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INTRODUGAO

O transtorno do humor bipolar de inicio na
infAncia e adolescéncia (THB-1A) tem
despertado crescente interesse por parte dos
especialistas no atendimento de criancas e
adolescentes em saude mental'.

Apesar de tal entidade nosoldgica ter sido
mencionada desde meados do século XIX, a sua
existéncia foi muitas vezes questionada e até
negada?. A dificuldade em se fazer o diagndstico
precoce contribuiu para essa controvérsia; porém,
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em meados da década de 70 e 80, estudos
demonstraram, invariavelmente, que o transtorno
bipolar frequentemente comega na adolescéncia
e muitas vezes até antes®*.

O diagnéstico do THB-IA torna-se muitas
vezes dificil devido a presenca de
caracteristicas consideradas incomuns nos
quadros de inicio na fase adulta, tais como
padrdo de ciclagem rapido, ultra-rapido® e
presenca de estados mistos®’. Além disso, a
presenca comum de sintomas psicéticos,
pensamentos desorganizados, alteracdo de
conduta e uso de substancias psicoativas levam
a diagndsticos equivocados, como
esquizofrenia, transtorno de conduta e
desafiador de oposigcédo e transtorno de déficit
de atencgao e hiperatividade?®'".

O THB-IA constitui patologia de grande
gravidade, pois provoca prejuizos importantes
na vida do individuo, como desadaptacédo
social, abandono da escola, dificuldade de
aprendizado, envolvimento com praticas ilicitas,
contato com substancias psicoativas,
problemas de relacionamento familiar, etc.'2.

O tratamento farmacoldgico visa
restabelecer o padrédo basal da crianga. Vérias
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classes de medicacbes psicotrépicas sao
utilizadas, dentre elas os antidepressivos,
antipsicoticos, estabilizadores do humor e
psicoestimulantes'. Poucos séo os estudos que
examinam a eficacia dessas medicagdes em
criangcas e adolescentes portadores de THB.
Alguns estudos mostram a eficacia do
carbonato de litio em adolescentes bipolares
com dependéncia quimica comdrbida'; outro
trabalho mostra um ensaio aberto com o uso da
olanzapina em monoterapia em criangcas e
adolescentes portadores de THB'™; e um outro
estudo mostra a eficacia do valproato em
associagdo com a quetiapina na mesma
situacao’. Um estudo aberto evidenciou
eficacia comparavel entre carbonato de litio,
carbamazepina e valproato de sdédio".

Entretanto, o THB-lIA frequentemente
apresenta sintomas de mania mista e cursa com
padrao de ciclagem rapida ou ultra-répida®, que,
quando presentes em adultos, sdo associados a
um pior prognéstico. Ha também evidéncias de
adolescentes resistentes a essas medicagdes'®.
A presenca de comorbidade é bastante comum
nesses quadros, sendo o transtorno de déficit de
atencao e hiperatividade relatado na proporgcéao
de 80 a 90% das criangcas e 30% dos
adolescentes com THB®>'. Os sintomas
depressivos costumam ser muito intensos, com
grande risco de suicidio®. Todos esses fatores
tornam a polifarmacologia comum e necessaria
no tratamento do THB-IA e um grande desafio
para o psiquiatra infanto-juvenil.

O grupo de psicofarmacos que apresentam
eficacia comprovada no tratamento de THB-IA
inclui o carbonato de litio e os
anticonvulsivantes, tais como carbamazepina,
acido valpréico?' e, mais recentemente, a
lamotrigina, topiramato, gabapentina e
oxcarbazepina?-24,

Recentemente, os antipsicoticos atipicos
receberam aprovacdo do Food and Drug
Administration, como medicac¢des antimaniacas
e estabilizadoras do humor para a populagéao
adulta?®*? e infanto-juvenil?’. Estudos também
tém demonstrado eficacia da risperidona®?°,
olanzapina®, clozapina®' e, mais recentemente,
a quetiapina®-4em adultos ou adolescentes.

A escolha do estabilizador ou da associagéo
medicamentosa que sera utilizada tera por base
0 subtipo de THB encontrado apds extensa
avaliacdo, a fase e a gravidade, optando-se
pelos classicos estabilizadores (litio,
carbamazepina e valproato de sddio) nos tipos |
e Il e pelos antipsicéticos atipicos nos subtipos
nao-especificados, com importante irritabilidade
e sem episodicidade, realizando novas

associacdes e trocas de estabilizadores caso
ndo haja resposta, ou a mesma seja parcial®-3¢,

Relatamos um caso atendido em nosso
Ambulatério de Transtornos Afetivos, do
Servico de Psiquiatria da Infancia e
Adolescéncia (SEPIA) do Hospital das Clinicas
da Faculdade de Medicina da Universidade de
Sao Paulo, de um portador do THB-IA com boa
resposta a quetiapina, apos faléncia de diversos
outros esquemas terapéuticos.

RELATO DE CASO

G., 13 anos, branco e adotivo. Chegou ao
SEPIA em setembro de 2000, com queixas de
que ha 6 meses comegou a apresentar choro
frequentemente, tristeza sem motivo aparente,
perda de prazer nas atividades que antes
gostava e desesperanca em relagéo ao futuro.
Passou a se alimentar de forma exagerada,
répida e pouco selecionada, ganhando peso
rapidamente, e a noite o sono era agitado, com
pesadelos ou despertares no meio da
madrugada para comer. Na escola, a principal
queixa era de comportamento hostil, brigas
com os colegas por qualquer motivo,
desacatando e agredindo verbalmente os
professores. Passou a ndo procurar 0s amigos,
afastando-se destes. G. desafiava os pais e
tinha comportamentos provocativos. Os pais
tinham grande dificuldade em impor limites,
devido a intensidade de sua explosao. Referia
se sentir s6 e, em muitos momentos de
angustia, dizia que queria morrer.

Na primeira consulta no SEPIA, recebeu
avaliagcao psiquiatrica e aplicagdo da entrevista
estruturada Diagnostic Interview for Children and
Adolescents e da escala de intensidade de
sintomas depressivos Children Depression
Ranting Scale. Apds avaliagédo, foi definido o
diagndstico de depressédo associado a quadro
distimico desde 11 anos de idade (depresséo
dupla) e iniciado o tratamento com fluoxetina 10
mg, com aumento gradual até 50 mg/dia. Por 3
meses, 0 paciente apresentou oscilagdes entre
momentos de melhora da tristeza e da irritagéo,
com persisténcia da insénia, da anedonia e do
aumento do apetite, e momentos de melhora dos
sintomas disféricos, porém piorava a sensacgao
interna de tristeza e desesperanca. O paciente
foi gradativamente se afastando ainda mais de
suas atividades académicas, dos amigos e de
eventos extracurriculares.

Apd6s 3 meses de uso da fluoxetina, sem
melhora significativa dos sintomas, o
antidepressivo foi trocado por paroxetina. Apds
50 dias do inicio da paroxetina, em uso de 30
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mg/dia deste antidepressivo, o paciente
compareceu a consulta mais alegre, tendo
pintado uma mecha loira em seu cabelo, e mais
falante. Segundo o relato da mae, houve um
periodo de 4 dias, entre uma consulta e outra,
em que G. achava tudo maravilhoso, que podia
fazer tudo que quisesse e com absoluta certeza
de que tudo iria dar certo dali em diante.
Abracgava os colegas da vizinhanga e as pessoas
na rua. Embora a mae estivesse surpresa e
satisfeita com a melhora dos sintomas
depressivos do filho durante esse curto periodo,
mostrava-se preocupada com a piora da
explosividade que havia ocorrido no mesmo
periodo. Em uma ocasido, a explosividade e a
agressividade haviam chegado a tal proporcéao
que G. arrancara a porta da cozinha de casa,
diante de uma pequena frustracéo.

Diante da mudanca de padrdo dos
sintomas, optou-se por retirar a medicacao
antidepressiva e observar o paciente sem
medicagdo durante o periodo de 2 semanas, a
fim de determinar se o paciente estava
apresentando sintomas de ativacéao
comportamental secundarios ao uso de
antidepressivo ou se estava evoluindo para um
quadro de THB, independentemente do uso de
antidepressivo.

Durante o periodo de observacédo, G.
apresentou importante piora da irritacao,
tristeza, falta de perspectiva e, também, das
explosdes de raiva com agressividade fisica.

Nessa ocasido, diante da presenga de
sintomas claramente maniacos (humor elevado,
desinibicdo social e grandiosidade) por um
periodo de 4 dias, o diagndstico foi alterado
para THB. Embora o paciente apresentasse
sintomas claramente maniacos, ndo preenchia
os critérios de duragédo dos sintomas proposto
pelo Manual de Diagnéstico e Estatistica das
Perturbacdes Mentais (DSM-IV) e Classificagao
Internacional de Doengas (CID-10) para o
diagndstico de episddio maniaco. Por essa
razéo, o diagnéstico proposto foi o de transtorno
bipolar n&do-especificado de inicio muito
precoce (< 13 anos).

Foi introduzido &acido valprdico, com
discreta melhora de sintomas de irritacdo e
agressividade, porém nao persistindo por
mais de 3 semanas consecutivas. As doses
das medica¢cdes foram ajustadas
gradativamente para 1.750 mg de acido
valpréico. Embora tenha havido melhora dos
sintomas de agressividade e explosividade,
houve piora dos sintomas depressivos. A
paroxetina foi entdo associada ao acido
valpréico, visando a melhora dos sintomas

depressivos. Mesmo em uso de estabilizador
de humor, ao aumentar a paroxetina até 30
mg/dia, o paciente comegou a apresentar
humor elevado, risos freqlentes, a achar que
tudo ia bem e que podia fazer tudo o que
quisesse. A dose de paroxetina foi reduzida
gradualmente, e, ao atingir a dose de 10 mg/
dia, o paciente voltou a apresentar tristeza,
piora da irritabilidade e desanimo.

O antidepressivo foi entdo trocado por
sertralina, com pouca resposta na melhora dos
sintomas depressivos, embora tenha havido
menos explosdes e irritabilidade, comparando-
se ao periodo de uso da paroxetina. A sertralina
foi utilizada durante 1 més, com piora das
oscilagdes do humor apés o aumento da dose
de 25 para 50 mg/dia. Tentou-se associar
topiramato até a dose de 100 mg/dia, havendo
piora significativa do comportamento explosivo.
Por essa razdo, a sertralina e o topiramato
foram retirados apés 15 dias de uso da segunda
medicacdo. Nessa ocasido, o paciente
desenvolveu enurese, sendo prescrito
imipramina 50 mg/dia. Tal medicagao foi
retirada apos 1 més por também ter piorado seu
comportamento.

O paciente manteve oscilagdo do humor e
atitude opositiva em relagcado a mae, a qual nédo
conseguia controla-lo, diante de seu
comportamento impulsivo e potencialmente
agressivo. Isso gerava grande apreensao entre
os familiares, pois, aos 14 anos, 0 paciente ja
possuia grande porte fisico (aproximadamente
1,80 m e 110 kg).

Durante o curso de aproximadamente 14
meses, em avaliacdes quinzenais, o paciente
esteve por algumas vezes mais controlado,
porém a estabilizacdo ndo perdurava por mais
de 2 semanas; logo o paciente apresentava
importante oscilagdo do humor, com
irritabilidade, agressividade, sintomas
depressivos, anedonia, dificuldades nas
relagcdes sociais e familiares. Nesse periodo,
foram introduzidas oxcarbazepina (dose maxima
atingida de 1.500 mg por 8 meses),
levomepromazina (dose maxima de 100 mg por
2 meses) e carbamazepina (dose maxima de
1.000 mg por aproximadamente 3 meses, sendo
retirada por alteracao de enzimas hepaticas).

Em setembro de 2003, foi introduzido
escitalopram 10 mg/dia, e 1 més apds, fumarato
de quetiapina na dose de 100 mg. Como o
paciente ainda apresentou novos momentos de
irritacédo e tristeza, foi reintroduzido o
topiramato, que apds 2 meses foi retirado pelo
reaparecimento da enurese. O escitalopram foi
mantido na dosagem de 10 mg/dia.
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Em se mantendo a agressividade
(ameacava agredir o pai com um taco de
beisebol), atitude provocativa, comendo
excessivamente, com irritagdo constante e
atitude pueril, o fumarato de quetiapina foi
aumentado para 200 mg e, a seguir, para
250 mg.

A partir desse momento, o paciente se
estabilizou, ndo apresentando alteracdes
comportamentais, queixas de irritagao, tristeza
ou desanimo, fazendo planos de retornar a
escola e as atividades extracurriculares, como
a ginastica. O paciente manteve-se estavel por
periodo superior a 8 meses, algo que nao havia
se conseguido até entao.

CONCLUSAO

O tratamento psicofarmacolégico do THB-
IA é bastante complexo. Além da dificuldade do
diagndstico clinico, muitos casos néo
respondem satisfatoriamente aos
estabilizadores de humor convencionais. Além
disso, a existéncia de fases pouco definidas e a
presenca de ciclos rapidos ou ultra-rapidos
dificultam a escolha da medicacdo mais
adequada, uma vez que o uso de algumas
medica¢bes, como os antidepressivos, pode
piorar o curso do transtorno, quando utilizados
especialmente nas fases mistas da doenca, as
quais sdo, em grande parte das criangas,
dificeis de identificar. No caso de G., essa
dificuldade pode ter contribuido, pelo menos a
principio, para a escolha da medicacdo mais
indicada para cada fase do transtorno, uma vez
que o predominio, desde o inicio, de sintomas
depressivos induziu os autores a utilizarem
doses crescentes de antidepressivos em alguns
momentos do tratamento. E interessante
ressaltar que boa parte do conhecimento atual
sobre THB em criangcas e adolescentes, tanto
no que concerne ao diagndstico quanto a
terapéutica do transtorno, ndo era disponivel
na época do primeiro atendimento. Por essa
razdo, os sintomas de explosividade e
agressividade, os quais ja eram indicios de uma
possivel evolugdo do quadro para THB, foram
interpretados, na época, como parte do quadro
depressivo e, portanto, tratados com
antidepressivos.

A utilizacao de diferentes antidepressivos
em doses crescentes pode ter contribuido para
a piora inicial do quadro e dificuldade posterior
de resposta a outros esquemas terapéuticos.
Esses dados refletem a complexidade do
diagnodstico e da terapéutica do THB em
criancas e adolescentes.

No caso descrito, a quetiapina mostrou
seguranca e eficacia na remissdo dos sintomas
e estabilizacdo do quadro, sem apresentar
efeitos colaterais significativos, especialmente
extrapiramidais. Esse perfil de seguranca e
tolerabilidade ja havia sido descrito em
descricoes de casos anteriores® 3. Embora
haja descricdo na literatura de casos de mania
induzida em pacientes com quadro
esquizoafetivo®®4, esse efeito nao foi
observado neste caso.

Estudos posteriores envolvendo
populacdes maiores sdo necessarios para
confirmar se os resultados observados neste
caso podem ser extrapolados para outras
criangas e adolescentes portadores de THB.
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RESUMO

O transtorno do humor bipolar de inicio na
infancia e adolescéncia tornou-se um grande desafio
aos profissionais que atendem a essa populagao,
bem como a quem se dedica a estuda-la com mais
profundidade. Primeiramente, isso se deve a
dificuldade em se fechar o diagnéstico clinico e
também em se estabelecer uma terapéutica
medicamentosa eficaz, segura e permanente.
Diferencas no padrao de ciclagem, predominancia
de fases mistas, gravidade das crises e a
necessidade de se utilizar associagdes
farmacolégicas tornam o tratamento do transtorno
bipolar de inicio precoce bastante complexo,
exigindo uma gama maior de possibilidades
terapéuticas. O caso apresentado relata a
experiéncia com o uso da quetiapina em um paciente
com o diagnéstico clinico de transtorno do humor
bipolar de inicio na infancia e adolescéncia, que
comecgou aos 12 anos, e cuja resposta aos diferentes
esquemas se mostrou insatisfatéoria. O uso da
quetiapina mostrou-se eficaz no controle da crise e
na estabilizagao do humor neste caso.

Descritores: Transtorno bipolar,
adolescente, tratamento.

quetiapina,
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ABSTRACT

Bipolar disorder in children and adolescents has
become a great challenge for professionals who work
with this type of patients, as well as for researchers
interested in studying it in depth. Firstly, diagnostic
assessment is difficult; secondly, to establish a safe,
long-term and effective treatment is challenging.
Different cycling patterns, predominance of mixed
episodes, severity of symptoms and need of
polypharmacy makes the treatment of child and
adolescent bipolar disorder very complex and
requiring a wider range of therapeutic resources. The
present case reports a successful use of quetiapine
for a bipolar adolescent diagnosed at the age of 12
years who had been unsuccessfully treated using
many therapeutic options. Quetiapine showed efficacy

in both acute and prophylactic treatment of early-
onset bipolar disorder.

Keywords: Bipolar disorder, quetiapine, adolescent,
treatment.
Title: Use of quetiapine for early-onset bipolar disorder
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