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A proposta deste artigo é dar uma visdo global e sucinta do
papel do género em vérios aspectos do transtorno
esquizofrénico, e justificar por que esse tema tornou-se fre-
guente naliteratura psiquiétrica nessa Ultima década.

Epidemiologiaeaspectosclinicosdasdifer engasentreossexos

O ponto de origem dessa discusséo foi a observacéo de que
os homenstém umaidade deinicio dadoencamaisprecoce que
as mulheres. Essa observacdo pode ser considerada um dos
achados mais consi stentes de pesguisa em esquizofrenia, ein-
depende do critério utilizado parainicio dadoenca.r Em geral,
oshomenstém uminicio em torno dos 18-25 anoseasmulheres
em torno dos 25-35 anos. Essadiferencavai depender do crité-
rio diagnostico utilizado para esquizofrenia. No inicio da ado-
lescéncia, arazédo homem/mulher € 2:1. ApGs os 50 anos, essa
proporc¢ao seinverte e aproximadamente 3% a 10% das mulhe-
resiniciam a doenca apds os 45 anos.?

Em relagdo a historia natural da doenga, estudos de segui-
mento mostram que o sexo é um importante fator preditivo no
curso e na evolugdo da esquizofrenia. Independentemente da
medida de desfecho clinico —tempo de permanénciano hospi-
tal, nimero de recaidas, remissdo de sintomas, adaptacao soci-
a e nimero de suicidios —, as mulheres mostram um melhor
desempenho que os homens.®

A pior evolucdo no sexo masculino pode estar relacionada a
maior frequiéncia de fatores associados ao pior progndstico na
esquizofrenia— personalidade pré-moérbida mais comprometi-
da, probabilidade maior de permanecer solteiro, idadedeinicio
mais precoce, sintomas negativos, pior resposta ao tratamento
e dteracOes cerebrals estruturais.®

Hipdtesesetiol6gicas

Existem vériasteorias parajustificar os achados epidemiol 6-
gicos, mas a mais documentada é a de que o estrégeno atua
como um fator protetor nas mulheres.

Desdeoinicio dosanos 80, Seeman**® desenvolveumateoriade
gue as diferencas entre 0s sexos na esqui zof renia estariam associ -
adas a dois fatores principais. Primeiro, existiriam diferencas no
desenvolvimento cerebral intra-uterino e, segundo, efeitos prote-
tores do estrGgeno agiriam no sexo feminino navidaadulta.

A velocidade do desenvolvimento cerebral intra-uterino é
mais lenta no sexo masculino’ e esse processo parece estar
associado a agdo da testosterona no periodo da gestacéo.® A
maturagao cerebral mais precocelevariaaumamenor suscetibi-

lidade aos traumas de nascimento nas mulheres. Essaauséncia
de protecdo no sexo masculino pode ser um dos fatores res-
ponsaveis pela diferenca mais constante encontrada na esgui-
zofrenia — a idade de inicio da doenga mais precoce nos ho-
mens.* Outra possivel conseqiiéncia do trauma de nascimento
s80 as anormalidades estruturais cerebrais,® que estdo mais as-
sociadas ao sexo masculino: idade de inicio mais precoce, sin-
tomas negativos, alargamento dos ventricul os cerebrais, gravi-
dade e cronicidade da doenca.1%*?

Hafner et al*® realizaram um estudo experimental em ratas e
demonstraram como o estradiol € importante no sistema
dopaminérgico durante o desenvol vimento cerebral, diminuin-
do o nimero de receptores D, disponiveis no cérebro.

Durante avida adulta, os estrogenos teriam um efeito prote-
tor nas mulheres pelos seus efeitos antidopaminérgicos e pela
propriedade de aumentar as respostas dos neurol épticos.”
Riecher-Rossler et a** mostraram que hdumaassociacdo inver-
sa entre a sintomatologia e o nivel de estradiol em pacientes
esquizofrénicas internadas — quando os niveis de estradiol au-
mentavam haviaumamel horadasintomatol ogia psicética. Esse
achado poderdinfluenciar o tratamento e aprevencdo de crises
psicoticas. As doses de neurolépticos poderdo ser adaptadas
aos dias do ciclo menstrual, aém da possibilidade de serem
empregadas doses menores no tratamento agudo e de manu-
tencdo. Esses autores aventam a possibilidade de que no
climatério poderiahaver conjuntamente um tratamento hormo-
nal de substituicdo, semelhante ao usado contraa osteoporose.

A teoria proposta por Murray® sugere que as diferencas en-
tre 0s sexos seriam resultantes da confluéncia de duas doen-
¢as. Uma estaria associada a um transtorno do
neurodesenvolvimento, com pior evolugdo e que lembraades-
cricdo da deméncia precoce de Kraepelin. Essa ocorreriamais
no sexo masculino e teria como caracteristicas um transtorno
dapersonalidade pré-morbida, inicio precoce da doenca, anor-
malidades estruturais cerebrais, complicacBes obstétricas e
maior nimero de canhotos. A outra doenga ocorreria mais no
sexo feminino, com osindividuos sem prejuizo da personaida
de pré-mérbida, apresentando mais sintomas afetivos, melhor
progndstico e histériafamiliar de doengas af etivas ou de esgui-
zofrenia com aspectos atipicos, mas com melhor evolugéo.

DeLisi* propbs que aesquizofreniaseriao resultado dealte-
ragdes genéticas nos fatores de crescimento cerebral — as
neurotrofinas. Essas modulariam o formato dos centros corti-
cais superiores durante o desenvolvimento cerebral. Como as
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mulheres tém umaidade deinicio maistardia, ocorreriam pro-
cessos diferentes entre os sexos. Portanto, diferencas entre os
sexos no controle genético da plasticidade cerebral, regulada
pel 0s cromossomos sexuais, seriam 0 mecanismo responsavel
peladiferencas entre os sexos na esquizofrenia.

Para Crow,'” a esquizofrenia seria o resultado de umamenor
assimetria cerebral, isto &, os hemisférios cerebrais se desen-
volveriam na mesma propor¢do, ndo havendo, portanto, um
hemisfério dominante. 1sso seria secundério a uma ateracdo
genética e remontaria a aspectos evolucionarios na aquisicéo
da linguagem pela espécie humana. Os genes associados a
assimetriacerebral estariam localizados nas formas homdlogas
dos cromossomos X e'Y, g, consegiientemente, a expressao da
doenca seria diferente entre 0s sexos.

Conclusio

Sexo € um importante fator preditivo no curso e naevolu-
¢do daesquizofrenia. Estudos mostram que as mulherestém
um prognaostico melhor gue os homens em relagdo ao nime-
ro de reinternacdes psiquiatricas, evolugdo clinica e funcio-
namento social. O suicidio € mais freqliente no sexo mascu-
lino e esta associado com desesperanca, depressdo e falta
de expectativas.
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Oshomens apresentam também freqliénciamaior detranstor-
nos da personali dade pré-mdrbida, maior probabilidade de per-
manecerem solteiros eidade deinicio dadoencamais precoce.
Todos esses aspectos podem ser considerados fatores
preditivos de pior progndstico.

As vicissitudes da esquizofrenia so diferentes entre os se-
X0S. 1ss0 requer que o programa de tratamento seja sensivel a
essas diferencas e considere todas as facetas do manejo clini-
co, inclusive preocupagdes familiares, influéncias psicossoci-
ais, terapiamedicamentosa e questdes psicodindmicas. Asres-
ponsabilidades e as preocupacdes dos pacientes também dife-
rem segundo o sexo. As mulheres em geral séo casadas ou
separadas e tém de cuidar dos filhos. Os homens apresentam
problemas ligados a solid&o, ao uso de drogas e com a policia

Variasteoriastentam explicar quais seriam asinfluénciase
os fatores biol 6gicos associados as diferencas entre os géne-
ros na esguizofrenia. Essas teorias sfo recentes, estéo em
fases preliminares e provavel mente sof rer&o modificagBes com
0 avan¢o do conhecimento. Contudo, deve-se ter em mente
que qual quer diferenca biol ogicamente determinada entre ho-
mens e mulheres, e sua expressdo no comportamento e no
funcionamento social, sera afetada profundamente pelos pa-
drdes culturais e sociais.
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