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RESUMO

O objetivo desta reviséo foi relatar o conhecimento atual sobre o0s principais sinais e sintomas
e as comorbidades que afetam individuos com esquizofrenia. As buscas foram realizadas
atraves de pesquisas nas bases de dados PubMed Central (PMC) e Biblioteca Virtual de Saude
(BVS). Foram utilizados trés descritores em combinagdo com o termo booleano “AND”:
Schizophrenia, Signs and Symptoms, Clinical Diagnosis. Desta busca foram encontrados 490
artigos, posteriormente submetidos aos critérios de sele¢do. Dos quais, 419 artigos pertenciam
a base de dados PubMed e 71 artigos a Biblioteca Virtual de Saude. Apos a aplicacdo dos
critérios de inclusdo e exclusdo foram selecionados 24 artigos na base de dados PubMed e 1
artigo na Biblioteca Virtual de Saude, sendo utilizados um total de 25 estudos para compor a
coletdnea. Os estudos destacam a relacdo entre transtornos psicoticos, como esquizofrenia e
depressdo, ressaltando a importancia da pesquisa continua e da colaboracao interdisciplinar
para aprimorar o diagnostico e tratamento dessas condicoes. A identificacdo de biomarcadores
e uma compreensdo mais profunda das caracteristicas clinicas séo cruciais para desenvolver
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terapias mais eficazes, visando melhorar a qualidade de vida dos pacientes. A integracédo de
abordagens colaborativas entre especialidades médicas e o uso de tecnologias inovadoras, como
inteligéncia artificial e aprendizado de méaquina, oferecem novas oportunidades para o
diagnostico precoce e tratamento personalizado da esquizofrenia. Em resumo, o progresso no
manejo dessas condigdes complexas requer uma abordagem holistica e multidisciplinar, voltada
para atender as necessidades individuais dos pacientes e promover seu bem-estar geral.

Palavras-chave: esquizofrenia, manifestacdes clinicas, comorbidades.

ABSTRACT

The objective of this review was to report current knowledge about the main signs and
symptoms and comorbidities that affect individuals with schizophrenia. The searches were
carried out through searches in the PubMed Central (PMC) and Virtual Health Library (VHL)
databases. Three descriptors were used in combination with the Boolean term “AND”:
Schizophrenia, Signs and Symptoms, Clinical Diagnosis. From this search, 490 articles were
found, subsequently submitted to the selection criteria. Of which, 419 articles belonged to the
PubMed database and 71 articles to the Virtual Health Library. After applying the inclusion and
exclusion criteria, 24 articles were selected from the PubMed database and 1 article from the
Virtual Health Library, using a total of 25 studies to compose the collection. Studies highlight
the relationship between psychotic disorders, such as schizophrenia and depression,
highlighting the importance of continued research and interdisciplinary collaboration to
improve the diagnosis and treatment of these conditions. The identification of biomarkers and
a deeper understanding of clinical characteristics are crucial to developing more effective
therapies to improve patients' quality of life. The integration of collaborative approaches across
medical specialties and the use of innovative technologies such as artificial intelligence and
machine learning offer new opportunities for early diagnosis and personalized treatment of
schizophrenia. In summary, progress in managing these complex conditions requires a holistic,
multidisciplinary approach aimed at meeting patients' individual needs and promoting their
overall well-being.

Keywords: schizophrenia, clinical manifestations, comorbidities.

RESUMEN

El objetivo de esta revision fue informar sobre los conocimientos actuales acerca de los
principales signos y sintomas y comorbilidades que afectan a los individuos con esquizofrenia.
Las busquedas se realizaron en las bases de datos PubMed Central (PMC) y Virtual Health
Library (BVS). Se utilizaron tres descriptores en combinacion con el término booleano "AND™:
Schizophrenia, Signs and Symptoms, Clinical Diagnosis. A partir de esta blsqueda, se
encontraron 490 articulos, que se sometieron a los criterios de seleccion. De estos, 419 articulos
pertenecian a la base de datos PubMed y 71 articulos a la Biblioteca Virtual de Salud. Tras
aplicar los criterios de inclusién y exclusion, se seleccionaron 24 articulos de la base de datos
PubMed y 1 articulo de la Biblioteca Virtual de Salud, y se utiliz6 un total de 25 estudios para
componer la coleccion. Los estudios destacan la relacién entre trastornos psicéticos como la
esquizofrenia y la depresion, subrayando la importancia de la investigacion continua y la
colaboracion interdisciplinar para mejorar el diagnostico y el tratamiento de estas afecciones.
La identificacion de biomarcadores y un conocimiento mas profundo de las caracteristicas
clinicas son cruciales para desarrollar terapias mas eficaces destinadas a mejorar la calidad de
vida de los pacientes. La integracion de enfoques colaborativos entre especialidades médicas y
el uso de tecnologias innovadoras como la inteligencia artificial y el aprendizaje automatico
ofrecen nuevas oportunidades para el diagnostico precoz y el tratamiento personalizado de la
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esquizofrenia. En resumen, el progreso en el tratamiento de estas afecciones complejas requiere
un enfoque holistico y multidisciplinar, dirigido a satisfacer las necesidades individuales de los
pacientes y a promover su bienestar general.

Palabras clave: esquizofrenia, manifestaciones clinicas, comorbilidades.

1 INTRODUCAO

A esquizofrenia, uma patologia complexo do neurodesenvolvimento, esta associada
com desenvolvimento de déficits cognitivos e alteragdes no processamento sensorial inicial. E
reconhecida como um transtorno psiquiatrico cronico e progressivo, impactando entre 4 e 6 em
cada 1.000 pessoas. Embora a ocorréncia seja similar entre os sexos, homens tém uma tendéncia
a desenvolver a condicdo um pouco mais cedo do que mulheres, e a prevaléncia é ligeiramente
maior em areas urbanas do que em areas rurais (Gashkarimov. et al; 2023) (Jurisi¢. et al; 2021)
(Zhang. et al; 2019). Mais da metade dos individuos do sexo masculino com esquizofrenia, e
apenas um tergo dos do sexo feminino, experimentam sua primeira internagdo em hospital
psiquiatrico antes dos 25 anos de idade. As idades de pico do inicio sdo entre 10 e 25 anos para
homens e entre 25 e 35 anos para mulheres. Em contraste, as mulheres mostram uma
distribuicdo etaria bimodal, com um segundo pico ocorrendo na meia-idade. Cerca de 3 a 10%
das mulheres apresentam o inicio da doenca apds os 40 anos. Aproximadamente 90% dos
pacientes em tratamento tém entre 15 e 55 anos (Sadock. et al; 2016).

A esquizofrenia ocorre com mais frequéncia em parentes de individuos afetados em
comparagdo com a populacdo em geral. Por exemplo, filhos de um dos pais afetados tém uma
probabilidade de 17% de desenvolver esquizofrenia ao longo da vida, aumentando para 35%
quando ambos os pais sdo afetados (Khavari. et al; 2020). A probabilidade de uma pessoa
desenvolver esquizofrenia esta correlacionada com a proximidade do parentesco com um
parente afetado (por exemplo, parente de primeiro ou segundo grau). No caso de gémeos
monozigoticos que compartilham a mesma carga genética, a taxa de concordancia para
esquizofrenia é de aproximadamente 50%. Isso é 4 a 5 vezes maior do que o encontrado em
gémeos dizigdticos ou em outros parentes de primeiro grau (Sadock. et al; 2016).

Os mecanismos de transmissdo genética na esquizofrenia sdo desconhecidos, mas
diversos genes parecem contribuir para a vulnerabilidade a doenca. Estudos genéticos de
ligacdo e associacdo forneceram evidéncias sélidas para nove locais de ligacdo: 1q, 59, 6p, 64,

8p, 10p, 13q, 159 e 22qg. Novas analises desses locais cromossdmicos levaram & identificacdo
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de genes candidatos especificos, e 0s melhores candidatos atuais incluem o receptor nicotinico
-7, DISC 1, GRM 3, COMT, NRG 1, RGS 4 e G 72. Recentemente, mutacdes nos genes
distrobrevina (DTNBP1) e neuregulina 1 foram associadas a sintomas negativos da
esquizofrenia (Sadock. et al; 2016) .

Apesar da forte influéncia genética, estimada em cerca de 80%, diversos fatores
ambientais também s&o considerados contribuintes para o desenvolvimento da esquizofrenia.
Esses fatores incluem ativacdo imunoldgica materna, hipoxia, privacao de nutrientes, privacao
materna e exposicao a varias toxinas. A interacdo entre essas exposicoes e variacdes genéticas
estd alinhada com a hipdtese do neurodesenvolvimento da esquizofrenia, que sugere uma
combinacdo de predisposicdo genética e exposi¢des ambientais, especialmente durante o
periodo pré-natal e a adolescéncia (Khavari. et al; 2020).

Os sintomas da esquizofrenia podem ser categorizados em positivos, como delirios e
alucinaces, negativos, como retraimento social e anedonia, e cognitivos, como déficits de
atencdo e memoria. Os déficits socio-cognitivos referem-se a dificuldades mentais subjacentes
a interpretacéo e resposta a estimulos sociais, contribuindo para interagdes sociais negativas e
reducdo do funcionamento social (Adraqui. et al; 2023).

Estudos indicam que o estresse oxidativo desempenha um papel nas deficiéncias socio-
cognitivas associadas a esquizofrenia. Esse fendmeno, caracterizado pelo desequilibrio entre a
producdo e a eliminacdo de espécies reativas de oxigénio (ERO), € atribuido a disfuncédo
mitocondrial e a diminuicdo da capacidade antioxidante. Fatores genéticos e ambientais, como
ativacdo imunoldgica materna e estresse social, podem aumentar a producdo de ERO, afetando
0 equilibrio redox e contribuindo para a esquizofrenia (Adraqui. et al; 2023).

N&o ha marcadores bioldgicos definitivos para o diagnéstico da esquizofrenia, sendo o
diagnostico baseado principalmente em sintomas clinicos estabelecidos. O tratamento e a
avaliacdo do progndstico e funcionamento dos pacientes com esquizofrenia concentram-se
principalmente nos sinais clinicos (Ang. et al; 2021).

O curso classico da esquizofrenia envolve exacerbacfes e remissdes. Apds 0 primeiro
episddio psicético, o paciente se recupera gradualmente e funciona de forma relativamente
normal por um longo tempo. As recaidas sdo comuns, e o padrao da doenca durante os primeiros
cinco anos apo0s o diagndstico geralmente indica o curso do paciente. A deterioragdo do
funcionamento basal aumenta apds cada recaida da psicose. Diversos estudos mostraram que,
ao longo de um periodo de 5 a 10 anos ap6s a primeira hospitalizacdo psiquiatrica por
esquizofrenia, apenas cerca de 10 a 20% dos pacientes podem ser descritos como tendo um

desfecho positivo. Mais de 50% deles apresentaram resultados insatisfatorios, com
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hospitalizacGes repetidas, agravamento dos sintomas, episodios de transtorno do humor e
tentativas de suicidio. (Sadock. et al; 2016)

As taxas de remissdo relatadas variam de 10 a 60%, e uma estimativa razoavel é de que
20 a 30% dos pacientes sejam capazes de levar vidas relativamente normais. Cerca de 20 a 30%
continuam a apresentar sintomas moderados, e entre 40 e 60% permanecem comprometidos
significativamente pelo transtorno ao longo da vida. Pacientes com esquizofrenia tém desfechos
muito piores do que aqueles com transtornos do humor, embora entre 20 e 25% destes ultimos
também apresentem perturbacdes graves no acompanhamento de longo prazo (Sadock. et al;
2016).

Como demonstrado, a esquizofrenia € um transtorno psiquiatrico grave associado a um
impacto significativo na qualidade de vida e desenvolvimento social de um individuo, portanto
o diagnostico e o tratamento precoces da esquizofrenia apresentam um impacto favoravel no
prognostico dos pacientes que apresentam o quadro (Gashkarimov. et al; 2023).

O objetivo desta revisdo bibliografica foi relatar o conhecimento atual sobre os
principais sinais e sintomas e as comorbidades que afetam individuos com esquizofrenia e
fornecer uma andlise critica, visto que € frequente a ddvida sobre os aspectos clinicos dessa
doenca. Foi realizada a revisdo baseada em evidéncias da literatura atual a fim de melhor
agrupar as informagdes mais recentes e colaborar para o melhor entendimento dos profissionais

médicos sobre a esquizofrenia.

2 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo sistematica que busca compreender sobre as principais
manifestacdes clinicas da Esquizofrenia, bem como demonstrar as principais comorbidades que
aparecem concomitantes ao quadro, objetivando garantir uma maior elucidacdo clinica da
doenca. Para o desenvolvimento dessa pesquisa foi elaborada uma questéo norteadora por meio
da estrategia PVO (populacéo, variavel e objetivo): ’Quais sdo os principais sinais e sintomas
da Esquizofrenia, bem como quais sdo as principais comorbidades associadas ao quadro?”

As buscas foram realizadas por meio de pesquisas nas bases de dados PubMed Central
(PMC) e Biblioteca Virtual de Saude (BVS). Foram utilizados trés descritores em combinacéo
com o termo booleano “AND”: Schizophrenia, Signs and Symptoms, Clinical Diagnosis . A
estratégia de busca utilizada na base de dados PMC foi: Schizophrenia AND Signs and
Symptoms; Schizophrenia AND Clinical Diagnosis e no BVS foi Schizophrenia AND Clinical

Diagnosis. Desta busca foram encontrados 490 artigos, posteriormente submetidos aos critérios
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de selecdo. Os critérios de inclusdo foram: artigos nos idiomas inglés, portugués e espanhol;
publicados no periodo de 2019 a 2024 e que abordavam as teméticas propostas para esta
pesquisa, além disso, estudos de revisdo, observacionais e experimentais, disponibilizados na
integra. Os critérios de exclusdo foram: artigos duplicados, disponibilizados na forma de
resumo, que ndo abordavam diretamente a proposta estudada e que ndo atendiam aos demais
critérios de incluséo.

Ap0s a associacdo dos descritores utilizados nas bases pesquisadas foram encontrados
um total de 490 artigos. Dos quais, 419 artigos pertenciam a base de dados PubMed e 71 artigos
a Biblioteca Virtual de Saude. Apds a aplicacdo dos critérios de inclusdo e exclusdo foram
selecionados 24 artigos na base de dados PubMed e 1 artigo na Biblioteca Virtual de Saude,

sendo utilizados um total de 25 estudos para compor a coletanea.

3 DISCUSSAO

A esquizofrenia é um distdrbio multifatorial do neurodesenvolvimento associado a
disfuncdo cognitiva e alteracdes no processamento sensorial primario. A doenca tem varias
caracteristicas principais, classificadas em sintomas positivos, como alucinacg6es, delirios, fala
e comportamento desorganizados, e sintomas negativos. A esquizofrenia € um transtorno
altamente heterogéneo, com dois pacientes diferentes podendo apresentar sinais e sintomas
unicos e aparentemente ndo relacionados (Jurisi¢. et al; 2021).

Com relacdo as manifestacfes clinicas da Esquizofrenia, pode-se relatar que existem
cinco sintomas negativos principais em pacientes, que podem ser categorizados em duas
subdimensdes. A Escala de Sindrome Positiva e Negativa (PANSS) pode ndo ser ideal para
avaliar sintomas negativos. O fator Marder de sintomas negativos tem se mostrado mais preciso
e € aceito pela FDA dos EUA. Escalas mais recentes, como a BNSS e a CAINS, foram
desenvolvidas para superar limitacdes, mas ainda ndo esta comprovado se sdo superiores ao
fator Marder da PANSS. Novas estratégias, como a fenotipagem digital, podem ajudar a superar
certas limitacOes na avaliacdo de sintomas negativos (Marder. et al; 2023).

Estudos sobre a neurobiologia dos sintomas negativos mostram que déficits na
aprendizagem de recompensas positivas desempenham um papel crucial. A anedonia esta mais
associada a prejuizos funcionais. Disfuncdes nas vias de antecipagao/recompensa sao parte dos
mecanismos neurais subjacentes as deficiéncias motivacionais (Marder. et al; 2023).

Existem cinco tipos principais de sintomas negativos: alogia, afeto embotado, avoliagéo,

associalidade e anedonia. A fenotipagem digital mostra promessa na distin¢ao desses sintomas.
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Sintomas negativos estdo associados a distancia interpessoal na esquizofrenia. As deficiéncias
na cognicdo social sdo vistas como possiveis fatores subjacentes as dificuldades no
funcionamento social. Mais pesquisas sdo necessarias para entender completamente essas
relacdes (Kirkpatrick. et al; 2023).

Pacientes com esquizofrenia possuem dificuldades significativas na cognicdo social. A
teoria da mente e a percep¢do emocional sdo os dominios mais estudados em relagdo ao
funcionamento social. A heterogeneidade nos achados de neuroimagem destaca a necessidade
de mais pesquisas. Mais evidéncias sdo necessarias para investigar a ligacdo entre a estrutura e
o funcionamento cerebral em relagdo a cognicdo social e aos resultados sociais (Lemmers-
Jansen. et al; 2023).

A esquizofrenia, uma doenga complexa, apresenta uma variedade de sintomas, incluindo
alucinactes, delirios, comportamento desorganizado, cognicdo prejudicada e sintomas
negativos. Um aspecto notavel é a apraxia, que se refere ao desempenho aberrante de agdes
qualificadas. Estudos revelam que déficits gestuais sdo comuns em pacientes com esquizofrenia
e estdo correlacionados com sintomas tanto negativos quanto positivos da doenca. Além disso,
esses déficits estdo associados a comprometimento cognitivo, anormalidades motoras e
alteracdes estruturais no cérebro, especialmente na rede praxica (Walther. et al; 2020).

Ha também evidéncias de associagdo entre a estrutura cerebral e o desempenho gestual.
A eficiéncia da rede préxica, tanto global quanto local, influencia o desempenho gestual,
enquanto a integridade de certos tratos neurais esta ligada ao desempenho dos gestos. A
ativacdo inadequada da rede praxica durante o planejamento gestual estd associada ao mau
desempenho gestual na esquizofrenia. Além disso, a conectividade funcional da rede préaxica
em repouso difere entre pacientes com esquizofrenia e individuos saudaveis, e essas diferengas
estdo relacionadas ao desempenho gestual fora do scanner (Walther. et al; 2020).

Estudos de neuroimagem também indicam uma reducdo da ativacdo do lobo parietal
inferior esquerdo durante a imitacdo de gestos com os dedos em pacientes com esquizofrenia,
sugerindo semelhancgas na base neural entre déficits praxicos na esquizofrenia e apraxia de
membros apos lesdes cerebrais. A estimulacdo cerebral ndo invasiva, como a estimulacdo
magnética transcraniana repetitiva, tem mostrado melhorias no desempenho gestual em alguns
estudos e pode representar uma nova opcdo de tratamento para déficits gestuais na
esquizofrenia, embora exija mais estudos combinados de neuroestimulagdo e neuroimagem
para entender completamente seu impacto (Walther. et al; 2020).

Em resumo, os déficits praxicos na esquizofrenia estdo associados a diversos fatores,

incluindo comprometimento cognitivo, anormalidades motoras e possivelmente lateralidade
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hemisférica reduzida. No entanto, esses fatores explicam apenas parcialmente os déficits
gestuais observados, e as associa¢des devem ser consideradas ao projetar ensaios de tratamento
para melhorar os gestos em pacientes com esquizofrenia. A pesquisa continua e aprofundada
nesta area sao cruciais para melhorar o diagndéstico e o tratamento da esquizofrenia (Walther.
et al; 2020).

A catatonia, uma vez central na psiquiatria, agora é negligenciada. E essencial
identificar seus sintomas, frequentemente interpretados erroneamente como comportamentos
intencionais, para compreender sua prevaléncia. A catatonia € observada em diversos
transtornos, incluindo esquizofrenia, transtornos do humor e delirio. Ferramentas de avaliagéo,
como a BFCRS, ainda ndo elucidam completamente sua estrutura subjacente, indicando a
necessidade de mais pesquisas. Alteragdes nos circuitos motores cerebrais, semelhantes aos
sintomas da doenca de Parkinson, sdo caracteristicas da catatonia, com estudos de neuroimagem
apontando para baixa ativacdo em areas especificas do cérebro e alteracbes no fluxo sanguineo.
A disfuncéo do cortex orbitofrontal e a reducdo da atividade neural nos cortices frontal e parietal
também estdo relacionadas a catatonia. Tratamentos como o lorazepam mostram efeitos
benéficos. Além disso, a estimula¢do magnética transcraniana e EEGs sugerem uma desinibicéo
nos cortices motores em catatonia aguda, enquanto a hiperconectividade entre o talamo e areas
motoras pode estar associada a gravidade dos sintomas, refletindo anormalidades na atividade
motora (Walther. et al; 2019).

O DSM-V reconhece a catatonia como uma sindrome psicomotora independente, que
pode se manifestar de forma excitada ou retardada. A catatonia autoimune € um subtipo
recentemente identificado, associado a autoanticorpos especificos, como 0s contra o receptor
NMDA e GABAA. Este estudo investiga a associacdo dos autoanticorpos GAD65 com
catatonia em pacientes com esquizofrenia. Descobriu-se que 0s pacientes com esquizofrenia
catatbnica possuem anticorpos GAD65, que podem afetar a sinaliza¢do neuronal GABAérgica,
contribuindo para a catatonia. A imunoterapia tem sido eficaz no tratamento da catatonia
associada a autoanticorpos GADG65. A deteccdo de autoanticorpos no liquido cefalorraquidiano
e no sangue pode ser crucial para o diagnostico e tratamento adequados. Essas descobertas
destacam a importancia dos biomarcadores, como os autoanticorpos GAD65, na pesquisa e no
tratamento de transtornos psicoticos (Hansen. et al; 2022).

A anedonia, caracterizada pela capacidade reduzida de sentir prazer, € uma caracteristica
central dos transtornos do espectro da esquizofrenia. Uma revisdo sistematica e metanalise
recente visou quantificar a anedonia autorrelatada em pessoas com esquizofrenia em

comparagdo com controles ndo psiquiatricos. Foram analisados 146 estudos, totalizando mais
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de 13 mil participantes. Os resultados mostraram que pessoas com esquizofrenia relataram
elevacbes moderadas a grandes na anedonia geral e de dominio especifico, com efeitos
significativos em todas as medidas investigadas. Diversos fatores moderadores foram
identificados, como sexo, educacdo, gravidade dos sintomas negativos e classe de
antipsicoticos. Embora exista heterogeneidade nos transtornos do espectro da esquizofrenia, a
anedonia autorrelatada €é consistentemente descrita nesta populagdo, destacando sua
importancia clinica e a necessidade de compreensao mais aprofundada para o desenvolvimento
de tratamentos mais eficazes (Krzyzanowski. et al; 2022).

As alucinacOes auditivas verbais (AVHS) sdo um sintoma prevalente em transtornos
psicéticos, caracterizado pela percepcdo de vozes na auséncia de estimulos externos. Estudos
neurocientificos revelaram diversas alteracdes cerebrais associadas as AVHS, incluindo hiper
excitabilidade do cortex auditivo e disfuncdo na atribuicdo de fala interna a fontes externas,
sugerindo um possivel mecanismo de disfuncéo de descarga corolaria. Além disso, a ocorréncia
de AVHs e sintomas depressivos em pacientes com esquizofrenia esta relacionada a danos
cerebrais mais significativos em areas como o lobo parietal, frontal e temporal, com reduces
no volume de matéria cinzenta e substancia branca. Alteracdes nas juncdes entre substancia
branca e matéria cinzenta também contribuem para a persisténcia das AVHSs, afetando a
conectividade cerebral. Caracteristicas funcionais e estruturais andmalas em &reas como o
cortex pré-frontal esquerdo e a insula estdo associadas a gravidade das AVHSs, sugerindo uma
disfuncdo na rede neural relacionada ao processamento linguistico. Essas descobertas enfatizam
a complexidade da esquizofrenia e a necessidade de compreender os mecanismos subjacentes
as alucinagdes auditivas para desenvolver abordagens terapéuticas mais eficazes (Romeo. et al;
2022) (Zhuo. et al; 2021) (Barber. et al; 2021).

Uma das manifestacdes da esquizofrenia € a de inicio muito precoce (VEOS), surgindo
antes dos 13 anos, compartilhando critérios diagndsticos com a esquizofrenia de inicio na idade
adulta (AOS) e a esquizofrenia de inicio precoce (EOS). Estudos ressaltam a ligacdo genética
e neuroimagem entre VEQOS, EOS e AOS. A VEOS é rara, diagnosticada desafiadoramente
devido a sintomas comuns na infancia e alta comorbidade com distdrbios do
neurodesenvolvimento. A pesquisa sobre VEOS € limitada, carecendo de dados
epidemioldgicos abrangentes. A hipotese é que VEOS compartilha caracteristicas com EOS e
AOS, mas com peculiaridades identificaveis. Uma revisdo busca consolidar conhecimentos
sobre as caracteristicas clinicas e comorbidades da VEOS para apoiar diagndsticos e

tratamentos personalizados (Di Luzio. et al; 2023).
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A esquizofrenia é caracterizada por alteracdes complexas na compreenséo e produgdo
da linguagem, ligando os processos de pensamento externos e internos. Essas alteragdes, que
podem incluir expressdes verbais incomuns e altamente criativas, sdo geralmente vistas como
déficits causados pela perturbacdo psicotica. Os sintomas podem variar de leves a graves,
resultando em incoeréncia. Os transtornos formais do pensamento (FTD), que sé&o uma
construcdo multidimensional que abrange alteragbes no pensamento, linguagem e
comunicacdo, sdo considerados sintomas principais da esquizofrenia. No estado de risco,
fendmenos linguisticos tipicos da esquizofrenia podem ser detectados e sdo preditivos para a
conversdo em psicose. A avaliacdo sistematica da linguagem pode apoiar a deteccdo precoce,
o diagnostico diferencial e a avaliacdo do grau de comprometimento geral. As andlises da fala
baseadas no processamento da linguagem natural estdo ganhando importancia para aumentar a
objetividade e a precisdo no diagndstico diferencial e na deteccdo precoce. Estudos futuros
devem explorar como utilizar informacdes especificas sobre alteracdes linguisticas para
prevencao e terapia e como usar a criatividade no uso da linguagem para lidar com experiéncias
psicéticas (Ehlen. et al; 2023).

Os transtornos formais do pensamento, que incluem alteracdes no pensamento,
linguagem e comunicacdo, sdo considerados sintomas principais da esquizofrenia. A avaliacdo
sistematica da linguagem e as analises da fala baseadas no processamento da linguagem natural
sdo ferramentas importantes para a detecgdo precoce, o diagndstico diferencial e a avaliacdo do
grau de comprometimento geral (Adraqui. et al; 2023).

O conhecimento cientifico atual indica que o estresse oxidativo, a neuroinflamacéo, a
hipofuncéo do receptor NMDA, bem como sua interag&o, podem contribuir para as deficiéncias
sOcio-cognitivas na esquizofrenia. Esses processos patolégicos em microescala podem causar
a desinibicdo dos circuitos neuronais locais e ter efeitos prejudiciais diretos e indiretos sobre
fibras mielinizadas em feixes de substancia branca conectando regides do cérebro social. 1sso
poderia explicar a desconectividade observada no cérebro social na esquizofrenia e por que o
comportamento social é afetado. Portanto, hd uma necessidade de investigacdo pré-clinica de
microcircuitos cerebrais, bem como redes neurais em grande escala, em vez de regides cerebrais
unicas no que diz respeito ao seu papel na perturbacdo da cognicdo social na esquizofrenia
(Adraqui. et al; 2023)

O EEG é proposto como uma medida translacional promissora gque, juntamente com
alvos de medicamentos identificados, tem o potencial de aumentar a probabilidade de sucesso

nos esforgos de desenvolvimento de medicamentos para tratar a esquizofrenia. Ainda assim, a
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relagdo dos pardmetros individuais com os resultados clinicos ainda néo é clara, indicando a
necessidade de mais pesquisas nesta area (Adraqui. et al; 2023).

A esquizofrenia é caracterizada por deficiéncias cognitivas significativas, incluindo
atencdo, memoria de trabalho e memoria episodica. Esses déficits sdo resistentes ao tratamento
e contribuem para a incapacidade. A memoria episddica, em particular, apresenta 0s maiores
déficits. Os pacientes com esquizofrenia tém dificuldade em iniciar estratégias de codificacéo
semantica, indicando mecanismos de codificacdo profunda prejudicados. Além disso, a
lembranca é gravemente prejudicada, independentemente dos processos de codificagdo usados.
A codificacdo e recuperacdo de memoria episddica dependem de interacdes entre o lobo
temporal medial e os sistemas do lobo temporal pré-frontal e medial (Guo.J.Y. et al; 2019).

A atividade reduzida do cortex pré-frontal dorsolateral (DLPFC) foi associada a déficits
de reconhecimento em pacientes com esquizofrenia. A atencdo seletiva e sustentada em
pacientes com esquizofrenia esta prejudicada, e a memdria de trabalho é afetada por uma
precisdo diminuida e um aumento no tempo de resposta. A neuroimagem sugere que a
neuropatologia subjacente a esses déficits pode estar localizada nas regides que compdem a
rede dorsal frontal-parietal. Na esquizofrenia, ha evidéncias substanciais de que a hipoativacéao
dos sistemas DLPFC esta relacionada ao controle proativo prejudicado. Os déficits na memoria
episodica na esquizofrenia sdo mais graves quando as demandas de controle cognitivo mediadas
pelo DLPFC sdo maiores. O DLPFC, que deve se integrar com redes temporais parietais,
cinguladas e mediais sob altas demandas de processamento contextual e controle cognitivo,
pode ser um alvo critico para esforgos para restaurar o funcionamento cognitivo, incluindo a
memoria episddica (Guo.J.Y. et al; 2019).

Os ritmos circadianos, regulados pelo nucleo supraquiasmético (SCN), sdo essenciais
para a saude fisiol6gica e comportamental, incluindo o ciclo sono-vigilia. A esquizofrenia,
afetando cerca de 1% da populacdo, esta associada a varias anormalidades do sono, como
reducdo do sono de ondas lentas (SWS) e déficits nos fusos do sono, refletindo disfuncdes nos
circuitos talamo-corticais (Boiko. et al; 2024).

Distarbios do sono estdo intimamente ligados aos sintomas e ao funcionamento
cognitivo na esquizofrenia. A reducdo na densidade do fuso pode ser um marcador potencial da
doenca, sugerindo uma via genética compartilhada entre a esquizofrenia e os fusos do sono.
(Kaskie. et al; 2020) . Além disso, estudos indicam que até 80% dos pacientes com
esquizofrenia sofrem de distdrbios do sono, destacando a importancia desses sintomas como

alvo terapéutico. (Wang. et al; 2022)

Brazilian Journal of Health Review, Curitiba, v. 7, n. 2, p. 01-16, mar./apr., 2024



Brazilian Journal of Health Review
ISSN: 2595-6825

13

A perturbacdo do ritmo circadiano é uma caracteristica marcante da esquizofrenia e esta
diretamente relacionada a gravidade dos sintomas clinicos. Anormalidades do sono, como
déficits nos fusos do sono e ondas lentas, estdo associadas aos sintomas e comprometimentos
cognitivos, sugerindo a necessidade de investigacOes adicionais para compreender melhor essas
relacOes (Ferrarelli. et al; 2021).

A esquizofrenia é uma condicdo complexa e debilitante, com alta prevaléncia global e
uma variedade de comorbidades, incluindo o abuso de alcool e outras substancias, além de uma
expectativa de vida significativamente reduzida. No entanto, ha uma falta de revisdes
abrangentes sobre as doencas gastrointestinais e hepéaticas nessa populacdo, o que €
preocupante, especialmente durante a pandemia da COVID-19. E crucial para
gastroenterologistas, hepatologistas e médicos gerais entender melhor os riscos especificos
enfrentados por pacientes com esquizofrenia e garantir que recebam cuidados adequados. A
doenca hepatica cronica, incluindo a doenca hepética gordurosa ndo alcodlica, € mais prevalente
entre pessoas com esquizofrenia do que na populacdo em geral. Os efeitos colaterais
metabdlicos dos antipsicoticos, como ganho de peso e dislipidemia, também podem contribuir
para o desenvolvimento dessas condi¢fes. O manejo adequado dessas condicdes é essencial e
requer uma abordagem colaborativa entre diferentes especialidades médicas, com foco no apoio
adicional aos pacientes com esquizofrenia para garantir sua saude fisica e bem-estar geral.
(Grant. et al; 2022)

A dor € um fendmeno complexo, podendo originar-se tanto de lesGes corporais quanto
do sistema nervoso central. Embora os limiares de dor variem entre individuos, a dor afeta
significativamente a qualidade de vida. Pacientes com esquizofrenia podem apresentar
alteragBes nos limiares de dor devido ao excesso de dopamina no sistema mesolimbico,
resultando em um paradoxo: limiar elevado para dor aguda e baixo para dor cronica. A
regulacdo adequada da dopamina por meio de medicamentos antipsicéticos pode normalizar
esses limiares, sugerindo uma abordagem terapéutica eficaz. No entanto, mais pesquisas sao
necessarias para entender completamente o papel dos medicamentos antipsicoticos na dor em
pacientes com esquizofrenia (Nagamine. et al; 2023).

Pesquisas recentes mostraram que a esquizofrenia € multissistémica e ndo apenas uma
doenca centrada no cérebro. Numerosos estudos demonstraram que as deficiéncias visuais sao
uma das caracteristicas mais importantes da esquizofrenia, o que poderia servir para definir o
estado da doencga e, portanto, o tratamento adequado. Nas fases iniciais da doenga, os pacientes
apresentam frequentemente sintomas de deterioracdo visual, que podem aumentar

gradualmente outros sintomas clinicos e, em ultima analise, ter um impacto na sua qualidade
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de vida. A retina é uma extensdo embrionaria do cérebro e pode estar envolvida na
fisiopatologia da deficiéncia visual em pacientes com esquizofrenia. Achados de estudos
oftalmoldgicos indicaram que pacientes esquizofrénicos apresentam diferentes anormalidades
visuais nos componentes iniciais do trato optico (Jurisic. et al; 2021).

A esquizofrenia é uma doenca complexa associada a uma variedade de sintomas,
incluindo apraxia e deficiéncias visuais. Esses déficits estdo ligados a vérios fatores, incluindo
comprometimento cognitivo, anormalidades motoras e alteracfes estruturais no cérebro. A
pesquisa continua e aprofundada nesta area é crucial para melhorar o diagndéstico e o tratamento

da esquizofrenia (Jurisi¢. et al; 2021).

4 CONCLUSAO

Em concluséo, os estudos abordados revelam a heterogeneidade da esquizofrenia e a
interconexdo entre diferentes aspectos dos transtornos psicoticos, como esquizofrenia e
depressdo, destacando a necessidade continua de pesquisa e colaboracao interdisciplinar para
avancar no diagnostico e tratamento dessas condicdes. A identificacdo de biomarcadores e uma
compreensdo mais detalhada das caracteristicas clinicas desses transtornos sdo fundamentais
para promover intervengdes terapéuticas mais eficazes e direcionadas, visando melhorar a
qualidade de vida dos pacientes afetados. Além disso, a abordagem colaborativa entre diferentes
especialidades médicas é essencial para garantir a satde fisica e o bem-estar geral dos pacientes,
enquanto a integracdo de tecnologias como inteligéncia artificial e aprendizado de méaquina
oferece novas perspectivas para 0 diagnostico precoce e tratamento personalizado da
esquizofrenia. Em suma, o avanco no entendimento e manejo dessa condi¢cdo complexa exige
uma abordagem holistica e multidisciplinar, visando atender as necessidades individuais dos

pacientes e melhorar sua qualidade de vida.
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