ESQUIZOFRENIA, HIPOTESE DOPAMINERGICA E CAPACIDADE
COGNITIVA:ENTENDENDO OS DESAFIOS ATUAIS DO TRATAMENTO E OS
IMPACTOS DOSPREJUIZOS COGNITIVOS NA VIDA DOS PACIENTES

Lucineia Lima de Almeida®
Leandra Aurélia Baquido?

RESUMO

A Esquizofrenia € um transtorno mental grave que compromete o individuo a nivel
funcional e social, com prevaléncia de 1% da populacdo, os sintomas tendem a dar inicio
entre a adolescéncia e a fase adulta. Ela é considerada multifatorial, levando em conta
aspectos genéticos e ambientais. Porém, sua causa exata ainda é debatida. Uma das teorias
neuroguimicas mais aceitas na literatura € a hipdtese dopaminergica, a qual fundamenta que
a esquizofrenia é desencadeada devido um excesso de dopamina no cérebro desses
pacientes. Essa disfuncdo dopaminergica é responsavel pelos sintomas como Delirios,
alucinacbes, anedonia e déficits cognitivos. Atraveés dela surgiram 0s principais
antipsicoticos para o tratamento dos sintomas positivos da doenca, no entanto, os sintomas
negativos ainda precisa de avangos para uma melhora mais efetiva. Com isso, ainda
existem desafios no tratamento e isso traz impactos significativos sobre a qualidade de vida
dos individuos com a esquizofrenia. O presente estudo tedrico, teve como objetivo realizar
uma revisao descritiva/exploratoria da literatura para entender sobre o0s prejuizos cognitivos
especificos dos pacientes com esquizofrenia, além de compreender os impactos
subsequentes sobre a vida dos mesmos ,e , os desafios dos tratamentos atuais sobre a

melhora desse quadro.
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ABSTRACT

Schizophrenia is a serious mental disorder that compromises the individual at a functional
andsocial level, with a prevalence of 1% of the population, symptoms tend to start between
adolescence and adulthood. It is considered multifactorial, taking into account genetic and
environmental aspects. However, its exact cause is still debated. One of the most accepted
neurochemical theories in the literature is the dopaminergic hypothesis, which argues that
schizophrenia is triggered by an excess of dopamine in the brain of these patients. This
dopaminergic dysfunction is responsible for symptoms such as delusions and hallucinations
and anhedonia and cognitive deficits. Through it emerged the main antipsychotics for the
treatment of the positive symptoms of the disease, however, the negative symptoms still
need advances for a more effective improvement.Thus, there are still challenges in treatment
and this has significant impacts on the quality of life of individuals with schizophrenia. The
present theoretical study aimed to carry out a descriptive/exploratory review of the
literature to understand the specific cognitive impairments of patients with schizophrenia,
in addition to understanding the subsequent impacts on their lives and the challenges of

current treatments onthe improvement of this condition.
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INTRODUCAO

A Esquizofrenia € um transtorno psiquiatrico severo e incapacitante, que afeta os
ambitos mais importantes da vida do individuo. Tanto a nivel funcional como social (PINHO
et al., 2018). Sua prevaléncia na populacdo esta em torno de 1%, sendo que o inicio dos
sintomas tende a ocorrer no comego da adolescéncia até a fase adulta jovem (KANEKO,
2018). Em relacdo aos géneros, parece acontecer mais cedo em homens do que mulheres
(KANEKO, 2018).

Ao longo das décadas, existe uma preocupacdo em compreender a doenca, alguns estudos
evidenciaram 0s aspectos genéticos e ambientais como potenciais de risco para 0 seu
desenvolvimento (STEPNICK et al., 2018). Sendo ela entdo considerada multifatorial
(CARDOSO et al., 2020). No entanto, ainda ndo foi encontrada uma causa exata para a
sua origem (STEPNICK et al., 2018). Tornando a doenca uma das mais complexas de serem
estudadas (STEPNICK et al., 2018).

De acordo com a American Psychiatric Association (APA, 2014), através do Manual



Diagnostico e Estatistico de Transtornos Mentais (DSM-V), a Esquizofrenia pode ser
avaliada clinicamente considerando o contexto histérico e sintomatoldgico do paciente,
analisando os seguintes critérios: Dois ou mais sintomas como; Delirios, Alucinagoes,
Discurso ou comportamento desorganizado, no periodo de pelo menos um més. (APA,
2014). Sendo obrigatdrio ainda, a apresentacdo de pelo menos um dos trés primeiros citados
(APA, 2014). E categorizado ainda os sintomas negativos (Anedonia, isolamento social e
comprometimento cognitivo) (APA, 2014). Considerando os Delirios e Alucina¢Ges como
sintomas positivos (APA, 2014). Tem sido notado, uma dificuldade maior no manejo clinico
dos sintomas negativos que dos sintomas positivos (SILVA, 2018). Enfatizando os sintomas
psicoticos como principais marcadores da busca por avaliagdo psicoldgica (SILVA, 2018).
Mas ao mesmo tempo, um dos fatores mais ligados a resisténcia do paciente por tratamento
(SILVA, 2018). Visto que o individuo acredita de forma convicta na vivencia de seus delirios
(SILVA, 2018).

A Hipotese Dopaminérgica tem sido uma das teorias mais bem aceitas na literatura
para compreender a doenca mental (JUNIOR, 2007; TOSCANO & FREITAS, 2019;
TOSTES et al., 2020; PINHEIRO & MENDES, 2020). Esse modelo neuroguimico, explica
que a Esquizofrenia se daria por um aumento de dopamina na fenda sindptica, que resultaria
em um excesso (hiperfungdo) de dopamina na via mesolimbica (responsavel pelos sintomas de
Delirios e positivos da doenca) e uma disfuncdo dopaminérgica também que levaria a um
quadro de baixa atividade de dopamina na via mesocortical que liga o ndcleo accumbens ao
cortex pré- frontal e destacaria os déficits cognitivos (RANG et al., 2011; TOSTES et al.,
2020; FIGUEIREDO et al., 2021). Estudos tem associado ainda, essa baixa atividade no
cortex pré- frontal e consequente perda cognitiva dos pacientes esquizofrénicos, com
impactos consideravelmente negativos na qualidade de vida dos pacientes (MACHADO et
al., 2021).

Atualmente, os antipsicdticos em geral sdo mais efetivos no controle dos sintomas
positivos. Aos quais agem como blogueadores de dopamina e serotonina
(VASCONCELLOS, 2014; ALLEN et al., 2017; PINHEIRO & MENDES, 2020). Sendo eles
de primeira geracdo (tipicos) como fenotiazina e clorpromazina, e os de segunda geracéo,
conhecidos como atipicos (risperidona e clozapina) (AGOSTINHO et al., 2015a;
AGOSTINHO et al., 2015b; PINHEIRO & MENDES, 2020). Necessitando de avangos nos
tratamentos para buscar uma melhora nos sintomas negativos (PINHEIRO & MENDES,
2020).



Portanto, o presente estudo, buscou realizar uma reviséo descritiva/exploratoria da literatura
para entender de forma mais aprofundada sobre os prejuizos cognitivos presentes na
esquizofrenia, além de compreender 0s impactos negativos subsequentes na qualidade de
vida dos pacientes, e além disso, os desafios atuais no controle sobre os sintomas negativos
da doenga. Dada a complexidade na compreensdo da psicopatologia, estudos tedricos como

esse podem contribuir positivamente para futuros direcionamentos e avangos na area.

DISCUSSAO
1. PREJUIZOS COGNITIVOS E IMPACTOS NEGATIVPS SOBRE A VIDA DE

PACIENTES ESQUIZOFRENICOS

De acordo com a literatura, existem algumas alteracdes cognitivas em pacientes com
esquizofrenia (LIEBERMAN, 2013; ELKIS, 2011). Alguns estudos, corroboram com
prejuizos especificamente em funcgdes sensoperceptivas visuais, auditivas e olfativas (LIGHT
& BRAFF, 2005; DICKISON & HARVEY, 2009). Se estendendo principalmente a memoria
de trabalho, fluéncia verbal, atencdo, tomada de decisdes e velocidade de processamento
(LIGHT & BRAFF, 2005; DICKISON & HARVEY, 2009).

A memoria de trabalho é uma funcdo importante para 0 armazenamento temporario e
processamento de informacdes durante a execucado de tarefas complexas, como de raciocinio
eaprendizado (BADDELEY, 2010). Entdo, tarefas cotidianas que necessitem da manutencao
e processamento de informacBes visuais e verbais, por exemplo, demonstram estar
prejudicadas (NUECHTERLEIN et al., 2004; LIGHT & BRAFF, 2005; DICKISON &
HARVEY, 2009).

Assim como de atencdo seletiva e sustentada (NUECHTERLEIN et al., 2004; LIGHT
& BRAFF, 2005) e raciocinio l6gico na tomada de decisbes (NUECHTERLEIN et al., 2004;
LIGHT & BRAFF, 2005). Essas dificuldades em determinadas tarefas corroboram com o0s
sintomas negativos da doenca, como de dificuldade de interacdo social, baixa iniciativa e

principalmente os déficits negativos (APA, 2014).

Esses dados demonstram porque a esquizofrenia é um transtorno mental téo
incapacitante tanto a nivel funcional como no contexto social do individuo (PINHO et al.,
2018). A partir do momento, que os pacientes possuem uma dificuldade séria de diferenciar o
que é real e o que é imaginario (PINHO et al., 2018). Juntamente com essa incapacidade de
racionalizar apresentada nesses quadros (NUECHTERLEIN et al., 2004; LIGHT & BRAFF,
2005; DICKISON & HARVEY, 2009).



Os impactos subsequentes provenientes disso séo expressivos diante a qualidade de
vida dos pacientes (MACHADO et al., 2021). Impossibilitando 0s mesmos na execugéo tanto
de atividades cotidianas relativamente simples como complexas, dependendo do

comprometimento cognitivo dos mesmos (MACHADO et al., 2021).

2. DESAFIOS NO TRATAMENTO DOS SINTOMAS NEGATIVOS DA DOENCA
O tratamento com antipsicoticos tipicos (que atuam como bloqueadores de receptores
dopaminergicos D2). Sdo o principal farmaco disponivel no momento para o controle especifico
dos sintomas positivos (Delirios e alucinagdes), mas sem efetividade significativa sobre os
sintomas negativos (comprometimento cognitivo) (ELKIS, 2011). Entretanto, antipsicoticos
gue atuam como bloqueadores de receptores tanto de dopamina quanto serotonina, demonstram
ter uma acdo maior em ambos os casos (ELKIS, 2011). Mas ainda ha a necessidade de mais
avancos para que de fato os farmacos tragam o equilibrio entre as duas vertentes (ELKIS, 2011).
Essa dificuldade se da justamente pela baixa atividade dopaminergica ja existente no cortex
pré-frontal dos pacientes (TOSTES et al., 2020; FIGUEIREDO et al., 2021). A acdo dos
antipsicoticos tipicos esta localizada mais na regido mesolimbica como um inibidor do excesso
dopaminergico (TOSTES et al., 2020; FIGUEIREDO et al., 2021). E hiperatividade dessa
regido (TOSTES et al., 2020; FIGUEIREDO et al., 2021).

CONCLUSAO

Esses resultados demonstram que existem diferencas na efetividade do tratamento
com os antipsicoticos existente no mercado atual sobre os sintomas positivos e negativos da
esquizofrenia. Indicam que existem alteracdes cognitivas especificas, como principalmente
de memodria de trabalho nos quadros diagnosticos. Além disso, esses dados corroboram com
0S impactos negativos que a doenca tem sobre a qualidade de vida dos pacientes, sendo eles
tanto em nivel funcional como social. Contudo, ficou claro que hd uma necessidade de mais
avancgose estudos sobre os farmacos utilizados para o tratamento do transtorno, para que assim
haja uma queda no impacto funcional e social que os sintomas geram na vida geral do

individuo com esquizofrenia.
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