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RESUMO

Introducio: A autonomia das psicoses delirantes em relacdo a esquizofrenia, sempre foi uma
questdo controversa, e existem problemas quanto ao uso do modelo axial da DSM-IV, uma
vez que esta ndo diferencia convenientemente a esquizofrenia dos transtornos delirantes, e
uma vez também que esta ndo articula o Eixo I com o Eixo II, o qual pode ser determinante
ou agravante do Eixo I. Também a questdo das personalidades tem entdo estado sob escrutinio
recente, desde que se percebeu que a personalidade esquizotipica pode anteceder a
esquizofrenia, e existem alguns estudos que indicam que alguns individuos que desenvolvem
esquizofrenia ou algum outro transtorno psicotico apresentam previamente transtorno de

personalidade esquizotipica.

Objetivos: O principal objetivo deste estudo focou a possivel relagdo existente entre estes

disturbios do Eixo I, e os transtornos de personalidade esquizotipica e parandide.

Meétodos: Para responder a estas problematicas recorreu-se a uma metanalise da bibliografia
existente, avaliando-se vinte ¢ um artigos que apresentavam informagao relativa as relagoes

familiares, genéticas, e de antecedentes, entre estes disturbios.

Resultados e conclusao: Apos o enquadramento de todos os resultados, conclui-se que a
psicose delirante ¢ a esquizofrenia podem ser consideradas entidades separadas, pois
apresentam antecedentes que as distinguem. Existem fatores de risco diferentes, mais
prevalentes em cada disturbio, os ambientais e individuais mais frequentes na psicose

delirante, e os genéticos na esquizofrenia.

Q
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A relacdo entre o transtorno de personalidade esquizotipica e a esquizofrenia, como seu
antecedente mostrou-se também evidente, assim como a existéncia de um maior risco de
transmissao genética, ¢ de relagdo intrafamiliar, entre estas duas patologias.

Ficou no entanto por esclarecer, qual a relagdo entre o transtorno de personalidade paranoide e
os disturbios do Eixo I, principalmente a psicose delirante, tendo-se mostrado patente a
necessidade de realizar novos estudos que demonstrem se de facto existe alguma relagdo entre
o transtorno de personalidade parandide e as psicoses delirantes, e se existe alguma causa

genética na psicose delirante.

Palavras-chave: esquizofrenia, psicose delirante, transtorno de personalidade parandide,

transtorno de personalidade esquizotipica.

Q
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ABSTRACT

Background: The division between delusional disorders and schizophrenia has always been a
controversial issue, plus the use of the Axis system from the DSM-IV presents some
limitations, since not only does it not properly distinguish schizophrenia from delusional
disorders, but it also fails to articulate Axis I with Axis I, being that the latter one may
originate or aggravate conditions from Axis II. On the other hand, the personalities issue has
also been recently reviewed, since it became evident that the schizotypal personality may
precede the onset of schyzophrenia, with previous studies having reported that some patients
who develop shizophrenia or some other psychotic disorder had previously shown signs of a

shizotypal personality disorder.

Objectives: The aim of this study was to focus on the possible relationship between these

conditions from the Axis I and the schizotypal and paranoid personality disorders.

Methods: To address these issues we resorted to a meta-analisis of the existing literature,
having reviewed twenty-one articles which reported on the family, genetic and background-

related relationships between these disorders.

Results and conclusions: After analysing all of the results, we can conclude that the
delusional disorder and shizophrenia may, in fact, be considered separate entities, since that
they do feature distinct backgrounds. There are different risk factors which prevail in each
disorder, the environmental and individual factors being more prevalent in the delusional
disorder, and the genetic traits in schizophrenia.

The relationship between schizotypal personality disorder as a precendent condition to
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shizophrenia has also proved to be quite evident, as well as the existance of a risk of genetic
transmission, and of an intrafamilial connection between these two disorders.

However, the possible relationship between the paranoid personality disorder and the Axis I
conditions, mainly the delusional disorder remaint unclarified, having become apparent the
need for further studies on the matter, which may report on wether in fact there is any
correlation between these two diseases and if there is any genetic causes in the delusional

disorder.

Keywords: schizophrenia, delusional disorder, paranoid personality disorder, schizotypal

personality disorder.
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Introduciao

Os Eixos [ ell

O sistema multiaxial da DSM.IV envolve uma avaliacdo de varios eixos, cada um dizendo
respeito a uma area diferente de informacao que pode auxiliar o médico no planeamento do
tratamento e estabelecer o prognostico. A classificagdo multiaxial DSM-IV inclui cinco eixos,
sendo que os que importam estudar no ambito deste trabalho sdo o Eixo I, que engloba os
Transtornos Clinicos, principalmente os Transtornos Mentais, € o Eixo II que engloba os
Transtornos de Personalidade. A utilizacdo deste sistema multiaxial facilita a avaliacao
completa e sistematica dos diferentes transtornos mentais, e fornece um formato apropriado
para organizar € comunicar a informagao clinica para capturar a complexidade das situagdes
clinicas e descrever a heterogeneidade de individuos com o mesmo diagnostico. (American
Academy of Family Physicians. and American Psychiatric Association. Work Group on

DSM-IV-PC. 1995)

Eixo I- Diferenciagdo das psicoses entre si

Os diferentes transtornos nesta sec¢ao salientam diferentes aspetos das varias defini¢des de
psicotico. Na esquizofrenia o termo psicotico refere-se a delirios, quaisquer alucinagdes
proeminentes, discurso desorganizado ou comportamento desorganizado ou catatdnico, € no
transtorno delirante, psicotico equivale a delirante. O transtorno delirante pode ser
diferenciado da esquizofrenia pela auséncia de alguns sintomas caracteristicos da fase ativa,
como alucinagdes auditivas ou visuais proeminentes, delirios bizarros, discurso

desorganizado, comportamento amplamente desorganizado ou catatdonico, e sintomas
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negativos. Comparado com a esquizofrenia, o transtorno delirante provoca também menor
impacto funcional.

Existem no entanto problemas quanto ao uso do modelo axial da DSM-IV, tais como
limitagdes ao uso do Eixo I, uma vez que ndo diferencia convenientemente a esquizofrenia
dos transtornos delirantes, e a falta de articulagcdo do Eixo I com o Eixo II, o qual pode ser
determinante ou agravante do Eixo I. Alguns estudos constataram que o transtorno delirante ¢
mais comum entre parentes de individuos com esquizofrenia, e existem algumas evidéncias
de que o transtorno da personalidade parandide pode ser comum entre parentes biologicos em
primeiro grau de individuos com transtorno delirante. Existem também estudos que indicam
que alguns individuos que desenvolvem esquizofrenia ou algum outro transtorno psicotico
apresentam previamente transtorno de personalidade esquizotipica, e que esta parece agregar-
se nas familias e ter maior prevaléncia entre os parentes bioldgicos em primeiro grau de
individuos com esquizofrenia do que na populagao geral. (American Psychiatric Association.
and American Psychiatric Association. Work Group to Revise DSM-III. 1987; Cardoso 2002;

Sadock, Kaplan et al. 2007)

Eixo II- Diferenciagdo dos transtornos de personalidade entre si

Os transtornos da personalidade sdo reunidos em trés agrupamentos, com base em
similaridades descritivas. No agrupamento A, o agrupamento relevante neste estudo,
encontram-se os transtornos da personalidade paranoide, esquizdide e esquizotipica. Para
estes trés transtornos da personalidade que podem ter relagdo com os transtornos psicoticos,
existe um critério de exclusdo, afirmando que o padrio de comportamento ndo deve ter
ocorrido exclusivamente durante o curso de esquizofrenia, num transtorno do humor com

aspetos psicoticos ou num outro transtorno psicotico. Varios estudos demonstram que os
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transtornos do espectro da esquizofrenia, nomeadamente a esquizofrenia e o transtorno
delirante, compartilham caracteristicas comuns aos transtornos da personalidade do
agrupamento A, principalmente o esquizotipico ¢ o paranoide. (American Psychiatric
Association. and American Psychiatric Association. Work Group to Revise DSM-III. 1987;

Sadock, Kaplan et al. 2007)
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Objetivo deste estudo

A autonomia dos transtornos delirantes em relagdo a esquizofrenia, sempre foi uma questao
controversa. A DSM III, separa as duas entidades, considerando, numa rtbrica a parte, as
psicoses delirantes, persecutoérias, de grandeza, de ciime, erotomaniacas e somaticas. A
questao das personalidades tem entdo estado sob escrutinio recente, desde que se percebeu
que a personalidade esquizotipica, mais do que qualquer outra, antecede a esquizofrenia.

Dado que estas patologias do foro psiquiatrico tem prevaléncia significativa na populacao, e
que causam consideravel sofrimento e incapacidade, quer aos proprios doentes, quer aos seus
familiares ou parceiros, ¢ de grande interesse encontrar uma resposta no sentido de perceber
quais os seus fatores predisponentes, principalmente quando existe ja um caso na familia com
qualquer um destes transtornos.

O principal objetivo deste estudo foca entdo a possivel relagdo existente entre a esquizofrenia
e transtorno delirante com a personalidade esquizotipica e personalidade paranoide, bem
como as suas caracteristicas genéticas, familiares, ambientais, ou outras.

Para responder a estas problematicas recorre-se a uma metanalise da bibliografia existente, e
tenta perceber-se qual a relagdo existente ente a esquizofrenia e os transtornos de
personalidade esquizotipica e parandide, assim como a relagdo existente entre as psicoses

delirantes ¢ os mesmos transtornos de personalidade.

Q
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Material e métodos

Em Agosto de 2011 procedeu-se a leitura do resumo de noventa e cinco artigos selecionados,
tendo esta selecdo como base os seguintes critérios: o ano da publicacdo, tendo como
preferéncia os mais recentes, a importancia da revista na qual o artigo foi publicado, tendo
preferéncia pelas revistas que apresentam um maior indice de impacto, ¢ a informagdo do
artigo, ou seja, se esta se dirigia a relagcdo existente entre a esquizofrenia e a psicose delirante
e entre os transtornos de personalidade esquizotipica e parandide, critérios estes que foram a
principal base para a realizacao deste estudo.

Por fim, foram escolhidos vinte e um artigos, j4 que apenas estes apresentavam informagao
relativa as relacdes familiares, entre gémeos, genéticas, e de antecedentes, entre as psicoses €
os transtornos de personalidade esquizotipica e delirantes, € uma vez que ndo foi possivel ter

acesso a todos os noventa e cinco artigos previamente selecionados, de forma completa.

Os noventa e cinco artigos que deram inicio a elaboragdo deste trabalho, foram selecionados
apds a realizagdo de uma pesquisa sistematica de artigos publicados nas linguas inglesa,
portuguesa, francesa e espanhola, tendo como base a estrutura hierdrquica dos 5 S
conceptualizada por Haynes, que representa uma piramide com niveis de organizacao da
medicina baseada na evidéncia. As pesquisas deveriam ter sido iniciadas a partir do ultimo
nivel até a base da pirdmide, de acordo com a ordem: Systems, Summaries, Synopses,
Syntheses e Studies. No entanto, pelo motivo de que o nivel de evidéncia Systems ndo se
encontra totalmente desenvolvido, iniciou-se cada pesquisa pelo nivel de evidéncia
Summaries. Para a elaboracdo desta metanalise foram efetuadas quatro pesquisas, em datas
diferentes. As duas primeiras pesquisas em Maio de 2011, e as duas ultimas em Setembro de

2011.

Q
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Assim, quanto as pesquisas efetuadas em Maio de 2011, foram conseguidos os resultados
seguidamente descritos. No primeiro nivel usado, Summaries, a pesquisa foi efetuada em Up-
to-Date e em DynaMed. Foram efetuadas duas pesquisas, a primeira com os termos “paranoid
personality disorder” e “delusion”, e a segunda com os termos ‘“schizotypal personality
disorder” e “schizophrenia”. Nao foram encontrados artigos em Up-to-Date para nenhuma das
pesquisas. Em DynaMed foram encontrados um artigo sobre “paranoid personality disorder”,
outro sobre “schizotypal personality disorder” e outro sobre “shizophrenia”, e nenhum destes
artigos apresentava a relagdo pretendida entre os temas. No nivel de evidéncia Synopses, na
base de dados Evidence Based Medicine, efetuaram-se as mesmas pesquisas, € ndo foram
encontrados quaisquer documentos. Seguidamente fez-se a pesquisa no nivel Syntheses. Esta
pesquisa foi realizada nas bases de dados Cochrane Library e Pubmed “Clinical Queries”. Na
Cochrane Library, cruzando as palavras “paranoid personality disorder AND delusion”
encontraram-se dezasseis “clinical trials” e um ‘“cochrane review”. Com as palavras
“schizotypal personality disorder AND schizophrenia” encontraram-se vinte e seis “clinical
trials” e um “cochrane review”. Na Pubmed “Clinical Queries” quando a pesquisa foi
realizada com “(delusion OR delusions) AND paranoid” foram encontrados onze “systematic
reviews”, com “schizotypal personality disorder AND schizophrenia” dezasseis “systematic
reviews”, ¢ com ‘“schizotypal AND schizophrenia” vinte ‘“systematic reviews”. Por fim
pesquisou-se no nivel de evidéncia de Studies, pelo MeSH na PubMed, com a finalidade de
encontrar os artigos que possuissem diferentes terminologias para o mesmo conceito.
Inicialmente pesquisou-se com os termos “schizotypal personality disorder” e associou-se o
termo “schizophrenia” tendo sido encontrados novecentos e cinquenta e oito artigos. Aplicou-
se “limits”, restringindo a pesquisa aos artigos em inglés, portugués, francés e espanhol, e
datados de 2000 a 2011, e encontraram-se quatrocentos e onze artigos. Pesquisou-se ainda em

texto livre os mesmos conceitos e obteve-se seiscentos € quarenta e oito artigos (mais
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duzentos e trinta e sete). De seguida aplicaram-se os termos “paranoid personality disorder”
associados a “delusions” e com os “limits” anteriormente definidos encontrou-se um artigo, €
em texto livre vinte e cinco artigos. Pesquisou-se ainda com os termos “(paranoid personality
disorder OR paranoid personality disorders) AND (delusion OR delusions)” tendo sido
encontrados cinquenta artigos com os “limits” e duzentos e dezoito sem estes.

Quanto as pesquisas elaboradas em Setembro de 2011, os resultados obtidos foram os
descritos seguidamente. No nivel Summaries, a pesquisa foi efetuada novamente em Up-to-
Date e em DynaMed. Foram entdo efetuadas duas pesquisas, a primeira com o0s termos
“schizotypal personality disorder” e ‘“delusion”, e a segunda com os termos “paranoid
personality disorder” e “schizophrenia”. Nao foram encontrados artigos nem Up-to-Date nem
em Dyna Med para nenhuma das pesquisas. No nivel de evidéncia Synopses, na base de
dados Evidence Based Medicine, efetuaram-se as mesmas pesquisas, € também nao foram
encontrados quaisquer documentos. No nivel Syntheses cada pesquisa foi realizada nas bases
de dados Cochrane Library e Pubmed “Clinical Queries”, a semelhanga das duas pesquisas
anteriores. Na Cochrane Library, cruzando as palavras “schizotypal personality disorder AND
delusion” encontraram-se trés “cochrane reviews”. Com as palavras “paranoid personality
disorder AND schizophrenia” encontrou-se um “cochrane review”. Na Pubmed “Clinical
Queries” quando a pesquisa foi realizada com ‘“schizotypal personality disorder AND
delusions” foram encontrados quatro “systematic reviews”, e com ‘“paranoid personality
disorder AND schizophrenia” trinta e quatro “systematic reviews”. No ultimo nivel de
evidéncia usado, Studies, fez-se cada pesquisa novamente no MeSH na PubMed. Inicialmente
pesquisou-se com o termo “schizotypal” e associou-se o termo “delusion OR delusions” tendo
sido encontrados cento e dez artigos. Aplicou-se “limits”, tal como nas pesquisas anteriores, e
encontraram-se cinquenta e cinco artigos. Pesquisou-se ainda, com os mesmos “limits” os

termos “schizotypal personality disorder AND delusions” e obtiveram-se 32 artigos. De
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seguida aplicaram-se os termos “paranoid” associado a “schizophrenia” e, sem “limits”,
obtiveram-se cinco mil setecentos e dezassete artigos, com os “limits” anteriormente
definidos encontraram-se mil duzentos e quarenta e oito artigos. Restringimos ainda mais a
pesquisa, procurando apenas as duas palavras no titulo, da seguinte forma “schizophrenia [ti]
AND paranoid [ti]”, tendo sido encontrados oitenta ¢ um artigos. Por fim pesquisou-se ainda
com os termos “(paranoid personality disorder) AND (schizophrenia)”, € com os mesmos

“limits”, tendo-se obtido seis artigos.

Q
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Resultados

Que relagoes entre as psicoses e os transtornos de personalidade foram estudadas?

Eixo I Eixo II . N ’de Conclusoes
individuos

i . As dimensoes positiva e
Melanie CM 36 Casais  ooativa da esquizotipia estio
Appels Esquizofrenia .P.E. 26 Casais relacionadas com uma
(2004) controlo vulnerabilidade familiar ou

genética para a esquizofrenia.

Nao foram observadas
diferencas quanto a
distribui¢do das caracteristicas
esquizotipicas nos familiares
de pacientes com diferentes
diagnosticos psicoticos.
Psicoses P.E. Sintomas positivos em

Ignacio
Mata

(2003) doentes foram relacionados a

esquizotipia e a caracteristicas
esquizotipicas positivas e
negativas em familiares.

A relacdo entre as
102 Pares de

GMz

Kerry L. caracteristicas psicoticas € o

Jang transtorno de personalidade ¢

90 Pares de causada quase que
(2003 GDz inteiramente por fatores

Esquizofrenia

genéticos comuns.

Yuji Ozeki ‘ ‘ Nos dois disturbios existe
Esquizofrenia diminui¢do de L-serina no
soro, associada a uma redugao

da expressdao do gene PSATI.

(2011)
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S. Torgersen Caracteristicas esquizotipicas
Esquizofrenia .P.E. parecem encontrar-se dentro
(2002) do espectro da esquizofrenia.

Tsutomu 18 Ez O volume hipofisario

Takahashi 13 encontra-se aumentado nos
dois distarbios, mais ainda na
esquizofrenia.

Esquizofrenia
Transtorno

(2011) o
esquizotipico

20 Controlos

Nao existem diferengas entre
as duas patologias no que diz
respeito a sintomas
prodrémicos, no entanto
problemas de adaptacao
escolar, introversao, e

Patricia F.  Esquizofrenia

Schothorst ‘
Psicose
(2006) Delirante consumo de drogas sao mais

prevalentes na esquizofrenia, e
sintomas maniacos sao mais
prevalentes na psicose
delirante.

Tabela I — Cruzamento de dados, de estudos referentes as relacdes existentes entre as psicoses € 0S
transtornos de personalidade.

Legenda das abreviaturas: T.P.E. — Transtorno de personalidade esquizotipica; GMz — Gémeos
monozigodticos; GDz — Gémeos dizigdticos; Ez — doentes com esquizofrenia.

No estudo de Melanie CM Appels foi utilizado o Questionario da Personalidade Esquizotipica
para investigar a diferengca no nimero de tracos esquizotipicos entre os pais de 36 doentes
com esquizofrenia e 26 casais saudaveis controlo. Os pais dos pacientes tiveram uma
pontuacdo mais baixa na dimensdo positiva de esquizotipia do que os controles saudaveis.

Nao houve diferenca na dimensdo negativa ou desorganizacdo entre os grupos. Os pais com
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histéria familiar de transtornos do espectro da esquizofrenia obtiveram um maior nimero de
tragos positivos € negativos esquizotipicos do que os pais sem histoéria familiar de transtornos
do espectro da esquizofrenia (Appels, Sitskoorn et al. 2004).

Outro estudo, que pretendeu achar a relagdo entre as dimensdes esquizotipicas em familiares e
as sindromes psicopatologicos em pacientes com psicoses funcionais, realizou uma analise
com classificagdes de entrevistas com cento e setenta e dois doentes internados com psicose
(52% deles com esquizofrenia), e com classificagdes de itens de trés escalas esquizotipicas
relativas, com duzentos e sessenta e trés dos seus familiares de 1° grau nao psicéticos. Neste
estudo ndao foram observadas diferencas quanto a distribuicdo dos fatores esquizotipicos ou
das caracteristicas esquizotipicas do DSM-IV nos familiares de pacientes com diferentes
diagnosticos psicoticos. No entanto, uma sindrome caracterizada por alucinagdes e
interferéncia de pensamento (sintomas positivos) em pacientes foi correlacionada com altos
scores nas trés escalas de esquizotipia e com caracteristicas esquizotipicas positivas e
negativas nos familiares (Mata, Gilvarry et al. 2003).

O estudo de Kerry L. Jang et al, tentou fornecer evidéncias de que a esquizotipia € uma
construgdo unitaria e de que caracteristicas como a esquizofreniae o transtorno de
personalidade esquizotipica compartilham uma base genética comum. Neste estudo, uma
amostrade 102 pares de gémeos monozigdticos e 90 pares de gémeos  dizigdticos,
completaram medigdes de propensdo para a esquizofrenia e tragos de delineamento
de transtorno de personalidade esquizotipica, ¢ a analise destas medigdes demonstrou que a
relacdo observada entre as caracteristicas psicoticas e a personalidade ¢ causada quase que
inteiramente por fatores genéticos comuns (Jang, Woodward et al. 2005).

Yuji Ozeki relatou ainda o caso de um doente com esquizofrenia, o qual transportava uma
translocagdo cromossomica equilibrada em 3q13.12 e 9q21.2. Este doente e o seu filho, com

transtorno de personalidade esquizotipica, foram examinados em relagdo a anomalias
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cromossomicas ¢ a quantidade de L-serina e glutamato presentes no soro. Em comparagao a
individuos controlo normais, foi observada uma diminuicdo acentuada de L-serina ¢ de
glutamato no soro do doente com esquizofrenia e do seu filho, e ainda uma reducdo da
expressdao do gene PSATI, que codifica uma das enzimas da cascata de sintese da L-serina
(Ozeki, Pickard et al. 2011).
Outro estudo teve como objetivo investigar a diferenca entre transtorno de personalidade
esquizotipica dentro e fora do espectro genético da esquizofrenia. Individuos com
personalidade esquizotipica com e sem gémeos esquizofrénicos, ¢ familiares em primeiro
grau, foram comparados com individuos com outros transtornos mentais € com outros sem
transtornos mentais como controlos. Foram criados 4 grupos. O grupo 1 consistia em
individuos com personalidade esquizotipica gémeos mono ou heterozigoticos ou parentes em
1° grau de esquizofrénicos. O grupo 2 consistia em individuos com personalidade
esquizotipica que ndo sao familiares de individuos com esquizofrenia. O grupo 3 consistia em
individuos com outras desordens dos Eixos I e II que ndo sdo familiares dos que tem
esquizofrenia ou personalidade esquizotipica. E finalmente o 4° grupo consistia em individuos
sem desordens psiquidtricas sem familiares com estes disturbios. Nao foram incluidos
individuos com esquizofrenia nos grupos. Foram utilizados varios testes e questionarios, o
“Baron’s Schedule for Interviewing Bordrlines”, o “Schedule for Schizotypal Personalities”, o
“Schedule for Borderline Personalities”, o “The Structured Clinical Interview for DSM III
Axis I”” e o “The Structured Clinical Interview for DSM III-R Axis I”’. Com base nesse estudo,
o relacionamento ¢ a comunicacao inadequada, o isolamento social e as alucinagdes e os
delirios aparentam ser o nlcleo genético da esquizotipia, tal como se relaciona com a
esquizofrenia. Além disso, observou-se um nimero de outras caracteristicas esquizotipicas
entre os individuos com o transtorno de personalidade em questdo, familiares de

esquizofrénicos. Também algumas caracteristicas borderline, como a instabilidade e os
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problemas de identidade sdo comuns entre os individuos esquizotipicos familiares de
esquizofrénicos. Estas outras caracteristicas esquizotipicas e borderline podem ser
consideradas secundarias e ndo parte do nucleo genético primario do transtorno de
personalidade esquizotipica (Torgersen, Edvardsen et al. 2002).

Num outro estudo Tsutomu Takahashi demonstrou o aumento do volume da glandula
pituitdria no espectro da esquizofrenia, através do estudo de imagens de Ressonancia
Magnética de 18 doentes com o primeiro episdédio de esquizofrenia, 13 com transtorno
esquizotipico e 20 controlos saudaveis, que permitiram medir o volume da glandula, e
compara-lo entre os grupos. Os resultados deste estudo demonstram que o volume da
pituitaria foi maior nos doentes com esquizofrenia do que nos controlos, € que os dois grupos
de pacientes apresentavam um volume significativamente maior que o grupo controlo no
follow-up. Neste estudo, nos pacientes com esquizofrenia, este aumento hipofisario foi ainda
associado a uma menor melhoria nos delirios e a scores mais altos para os transtornos mentais
no follow-up (Takahashi, Zhou et al. 2011).

Foi analisado ainda um estudo que tinha como objetivo avaliar as caracteristicas de pré-
morbilidade e prodromicas, e as diferencas entre dois subgrupos, um com 40 doentes com
psicose afetiva e outro com 36 doentes com psicose esquizofrénica, que nao mostravam
diferencas na idade média na apresentacdo, geograficas, de historia familiar, ou no nivel
educacional dos pais. Os resultados demonstraram que 39% dos pacientes apresentavam
problemas no desenvolvimento cognitivo, principalmente problemas de aprendizagem,
sintomas prodromicos foram relatados em 94% dos doentes, em média sete sintomas por
paciente, problemas de adaptacdo na escola foram mais frequentes no grupo S. Nao houve
diferencas entre os dois grupos em relagdo a prevaléncia de sintomas prodrémicos nem em
relagdo a presenga de sintomas depressivos. A introversdo foi mais comum em meninos do

que meninas, no grupo S. Os sintomas positivos foram relatados em 95% dos casos, os
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negativos em 75%, a depressdo em 90%, e os sintomas de mania em 66%. Ambos os sintomas
positivos e negativos foram mais frequentes no subgrupo S, e 0s maniacos ocorreram mais no
subgrupo A. O uso de drogas foi relatado em 62% dos adolescentes, ¢ ¢ visto com mais
frequéncia no grupo com esquizofrenia. Os rapazes tém mais frequentemente uma
classificagdo no espectro da esquizofrenia, enquanto as meninas mostram mais
frequentemente psicoses afetivas. Dos pacientes esquizofrénicos, 78% eram rapazes e nas
psicoses afetivas eram 56%. Os resultados sugeriram ainda que a avaliagdo cuidadosa da fase
prodromica, pode ser util para diagnosticar o inicio precoce da psicose (Schothorst, Emck et

al. 2006).

Q
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Que caracteristicas genéticas, familiares ou ambientais destes transtornos, foram

encontradas?

Relagoes familiares:

Autores Eixo I Eixo I1 N° de Conclusoes
individuos

O método da historia familiar
David L. apresenta excelente
Fogelson T.P.E. especificidade para
diagnosticar esquizofrenia e
T.P.P. :
(2004) transtornos de personalidade
do agrupamento A.

Esquizofrenia

Melanie CM 37 Casais Pais de doentes com
Appels esquizofrenia apresentam

capacidades cognitivas
(2003) controlo diminuidas.

Esquizofrenia 28 Casais

Tabela II — Cruzamento de dados, de estudos referentes a relagdes familiares entre as psicoses € os
transtornos de personalidade.

Legenda das abreviaturas: T.P.E. — Transtorno de personalidade esquizotipica; T.P.P. - Transtorno de
personalidade parandide.

No estudo de David L. Fogelson et a/ foi examinada a validade do método da historia familiar
para o diagnostico de transtornos de personalidade do DSM-III-R, examinando esta validade
no diagnostico de esquizofrenia, e nos transtornos de personalidade do espectro da
esquizofrenia, em familiares de primeiro grau de doentes com esquizofrenia. Neste estudo
procedeu-se a recolha dos diagndsticos do DSM-III-R de 264 parentes de primeiro grau de
117 doentes adultos com esquizofrenia, que tiveram base em entrevistas diretas de
diagnoéstico, em entrevistas de historia familiar, e cujos registos médicos foram

comparados aos diagndsticos do “Family History Research Diagnostic Criteria”, com base no

“NIMH Relative Psychiatric History Interview”, e no “Family History Structured Clinical
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Interview” do DSM-III-R. A sensibilidade mediana paraa esquizofrenia e para as
psicoses consigo relacionadas foi de 29%, a especificidade medianade 99%, e o
valor positivo preditivo mediano foi de 67%. A sensibilidade mediana para os
diagnosticos de transtornos de personalidade foi de 25% , a especificidade mediana de
100% e o valor preditivo positivo mediano foi de 100%. O método da historia familiar
apresentou baixa sensibilidade, mas tem excelente especificidade e valor preditivo positivo no
diagnostico da esquizofrenia, psicoses, e transtornos de personalidade do espectro da
esquizofrenia (Fogelson, Nuechterlein et al. 2004).
Melanie C.M. Appels estudou ainda os pais biolégicos de 37 pacientes com esquizofrenia e
28 casais saudaveis controlo foram incluidos neste estudo, com uma ampla e padronizada
bateria cognitiva, que incluia testes de medicdo verbal, funcionamento da memoria, de
linguagem, e de atencao e funcionamento psicomotor, para investigar a diferenga entre os pais
biolégicos dos doentes com esquizofrenia e os casais saudaveis, em diversos dominios de
capacidade cognitiva, testando a hipotese de que os pais dos doentes com esquizofrenia tém
uma capacidade cognitiva diminuida. Os pais dos pacientes diferiram dos casais controlo nas
construgdes cognitivas que geralmente sdo consideradas mais deficitarias em doentes
esquizofrénicos, ou seja, na memoria verbal, na habilidade motora bilateral, no desempenho
continuo e na linguagem fluente. Além disso, os pais diferiram significativamente dos casais
controlo noutras construgdes cognitivas, nas quais os doentes mostram uma diferenca pequena
mas significativa em comparacdo aos controlos sauddveis, como na habilidade motora

unilateral (Appels, Sitskoorn et al. 2003).
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Relagoes em gémeos e irmados:

Rachel G. H.
Brans

(2008)

Aaron L.
Goldman

Eixo
I

Esquizofrenia

Esquizofrenia

N° de
individuos

9 Pares de GMz

10 Pares de GDz

27 Pares de
gémeos controlo

169 Ez

183 Irmaos

Isabel Alexandra Rezende

Conclusoes

Existe perda progressiva
de volume cerebral, pelo
menos parcialmente
atribuivel a fatores
genéticos.

Existem evidéncias de
controlo genético de

redugdes volumétricas

2008
( ) 221 Controlo cerebrais, sobretudo a

nivel cortical.

105 Ez Existem evidéncias de

hereditariedade na
reducdo da espessura
cortical cerebral.

Aaron L.

Goldman

Esquizofrenia 192 Irmaos

(2009) 196 Controlo

Tabela III — Cruzamento de dados, de estudos referentes a relagdes entre gémeos e irmaos,
entre as psicoses e os transtornos de personalidade.

Legenda das abreviaturas: GMz — Gémeos monozigdticos; GDz — Gémeos dizigdticos; Ez —
doentes com esquizofrenia.

Rachel G.H. Brans et al pretendeu investigar se os fatores genéticos e/ou ambientais se
encontram associados a mudancas progressivas no volume cerebral. No seu estudo foi
efetuado um seguimento de 5 anos em gémeos monozigdticos e dizigdticos, nove e dez pares
respetivamente discordantes para a esquizofrenia, e catorze e treze pares sauddveis. Foram
encontradas diminui¢des significativas do volume cerebral, particularmente do lobo frontal e

temporal, nos doentes com esquizofrenia e nos seus gémeos, em comparagdo aos gémeos

controlo (Brans, van Haren et al. 2008).
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Num outro estudo foi ainda utilizada uma técnica de segmentacdo cerebral em 220 ¢ um
individuos saudaveis, 169 pacientes com esquizofrenia, ¢ 183 irmdos ndo afetados. Em
comparacdo com individuos saudaveis, os pacientes apresentaram uma diminui¢do bilateral
no volume de substancia cinzenta cortical do hipocampo, € aumento no nicleo estriado dorsal
bilateralmente e no ventriculo lateral direito. Nao ha diferencgas volumétricas significativas em
irmaos nao afetados em comparagdo aos controlos normais em qualquer estrutura. Uma
analise do nucleo estriado dorsal mostrou um aumento volumétrico difundido, incluindo o
nicleo caudado, o putdmen e o globo palido. Encontraram-se fortes evidéncias de
hereditariedade de reducdo do volume cortical e evidéncias moderadas para o volume do
hipocampo, € um aumento de volume no diencéfalo ventral e no cerebelo. Os achados deste
estudo parecem confirmar a existéncia de um controlo genético do volume cerebral, mesmo
em adultos, particularmente do volume do hipocampo e do cortex neocortical e de redugdes
volumétricas de cardcter familiares, mas ndo apoia que as medidas dos volumes subcorticais
representem por si s6 fendtipos bioldgicos intermediarios (Goldman, Pezawas et al. 2008).
Aaaron L.Goldman efetuou um outro estudo, com o objetivo de quantificar a distribuigcdo e
hereditariedade das mudancas da espessura cortical na esquizofrenia, analisando uma grande
amostra de controlos normais, pacientes afetados, e irmaos nao afetados, comparando a
espessura cortical entre os grupos de diagnostico. Participaram 196 controlos normais, cento e
quinze pacientes afetados com esquizofrenia e 192 irmaos nao afetados. As estatisticas de
mapeamento revelaram redugdes generalizadas na espessura cortical no grupo de doentes,
mais pronunciada no lobo frontal e no cortex temporal. Os irmaos ndo afetados nio diferiram
significativamente dos controlos normais no limiar conservador escolhido. A andlise revelou
amplas evidéncias de hereditariedade na reducdo da espessura cortical em todo o cérebro

(Goldman, Pezawas et al. 2009).

Q
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Relagoes genéticas:

Eixo I Eixo I1 N° de Conclusoes
individuos

Existe risco aumentado

Sihem Thabet 220 Ez para a esquizofrenia

Esquizofrenia C
(2011) 166 Controlo  Paranoide com a heranga
do alelo TNFR2

O polimorfismo do IFN-y
169 Ez foi associado a um risco
Esquizofrenia 1,66 vezes maior de
2011) 196 Controlo  desenvolver esquizofrenia

Monika Paul-
Samojedny

parandide em homens.

Os genes das vias de
30 neurotransmissao
Boyu Zhang glutamatérgica e
Esquizofrenia 108 Controlos GABA¢érgica ndo
(2005) desempenham papéis
importantes na
patogénese.

Tabela IV — Cruzamento de dados, de estudos referentes a relagdes genéticas, entre as psicoses € 0s
transtornos de personalidade.

Legenda das abreviaturas: T.P.E. — Transtorno de personalidade esquizotipica; Ez — doentes com
esquizofrenia.

Virios estudos tém sugerido anormalidades na expressdo de genes relacionados com a mielina
incluindo o fator recetor de necrose tumoral 2 (TNFR2) envolvido na neurodegeneragdo e
remielinizacdo. Varios estudos tém sugerido anormalidades na expressio de genes
relacionados com a mielina, incluindo o fator recetor de necrose tumoral 2 (TNFR), envolvido
na neurodegeneracdo e na remielinizagdo. A fim de avaliar o papel do TNFR2 na
esquizofrenia, Sithem Thabet ef al examinou um polimorfismo associado a uma sinalizagdo

NF-KB prejudicada, e a sobrevivéncia celular. Neste estudo foram genotipados 220 pacientes
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com esquizofrenia, e 166 controlos saudaveis por RFLP-PCR, para o polimorfismo T/G na
posicao 676 no exdo 6 do gene TNFR2. Foi encontrada uma tendéncia de sobre-representacao
de TNFR2 676G nos pacientes, em comparagdo aos controlos. Curiosamente, quando foi
avaliada a associacdo entre este polimorfismo genético a as varidveis clinicas da
esquizofrenia, os resultados indicaram que as frequéncias do genotipo G/G e do alelo G foram
significativamente maiores na esquizofrenia parandide na idade adulta em comparacdo aos
controlos. A associag¢do potencial foi confirmada por um modelo de regressao logistica apenas
para o desenvolvimento da forma parandide da esquizofrenia indicando um risco
substancialmente aumentado para a esquizofrenia parandide com a heranga do alelo TNFR2
(Thabet, Ben Nejma et al. 2011).

A desregulacao da rede de citocinas na esquizofrenia também tem sido bem documentada.
Tais mudangas podem ocorrer devido a distirbios nos niveis de citocinas que estao ligadas a
polimorfismos de genes de citocinas. Monika Paul-Samojedny organizou um estudo com o
objetivo identificar se o polimorfismo de IFN-y gene ¢ um fator de risco para o
desenvolvimento de esquizofrenia parandide. O polimorfismo do IFN-y foi genotipado em
179 pacientes esquizofrénicos ¢ em 196 individuos saudaveis usando o método de PCR. O
polimorfismo de um unico nucleotideo no primeiro intrao do gene IFN-y foi encontrado,
associado a esquizofrenia paranoica em homens, mas nao em mulheres, e a presenga do alelo
A na posicdo 874 no gene IFN-y correlacionou-se com um risco 1,66 vezes maior de
desenvolver esquizofrenia paranoica em homens (Paul-Samojedny, Owczarek et al. 2011).

Disfungdes da neurotransmissdo glutamatérgica e GABAérgica sdo duas hipoteses
importantes também colocadas para a patogénese da esquizofrenia. Assim, os genes desta via
sdo candidatos para suscetibilidade a esquizofrenia. Glutaminase fosfato ativa (GLS),
glutamina sintetase (GLUL), 4cido glutdmico descarboxilase (GAD), GABA transaminase

(ABAT) e desidrogenase semialdeido succinico (ALDH5A1) sdo cinco enzimas primarias na
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via sintética e degradativa do GABA e do glutamato. A fim de investigar o possivel
envolvimento desses genes no desenvolvimento de esquizofrenia parandide, foram
genotipados 80 doentes com esquizofrenia parandide do norte da China e 108 controlos, com
o método da PCR-RFLP. Foram encontrados sete SNP’s (Single-nucleotide polymorphism)
polimorficos na populagdo investigada. Nao foram encontradas diferencas significativas nas
distribui¢des de genotipos ou nas frequéncias alélicas entre os pacientes e os controlos, tendo
sido concluido que os polimorfismos estudados nos cinco genes ndo desempenham papéis
importantes na patogénese da esquizofrenia parandide, na populacdo investigada (Zhang,

Yuan et al. 2005).

Relagoes ambientais e antecedentes pessoais:

Autores Eixo I Eixo 11 N° de Conclusoes
individuos

Existe relagao entre o

Psicose estado de preocupacao
(2010) delirante nurp 1n§1v1du0 e ?

experiéncia paranoica.

Chloe Foster 24

30
Lyn Ellet Estar num ambiente

Psicose
30 Controlos urbano provoca o
aumento da parandia.

(2008) delirante

Tirar conclusoes
Daniel
Freeman Psicose

delirante o i
(2008) niveis de convic¢ao

precipitadas ¢ um viés de
raciocinio associado a

delirante.

Tirar conclusdes
precipitadas ¢ um viés de
raciocinio associado a

Tania M.

Lincoln Psicose

delirante o e
(2010) niveis de convic¢do

delirante.

27|Péagina



Esquizofrenia e Perturba¢des Delirantes na Sua Relagdo Com as Personalidades Esquizotipica e Parandide

Isabel Alexandra Rezende

Baixa autoestima e
Paul Henry grandes niveis de
desconfianga podem ser
preditivos de maiores

Lysaker Esquizofrenia

(2009) niveis de ma-interpretacio
e raiva na esquizofrenia.

Tabela V — Cruzamento de dados, de estudos referentes a relagdes entre as psicoses € os transtornos de
personalidade, quanto a antecedentes.

Legenda das abreviaturas: Ez — doentes com esquizofrenia; T.P.E. — Transtorno de personalidade
esquizotipica.

Uma pesquisa recente mostrouque o fator “preocupacao” estd associado a
paranoia angustiante, tendo sido efetuado um estudo, por Chloe Foster, cujo objetivo era
alcancar uma interveng¢do terapé€utica no estado de preocupacao nos individuos com delirios.
Neste estudo 24 individuos com delirios persecutorios persistentes € com elevados niveis
de preocupagdo foram  aleatoriamente  designados  parareceber  uma sessao  de
quatro intervengdes cognitivo-comportamentais no seu estado de preocupagdo. Esta
intervencao conseguiu uma reducdo estatisticamente significativa na preocupacdo que foi
mantida nos dois meses de acompanhamento. Houve indicacdo de que a intervengao
pode também reduzir a frequéncia de pensamentos parandide, mas esta nao foi
estatisticamente significativa (Foster, Startup et al. 2010).

Um estudo desenvolvido por Ellet, L., D. Freeman, e P.A. Garety, como objetivo de
examinar os efeitos psicologicos e clinicos da exposicdo a um ambiente urbano privado
especifico em individuos com delirios persecutorios, englobou 30 doentes, que foram
distribuidos aleatoriamente numa exposi¢do a um ambiente urbano para uma tarefa de

atengdo/relaxamento mental, j& que estudos epidemiologicos descobriram que individuos

que vivem em areas urbanas tém maior risco de desenvolver psicose. Apds a exposi¢do, foram
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avaliados sintomas, e processos de raciocinio e afetivos . Trinta individuos saudaveis também
completaram as medidas do estudo para permitir a interpretacdo dos resultados. Em
individuos com delirios persecutorios, a exposicdo ao ambiente urbano, mais que a
participagdo na tarefa de atengdo, aumentou os niveis de ansiedade, as crencas negativas
sobre os outros e o ato de tirar conclusdes precipitadas. Além disso aumentou a parandia. Os
individuos com delirios persecutdrios tiveram scores significativamente diferentes do
grupo de individuos saudaveis (Ellett, Freeman et al. 2008).

Uma associagdo entre o "tirar conclusdes precipitadas" (JTC- “jumping to conclusions”), o
estilo de raciocinio e os delirios tem sido repetidamente encontrada, e a recolha de dados tem
sido particularmente implicada com maiores niveis de convic¢do delirante na esquizofrenia.
Num estudo, duzentos individuos completaram uma tarefa de raciocinio probabilistico e
avaliacoes de ideagdo parandide, de funcionamento intelectual, de sintomas, de anomalias de
experiéncia, de flexibilidade cognitiva, de uso de drogas ilicitas, de apoio social e de trauma.
O raciocinio de JTC foi encontrado em 20% da amostra ndo-clinica. JTC foi fortemente
associado a niveis mais elevados de convicgdo em pensamentos parandides e a ocorréncia de
anomalias de perce¢do, mas nao a presenca de sintomas afetivos. Os resultados indicam que
tirar conclusdes precipitadas ¢ um viés de raciocinio especificamente associado a niveis de
conviccdo delirante, ¢ que nao ¢ um produto de altos niveis gerais de anglstia e emogao
(Freeman, Pugh et al. 2008).

Um outro estudo testa ainda a hipdtese de que o estado de ansiedade poderd aumentar a
ideagao parandide e que este aumento sera moderado pelo nivel de vulnerabilidade individual
e mediado pela tendéncia para tirar conclusdes precipitadas. Noventa participantes saudaveis
com niveis variados de vulnerabilidade foram aleatoriamente atribuidos para uma condicao de
ansiedade ou para uma condi¢cdo de ndo-ansiedade. A ansiedade foi induzida por imagens do

“International Affective Picture System” e os participantes foram expostos a situagdes de

29|Pagina



Esquizofrenia e Perturba¢des Delirantes na Sua Relagdo Com as Personalidades Esquizotipica e Parandide

Isabel Alexandra Rezende
ansiedade provocada individualmente. Durante cada condigdo, os sintomas de parandia foram
avaliados por uma versao adaptada do “The Parandia Checklist”. JTC foi avaliado utilizando
uma versao modificada do “The Beads Task”. Globalmente, os participantes na condi¢do de
ansiedade relataram pensamentos significativamente mais parandides e mostraram mais JTC
do que os participantes na condi¢do neutra, ¢ a associagdo da ansiedade a parandia foi
mediada pela maior tendéncia para tirar conclusdes precipitadas na “Beads Task™ (Lincoln,
Lange et al. 2010).

Embora seja amplamente reconhecido que muitas pessoas com esquizofrenia tém grandes
dificuldades em identificar corretamente as emog¢des dos outros, pouco se sabe sobre as
causas e correlagdes de formas particulares desta ma atribuig¢do, incluindo o facto de ver
equivocadamente raiva nos outros, sendo uma possibilidade a de que pessoas com altos niveis
de desconfianga e baixos niveis de autoestima estejam em risco de atribuir os sentimentos
pobres sobre si mesmos a maldade nos outros. Para explorar esta possibilidade, Paul Henry
Lysaker, Louanne Whitman Davis, e Jack Tsai elaboraram um estudo que
identificou 52 pessoas com transtorno do espectro da esquizofrenia que obtiveram um niimero
significativo de erros no teste de reconhecimento emocional de “Bell Lysaker”. Foi entdo
realizada uma analise baseada em medidas de desconfianca da Escala de Sindrome Negativa e
de autoestimaa partir da “Rosenberg Self-esteem Shcedule”, que encontrou os
seguintes quatro grupos: alta desconfianga/autoestima elevada, desconfianca leve/autoestima
elevada, alta desconfianca/baixa autoestima, e desconfianca minima/baixa autoestima. As
comparacdes entre 0s grupos revelaram que o grupo com alta desconfianca/ baixa
autoestima fez um numero significativo mais alto de mas interpretacdes de raiva do que os
outros grupos, mesmo quando os niveis de depressdo foram controlados estatisticamente

(Lysaker, Davis et al. 2009).

Q
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Discussao e limitacoes

Que relagoes foram encontradas entre as psicoses e os transtornos de personalidade?

Com o objetivo de estudar e perceber qual a relacdo familiar existente, em doentes com os
transtornos definidos dos Eixo I e II, recorreu-se a andlise de varios estudos. No estudo que
pretendia investigar a diferenca no nimero de tragos esquizotipicos entre os pais € pacientes
com esquizofrenia, os resultados sugeriram que a dimensdo negativa e positiva da
esquizotipia estdo relacionadas com uma vulnerabilidade familiar ou genética para a
esquizofrenia (Appels, Sitskoorn et al. 2004). O estudo que pretendia achar a relagdo entre as
dimensdes esquizotipicas em familiares e as sindromes psicopatologicos em pacientes com
psicoses funcionais, relacionou sintomas positivos como alucinacdes e interferéncia de
pensamento a altos scores a esquizotipia e a caracteristicas esquizotipicas positivas e
negativas nos familiares de doentes psicoticos (Mata, Gilvarry et al. 2003).

Assim, estes resultados indicam que existe relagdo familiar entre a esquizofrenia e o
transtorno de personalidade esquizotipica, apontando uma provavel existéncia de risco
familiar no desenvolvimento desta patologia.

O estudo que relacionou caracteristica entre esquizofrenia e personalidade esquizotipica em
gémeos, concluiu que as caracteristicas psicoticas na esquizofrenia e o transtorno de
personalidade esquizotipica  sdo  causadas quase que inteiramente por  fatores
genéticos comuns (Jang, Woodward et al. 2005). O estudo de Yuji Ozeki et al demonstrou
que a quantidade de L-serina e de glutamato no soro se encontrava diminuida num doente
com esquizofrenia e no seu filho com transtorno de personalidade esquizotipica, e que se
associava ainda a uma redu¢do da expressdo do gene PSATI1 (Ozeki, Pickard et al. 2011).

Estes estudos comprovaram que existe um maior risco de transmissdo genética, e ainda uma

31|Pagina



Esquizofrenia e Perturba¢des Delirantes na Sua Relagdo Com as Personalidades Esquizotipica e Parandide

Isabel Alexandra Rezende
relacdo intrafamiliar, entre a esquizofrenia e a personalidade esquizotipica, percebendo-se
que, de facto, grande parte das vezes a personalidade esquizotipica poderd anteceder a
esquizofrenia.

No estudo que pretendeu investigar a diferenca entre o transtorno de personalidade
esquizotipica dentro e fora do espectro genético da esquizofrenia, percebeu-se que
caracteristicas esquizotipicas como o relacionamento e a comunica¢do inadequada, o
isolamento social, alucinagdes e os delirios parecem encontrar-se dentro do espectro da
esquizofrenia, enquanto que caracteristicas positivas do tipo borderline se encontram fora,
tendo outro legado genético (Torgersen, Edvardsen et al. 2002). Um outro estudo, referente as
possiveis alteracdes da hipdfise, indicou que esta exibe mudangas de volume no curso precoce
do espectro da esquizofrenia, € no transtorno de personalidade esquizotipica (Takahashi, Zhou
et al. 2011). O ultimo estudo demonstrou que uma avaliacdo cuidadosa da fase prodrémica,
sobretudo no que diz respeito a duragao dos problemas escolares, a introversdo, € ao uso de
drogas, podera ter grande utilidade no diagndstico do inicio precoce da psicose (Schothorst,
Emck et al. 2006).

Assim pode de facto estabelecer-se relacdes entre a esquizofrenia e o transtorno de
personalidade esquizotipico com estes indicadores, tais como o volume hipofisario e
caracteristicas como o relacionamento e a comunicacdo inadequada, o isolamento social,
alucinacdes e os delirios, e pode distinguir-se ainda as psicoses entre si, consoante a

apresentacao dos antecedentes pessoais indicados previamente.

Q
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Que caracteristicas genéticas, familiares ou ambientais destes transtornos, foram

encontradas?

Com o objetivo de estudar e perceber que relagdo familiar existe em doentes com os
transtornos definidos dos Eixo I e II, recorreu-se a andlise de varios estudos. Foi possivel
depreender que utilizando o método da historia familiar, a validade para fazer diagnosticos de
transtornos e personalidade relacionados com a esquizofrenia ¢ comparavel a validade de
fazer diagndsticos de transtornos psicoticos (Fogelson, Nuechterlein et al. 2004). No estudo
de Melanie C.M. Appels, os resultados sugeriram que o perfil cognitivo dos pacientes que
demonstram uma disfungdao mais marcada, pode ser um bom marcador endofenotipico da
esquizofrenia (Appels, Sitskoorn et al. 2003).

Os resultados dos estudos analisados, com o intuito de perceber se existem relagdes entre
gémeos e irmaos nestas patologias, demonstraram a existéncia de uma perda progressiva de
volume cerebral em pacientes com esquizofrenia, € nos seus gémeos, atribuida pelo menos em
parte a fatores genéticos que se relacionam com a doenga (Brans, van Haren et al. 2008).
Outro estudo confirmou ainda a possivel existéncia de um controlo genético do volume
cerebral, mesmo em adultos, particularmente do volume do hipocampo e do cortex
neocortical, e de redu¢des volumétricas, de caracter familiar (Goldman, Pezawas et al. 2008).
Assim como o estudo de Aaaron L.Goldman forneceu a primeira evidéncia da redugdo
hereditaria da espessura cortical na esquizofrenia (Goldman, Pezawas et al. 2009).

Uma vez que estes estudos demonstraram tais alteragdes, nomeadamente no volume cerebral,
principalmente a nivel cortical, em individuos com esquizofrenia, e em irmdos saudaveis,
depreende-se que tal distirbio apresente uma relagdo familiar, nomeadamente entre irmaos,
indicando a existéncia de uma provavel base genética, como fator de risco, no

desenvolvimento desta patologia.

Q
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Em relagdo ao eventual papel genético nas psicoses e nestes transtornos de personalidade, os
estudos encontraram alteragdes genéticas associadas a estes disturbios psiquiatricos. Um
polimorfismo no TNFR2 pareceu estar especificamente associado a esquizofrenia parandide
(Thabet, Ben Nejma et al. 2011). Um polimorfismo do IFN-y foi também associado a
esquizofrenia parandide em homens, correspondendo a um risco 1,66 vezes maior de
desenvolver esquizofrenia parandide (Paul-Samojedny, Owczarek et al. 2011). Ja o estudo
que pretendia avaliar o envolvimento dos genes das vias de neurotransmissao glutamatérgica
e GABA¢érgica na patogénese da esquizofrenia concluiu que estes genes ndo desempenham
papéis importantes na patogénese da esquizofrenia parandide (Zhang, Yuan et al. 2005).
Existem entdo evidéncias que comprovam o envolvimento genético, tais como um
polimorfismo no TNFR2, outro no IFN-y, na etiologia destes transtornos psicoticos, e de
personalidade, embora alguns resultados sejam contraditorios, nomeadamente no que diz
respeito ao envolvimento do papel glutamato neste contexto.
Em relacdo a antecedentes pessoais e a fatores ambientais, como eventuais fatores de risco, os
resultados obtidos pelos estudos analisados permitem estabelecer evidéncias empiricas da
existéncia de alguma relagdo clinica e de risco entre os transtornos delirantes € os seus
subtipos (de Portugal, Gonzalez et al. 2008), permitem também estabelecer a relacao entre o
estado de preocupagdo num individuo e experi€éncia paranoica, representando este um papel
causal na paranoia (Foster, Startup et al. 2010), possibilitam estabelecer evidéncias de que
passar tempo num ambiente urbano provoca o aumento de pensamentos negativos sobre
outras pessoas ¢ aumenta a ansiedade, o ato de tirar conclusdes precipitadas, e a parandia
(Ellett, Freeman et al. 2008). Associam ainda o ato de "tirar conclusdes precipitadas" (JTC), a
niveis de convic¢do delirante, e a pensamentos parandides (Freeman, Pugh et al. 2008), e
ainda uma interagdo entre a ansiedade e o raciocinio enviesado no desenvolvimento de

crengas paranoicas, referindo que uma combinagdo de meta-treinamento cognitivo dirigida a
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viéses de raciocinio ¢ que promova competéncias na regulacdo da emoc¢do podera ter
beneficio na prevencao dos sintomas psicoticos (Lincoln, Lange et al. 2010). O estudo de Paul
Henry Lysaker demonstrou também que individuos com alta desconfianca e baixa
autoestima efetuam uma maior nimero de mas interpretacdes de raiva, deduzindo-se portanto
que pessoas com esquizofrenia tém grandes dificuldades em identificar corretamente as
emocgdes de outros individuos (Lysaker, Davis et al. 2009).

Englobando os resultados de todos os estudos depreende-se que as relagdes mais estudadas
pela bibliografia utilizada sdo entre a esquizofrenia e o transtorno de personalidade
esquizotipica. De facto comprova-se que existe um maior risco de transmissao genética, €
ainda uma relagdo intrafamiliar, destas patologias, percebendo-se que grande parte das vezes a
personalidade esquizotipica antecede a esquizofrenia.

Ja a relagdo entre psicose delirante e transtorno de personalidade parandide, ndao ¢ estudada,
provavelmente porque este transtorno nunca ¢ referido como uma entidade independente.

E estudada também a relagdo existente entre a psicose delirante e a esquizofrenia, o transtorno
de personalidade esquizotipica e possiveis varidveis que podem preceder a patologia, tais
como a presenca do individuo em ambientes urbanos, ou estados de ansiedade e preocupagao.
Foi ainda referido um estudo que distingue a esquizofrenia e a psicose delirante como duas

entidades separadas.

Englobando os resultados de todos os estudos depreende-se que as relacdes mais estudadas
pela bibliografia utilizada s3o entre a esquizofrenia e o transtorno de personalidade
esquizotipica Ja a relag@o entre psicose delirante e transtorno de personalidade parandide, ndo
¢ estudada, provavelmente porque este transtorno nunca ¢ referido como uma entidade
independente. E estudada também a relagio existente entre a psicose delirante e a

esquizofrenia, o transtorno de personalidade esquizotipica e possiveis varidveis que podem
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preceder a patologia, tais como a presenca do individuo em ambientes urbanos, ou estados de
ansiedade e preocupacdo. Foi ainda referido um estudo que distingue a esquizofrenia e a

psicose delirante como duas entidades separadas.

36|Pagina



Esquizofrenia e Perturba¢des Delirantes na Sua Relagdo Com as Personalidades Esquizotipica e Parandide

Isabel Alexandra Rezende

Limitacoes deste estudo

Foi utilizado um reduzido nimero de artigos, o que impossibilitou uma maior comparagao
entre estudos, e a andlise de estudos que pudessem eventualmente abranger o transtorno de
personalidade parandide. Também os limites aplicados na pesquisa bibliografica, em relacao
ao “ano” da publicagdo do artigo, excluiram varios estudos que focavam o transtorno de
personalidade paranoide e as perturbagdes delirantes. Os artigos analisados ndo apresentavam,
na sua grande maioria, 0s mesmos objetivos € os mesmos métodos, pelo que a comparagao
realizada € subjetiva, uma vez que se encontra inerente a uma tentativa de correlacionar

resultados e conclusdes em estudos que ndo apresentam as mesmas linhas de orientagao.

Q
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Conclusao

Com o propdsito de responder a questdes que se prendem com a problematica da autonomia
das psicoses delirantes em relagdo a esquizofrenia, e com as duvidas sobre quais as relagdes
existentes entre os disturbios do Eixo I, e os transtornos do Eixo II estudados, nomeadamente
a nivel genético, familiar, e ambiental, foi realizada esta metandlise, ¢ com base nos
resultados e conclusdes obtidas apds a analise dos vinte e um artigos descritos neste trabalho,
podem ser formuladas vérias respostas.

A psicose delirante e a esquizofrenia podem de facto ser consideradas entidades separadas.
Antecedentes pessoais como problemas de adaptagdo escolar, introversdo, e consumo de
drogas sdo mais prevalentes na esquizofrenia, € sintomas maniacos sao mais prevalentes na
psicose delirante, caracteristicas que permitem uma separagdo relativamente evidente de
ambas as patologias.

Em relacdo aos fatores de risco precedentes de cada disturbio, concluiu-se que fatores
ambientais e individuais, como a presenca do individuo em ambientes urbanos, a tendéncia
para tirar conclusdes precipitadas, ou estados de ansiedade e preocupagdo, sao mais
frequentes na psicose delirante, € que os fatores genéticos se apresentam como grandes fatores
de risco na esquizofrenia, tais como o envolvimento de um polimorfismo no TNFR2, outro no
IFN-y, e ainda do gene PSAT]I, assim como a evidente redu¢do do volume cortical a nivel
cerebral, fatores estes fortemente demonstrados por estudos familiares entre gémeos e irmaos.
A relacdo entre o transtorno de personalidade esquizotipica e a esquizofrenia ¢ também
bastante evidente, comprovando-se que grande parte das vezes este transtorno de
personalidade antecede a patologia do Eixo I, e, ainda, que existe um grande risco de

transmissao genética, e relacdo intrafamiliar, entre estas duas patologias.

Q
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Ha no entanto uma resposta que fica por esclarecer, ndo se percebendo entdo qual € a relagio
entre o transtorno de personalidade parandide com estas patologias, principalmente com a
psicose delirante. Nos estudos analisados esta relagdo nunca é abordada, talvez porque este
transtorno nao ¢ usualmente referido como um transtorno independente, com sintomatologia e
clinica propria. As limita¢des deste estudo, sobretudo no que diz respeito ao reduzido niimero
de artigos utilizados, podem também estar implicadas na auséncia de artigos que analisem
esta problematica.

Fica assim evidente a necessidade de realizar novos estudos que demonstrem qual a relagao
existente entre o transtorno de personalidade parandide e as psicoses delirantes, e ainda de
mais estudos que esclaregam se existe algum envolvimento genético causal nas psicoses

delirantes.
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