecifica

Fonte: Adaptada de Bayes et al. [36].
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