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Resumo: o transtorno afetivo bipolar constitui-se de uma doenca que tem por caracteristica a

alternancia entre periodos de mania e depressdo, podendo evoluir para sintomas psicoticos. E um
transtorno que afeta um numero considerdvel de individuos, sobretudo mulheres e pessoas de mais
idade, provocando incapacidades civis e laborais. Sua complexidade desafia profissionais a
buscarem, cada vez mais, melhores opcOes terapéuticas na busca pela melhoria da qualidade de
vida dos individuos. Objetivo: consolidar informacGes capazes de fundamentar as melhores préticas
terapéuticas, com respostas diretas na melhoria da qualidade de satde e vida dos idosos acometidos por
TAB. Metodologia: trata-se de uma revisdo da literatura. Resultados e discussao: diversas sdo as drogas
gue prometem melhoria dos quadros que, por sua alternancia de sintomatologias, requerem
terapéuticas adjuvantes além das opcdes que incluem os processos terapéuticos. A polifarmécia, a
falta de conhecimento e a incapacidade dos idosos constituem fatores que dificultam a terapéutica,
existindo programas e estratégias capazes de transpor tais dificuldades. Conclusdo: diante das mais
diversas opcdes terapéuticas e abordagem de estratégias capazes de reduzir as barreiras para o
tratamento, cabe aos profissionais atuarem no contexto da subjetividade, buscando as melhores
estratégias terapéuticas para alcangar uma melhor qualidade de vida para os pacientes idosos
acometidos por TAB.
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Therapeutic Considerations in Bipolar Affective Disorder
in the Third Age: A Literature Review

Abstract: bipolar affective disorder is a disease that has the characteristic of alternating between periods
of mania and depression, which may progress to psychotic symptoms. It is a disorder that affects a
number belonging to the individual, especially women and older people, causing civil and labor
disabilities. Its complexity challenges professionals to increasingly seek better therapeutic options in the
quest to improve the quality of life of specialists. Objective: to consolidate information capable of
supporting the best therapeutic practices, with direct responses in improving the quality of health and
life of the elderly affected by TAB. Methodology: this is a literature review. Results and discussion:
there are several drugs that promise improvement of conditions, which, due to the alternation of
symptoms, adjuvant therapeutic therapy, in addition to the options that include therapeutic processes.
Polypharmacy, lack of knowledge and the incapacity of the elderly are factors that hinder therapy, with
programs and possibilities to overcome these difficulties. Conclusion: in view of the most diverse
therapeutic options and the approach of possibilities to reduce barriers to treatment, it is up to
professionals to act in the context of subjectivity, seeking the best therapeutic options to achieve a better
quality of life for elderly patients with TAB.

Keywords: Elderly, Bipolar affective disorder, mental health.

Introducéo

O transtorno afetivo bipolar (TAB) é, segundo Sadock (2017) uma doenca que tem por
caracteristica a alternancia de periodos entre mania e depressdo, podendo agregar ainda, nos
casos mais graves, sintomas psicéticos.

Juntamente com a esquizofrenia paranoide, o transtorno delirante persistente, a
depressdo psicotica e o transtorno esquizoafetivo, 0 TAB com sintomas psicoticos constitui-se
como patologia geradora de incapacidade civis e laborais, de modo transitério ou permanente,
sobretudo dependendo do nivel de adesdo ao tratamento e resposta terapéutica obtida (HUMES;
VIEIRA; FRAGUAS JUNIOR, 2016).

Em um contexto nacional, os transtornos mentais lideram como as principais causas de
carga de doencas. O TAB afeta cerca de 2,9% da populagdo feminina e 2,7% da masculina.
Dentre os transtornos mentais, de modo geral, tem-se que o TAB é responsavel por 6% da
incapacitacdo. Nos adultos a mania caracteriza-se pela relagdo do humor, euforia ou disforia
com presenca de grandiosidade, além da reducdo da necessidade de sono e logorreia, entre
outros sintomas (MELEIRO, 2018).

De acordo com Cruz et al. (2011) nos idosos o TAB constitui-se problema crescente de

salide publica. A taxa de prevaléncia nos Estados Unidos é de 0,1 a 04%, sendo responsavel por
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5% das internagdes por causas psiquiatricas em idosos, no Brasil ndo hé informacGes precisas.

Ha investigacdes de base genética que buscam elucidar a génese da patologia, trazendo
como pressuposto a presenca de concordancia para o transtorno entre 65 a 100% em gémeos
monozigoticos e entre 10 e 30% em gémeos dizigoticos, com evidéncia de modelos de multiplos
genes interativos, bem como outros resultados sugerem sobreposicdo genética entre diferentes
transtornos (HUMES; VIEIRA; FRAGUAS JUNIOR, 2016).

De tal modo, tem-se que os transtornos psiquiatricos carregam em sua génese uma
complexidade que desafia pesquisadores e profissionais médicos na constante busca por bases
consolidadas para 0 melhor manejo possivel (SADOCK, 2017). O que justifica a realizacdo da
presente pesquisa, que tem como objetivo explanar opgdes terapéuticas para o transtorno afetivo
bipolar na terceira idade, buscando, portanto, elucidar a seguinte questdo: quais as melhores
consideracOes terapéuticas para o TAB na terceira idade?

Ao auferir o objetivo proposto é possivel consolidar informacdes capazes de
fundamentar as melhores praticas terapéuticas, com respostas diretas na melhoria da qualidade

de saude e vida dos idosos acometidos por TAB.

Metodologia

O estudo consolida-se como uma revisdo da literatura. Para melhor sistematizar a
realizacdo do estudo, optou-se por seguir alguns dos passos expressos por Sousa; Silva;
Carvalho (2010), incluindo: elaboracdo da pergunta norteadora; busca ou amostragem na
literatura; coleta de dados; analise critica dos estudos incluidos; e discussao dos resultados.

Estabeleceu-se como definicdo metodoldgica estratégica, o PICO, definido para
melhoria do rigor da pesquisa por Santos; Pimenta; Nobre (2007). Tem-se, portanto como P
(populacdo ou paciente) os idosos, como | (intervencdo) a presenca de TAB, como C
(procedimento padrdo) as op¢oes terapéuticas instituidas, e como O (outcome ou desfecho) as
respostas as terapéuticas instituidas.

De tal modo, foi definida uma estratégia de busca a partir da utilizacdo dos Descritores
em Ciéncias da Saude (DECS): Transtorno Bipolar, Psicose Afetiva Bipolar, Bipolar Disorder,
Idoso, e Aged. Bem como os termos MERSH para bases especificas: Aged e Bipolar Disorder.

Os descritores foram pesquisados de forma agrupada através do operador boleano “AND”.
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Estruturalmente, para o processo de busca, utilizou-se o protocolo Preferred Reportingltems
for Systematic Reviews and Meta-analyses (PRISMA) com elaboracdo de um instrumento
préprio de coleta de dados, incluindo as informacdes basicas de descri¢do de cada artigo, bem
como as informagGes necessarias.

A busca na literatura foi realizada no periodo compreendido entre dezembro de 2020
e janeiro de 2021, sendo utilizadas as bases de dados: Scientific Electronic Library Online
(SciELO), Medical Literature Analyses and Retrieval System Oline (MEDLINE), Web of
Science, e Scorpus. Foram incluidos, ainda, estudos concernentes a temética que abordagem

temas em convergéncia com que seria discutido.

Resultados e Discussoes

Observou-se um pequeno numero de artigos direcionados aos idosos de forma
especifica, de tal modo foram triados os artigos que abordavam também o contexto de manejo
clinico de adultos e adultos mais velhos, desde que ndo citassem contraindicacdes das
terapéuticas aos idosos.

De tal modo, para melhor compreensdo das abordagens destacadas, tem-se uma
divisdo das abordagens por tematicas, inicialmente com a andlise das terapéuticas instituidas,

perpassando pelos desafios terapéuticos e pelas estratégias para vencer tais desafios.

Terapéuticas Instituidas

Dentre as principais terapéuticas medicamentosas utilizadas, destacam-se 0s
estabilizadores de humor, seguidos pelos antipsicoticos, pelos benzodiazepinicos e o0s
antidepressivos (CRUZ et al., 2011).

De acordo com Humes; Vieira; Fraguas Janior (2016), tem-se comprovacdo da
terapéutica com carbonato de litio no TAB, objetivando reducdo do tempo de sintomatologia
das crises. E possivel a associagdo com outros psicofarmacos, dentre os quais, antipsicoticos
atipicos ou tipicos, antidepressivos ou estabilizadores de humor. Os autores sugerem 0 manejo
por diagnostico: mania e estado misto (iniciar com 600 a 900mg/dia e aumentar de 300 a
450mg/semana, com litemia >0,8mEQ/ml), hipomania (iniciar com 300mg/dia e aumentar

300mg/quinzena, com litemia até 0,8mEQ/ml), depressdo (iniciar com 300mg/dia e aumentar
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300mg/semana, com litemia >0,3 a 0,8mEQ/ml e >0,8 se resistentes), ciclagem rapida (iniciar
com 600 a 900mg/dia e aumentar 300mg/semana, com litemia >0,8mEQ/ml), potencializar
depressdo unipolar (iniciar com 300mg/dia e aumentar 300mg/semana, com litemia >0,3 a
0,8mEQ/ml e >0,8 se resistentes), manutencéo na depressdo recorrente (manter dose para
litemia preconizada de 0,5 a 0,8 mEg/ml ou mais, se tolerado).

Analisando a eficacia e tolerabilidade do litio em adultos mais velhos, Morlet et al.
(2019), ao estudar 281 individuos observou que 15,7% estavam usando a terapéutica por uma
duracdo média de 12,5 anos, sendo observado menor intensidade dos sintomas depressivos,
menor gravidade clinica e menor uso de benzodiazepinicos, sugerindo que sua utilizacao por
longo prazo demonstra efetividade e tolerabilidade em idosos resistentes ao tratamento.

Estudo especifico com idosos comparou a tolerabilidade e eficacia do carbonato de litio
e divalproex em 224 individuos com idade acima de 60 anos que apresentavam TAB | com
episddios maniacos, hipomaniacos ou mistos. Foram utilizados o litio (concentragdo sérica
alvo, 0,80-0,99 mEq/ L) ou divalproato (concentracéo sérica alvo de valproato, 80-99 pug / mL)
por 9 semanas. Os participantes com uma resposta inadequada apds 3 semanas receberam
risperidona adjuvante aberto. Concluiu-se que ambas as medicagcdes foram adequadamente
toleradas e eficazes, entretanto o litio mostrou-se mais efetivo na reducdo dos episédios de
mania no periodo (YOUNG et al., 2017).

Importante se faz considerar que a risperidona, um medicamento antipicético atipico, é
recomendada como primeira linha de tratamento para mania aguda em TAB. Estudo de Valdes
et al. (2019), sugere que o tratamento adjuvante com risperidona reduz o risco de episodios
maniacos durante as primeiras 24 semanas de uso, ndo sendo eficaz o tratamento a longo prazo.

Estudo que analisou os estabilizadores de humor mais comumente utilizados para o
TAB (litio, acido valproico e carbamazepina), quanto a sua eficacia relativa na prevencéo de
episodios de recaida, em um tratamento por até 124 meses, até sofrer um episédio maniaco,
misto ou depressivo (recidiva) ou até o final do estudo / término do estudo (sem recidiva), o
gue ocorresse primeiro, evidenciou menos episddios de recaida nos pacientes que tomaram litio
em compara¢do com o acido valprdico e carbamazepina (PESELOW; CLEVENGER; ISHAK,
2016).

De acordo com estudo de Breen et al. (2016), a terapéutica com litio, apesar de ser o
estabilizador de humor béasico no tratamento do TAB, ndo se mostra eficaz em todos 0s
pacientes, sendo necessario uma melhor compreensdo do seu mecanismo de ac¢do. O estudo

apresenta uma analise de perfil de expressao génica de sequenciamento de RNA de linhas de
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células linfoblastdides (LCLs), comparadas a respondentes do litio, propondo que tal anélise
pode melhor direcionar a terapéutica com a droga.

Estudo de Hou et al. (2016) sugere variantes genéticas associadas a resposta a
terapéutica com litio no TAB ap06s analisar associacdo gendmica em 2.563 individuos,
definindo biomarcadores da resposta do litio como importante defini¢do para o0 manejo clinico
do TAB, definindo, pois que a regido associada a resposta contém dois genes para RNAs nédo
codificantes longos (IncRNAs), AL157359.3 e AL157359.4. LncRNASs, que representam
reguladores importantes da expresséo génica, particularmente no sistema nervoso central.

Faz-se, portanto, diante da possibilidade de ineficacia em alguns casos, importante
compreender outras op¢Oes terapéuticas, constituindo um leque de opcBes que favorecam a
melhoria da qualidade de vida do individuo.

Estudo duplo-cego, controlado por placebo, realizado por 52 semana, incluindo 266
pacientes randomizados, utilizou o antipsicético injetavel de acdo prolongada de ariprazol, na
dose de 400mg uma vez ao més. Observou-se atraso significativo no tempo de recorréncia de
episédios de humor, bem como em episddios maniacos, na utilizacdo do medicamento em
comparagdo com o placebo. Entretanto, observou-se como eventos adversos: aumento de peso,
acatisia, insdnia e ansiedade, sugerindo que, em face de uma analise entre riscos e beneficios,
tem-se uma vantagem na utilizacao da terapéutica (CALABRESE et al., 2017).

Estudo realizado por Wahlshaw et al. (2018), ao comparar a utilizacdo da levotiroxina
(LT 4) e triiodotironina (T 3) como tratamentos adjuvantes no transtorno bipolar de ciclo
rapido, sugere beneficio do LT 4 adjuvante, especialmente no alivio da depressdo resistente,
bem como na reduc¢do do tempo em estados mistos e aumento do tempo de eutimia.

Ja Bauer et al. (2018) utilizaram aspirina e N-acetilcisteina em um estudo duplo-cego,
randomizado e controlado por placebo, sugerindo utilizagdo da terapéutica como tratamento
adjuvante para TAB, com foco na neuroinflamagdo como fator implicado na fisiopatologia da
doenca. De tal modo, a coadministracdo dos medicamentos durante 16 semanas associou-se a
reducdo dos sintomas depressivos com minimos efeitos adversos, sugerindo beneficios na
terapéutica antiinflamatdria e antioxidade para o TAB.

A aspirina foi tambem analisada em estudo de Savitz et al. (2018), administrando-a em
99 pacientes, utilizando a terapéutica de minociclina (100 mg) + aspirina (81 mg),
demonstrando que podem ser tratamento adjuvantes eficazes para o TAB.

Earley e colaboradores (2018) apresentam a cariprazina em um estudo duplo-cego de 3

semanas, com efeitos positivos na melhoria clinica nos sintomas maniacos, com melhores taxas
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de resposta e remisséo, sem inducgédo de sintomas depressivos. Entretanto, o estudo limitou-se a
individuos com idades entre 18 e 65 anos.

A quetiapina de liberacdo prolongada (XR), por sua vez, é o primeiro medicamento
aprovado na China para seguimento terapéutico do TAB. Estudo que analisou a eficacia e
seguranga em uso monoterapico, com 279 adultos, utilizando 300mg por dia, constatou eficacia
terapéutica com seguranca e tolerabilidade (LI et al., 2016).

A minociclina, um antibiético, vem se mostrando eficaz na neuroprotecao,
especialmente pela acdo antioxidade. De tal modo, em seu estudo, Murrought et al. (2018),
utilizando uma dose diéaria de 256mg, demonstrou melhoria na gravidade dos quadros
repressivos, evidenciado que a droga pode ser um tratamento adjuvante eficaz para o TAB.

Em uma andlise post hoc, realizada por Sajatovic et al. (2016), de dois estudos duplo-
cegos controlados por placebo e utilizagdo da lurasidona em adultos com 55 anos ou mais e
TAB, evidenciou-se eficacia e seguran¢a na sua utilizagdo, sobretudo na monoterapia, cuja
eficacia ndo foi tdo significativa enquanto na utilizacdo enquanto terapia adjuvante. A droga
também foi analisada por Yatham et al. (2017), que evidenciou significativos resultados na
melhoria da cognicdo em pacientes eutimicos com TAB.

A suplementacdo de vitamina D tem sido estudada sob acéo da regulacéo da sintese de
neurotransmissores, além de promover aumento do fator de crescimento do nervo e ter
propriedades antioxidantes. Entretanto, Marsh; Penny; Rothschild (2017), em estudo com
individuos com idade entre 18 e 70 anos, que apresentavam deficiéncia de vitamina D (<30 ng
/ ml), suplementou diariamente com 5000 Ul e comparou com uso de placebo, ndo encontrando
evidéncias de melhoria nos sintomas psiquicos.

Ainda retomando ao processo de suplementacdo na terapia adjuvante, importante
considerar que o déficit cognitivo tem se mostrado uma grande preocupacdo no TAB, tanto na
fase eutimica como na aguda. De tal modo, estudo de Ciappolino et al. (2020), ao avaliar o
efeito da suplementagdo com acido docosahexaendico (C22: 6 -3, DHA) para a cognicao de
pacientes do TAB, evidencia que ha eficacia em tal terapéutica, mesmo que ainda sejam
necessarios estudos complementares para compreensdo da acdo do composto.

Levando em consideracdo que o TAB é também impactante na qualidade de vida dos
individuos, um programa de educacédo terapéutica com foco na autoestima se mostra efetivo.
Estudo de Lequimener-de Lorgeril, Chirio-Espitalier e Grall-Bronnec (2019), observaram

efeitos positivos em dezoito pacientes que seguiram terapéutica com 8 sessdes de 2 horas cada.
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A psicoeducacgdo associada ao rastreamento de humor em um projeto online é sugerido
por Bilderbeck et al. (2016) como opcdo terapéutica, apds realizacdo de um ensaio clinico que
utilizou o gerenciamento integrado do humor facilitato e 0 manualizado com acompanhamento
remoto por 12 meses.

Gliddon et al. (2019) apresentam o MoodSwings 2.0, uma intervencdo autoguiada
online para 0 TAB, que inclui a autogestdo do cuidado, incluindo modulos educacionais,
ferramentas interativas e foruns de discussdo. Em uma anélise incluindo 304 adultos com idade
entre 18 e 65 anos evidenciou-se impacto significativo na melhoria do desfecho primario da
depressdo, bem como em resultados secundarios, incluindo a depresséo central, reforcando a
importancia de intervencdes de psicoeducacdo online.

Outra terapia adjuvante possivel € a luz brilhante, que analisada por Zhou et al. (2017),
em ensaio clinico multicéntrico com 74 pessoas, com grupo ativo recebendo a terapéutica por
duas semanas, uma hora por dia no periodo da manha evidenciou eficacia terapéutica, sobretudo

para 0 TAB agudo, demonstrando ser, portanto, eficaz e seguro.

Desafios Terapéuticos

Estudo realizado por Cruz et al. (2011), no qual participaram 17 adultos com idade de
60 anos ou mais, que frequentavam um Centro de Satude Mental, identificou que a maioria dos
pacientes ¢ do sexo feminino (76,47%), 70,58% aposentados pelo transtorno. Quanto a
terapéutica instituida, 88,24% (15) faziam uso de estabilizadores de humor e 41,18%
antipsicoticos (7), e ainda 29,41% (5) usavam benzodiazepinicos e 17,65% (3) antidepressivos.
Entretanto, apenas 11,76% (2) aderiram a terapéutica instituida, sendo que 64,72% (11) nédo
aderiram por comportamento ndo intencional. Dentre tais comportamentos, tem-se a falta de
conhecimento (58,82%) como principal fator para a ndo adesé&o.

Portanto, o principal desafio para a conducéo terapéutica do paciente idoso acometido
por TAB é a adesdo ao tratamento farmacoldgico, especialmente pelo baixo nivel de
conhecimento acerca da patologia e pelas dificuldades impostas pelas limitages fisica, uso de
polifarmacia e seus efeitos colaterais.

De tal modo, importante se faz compreender que a interrup¢do do tratamento
farmacoldgico é um fator decisivo para a eficacia da terapéutica, estando associada a um mau

prognastico, incluindo o maior risco de recaidas e suicidio (CRUZ et al., 2011).
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A descontinuidade dos benzodiazepinicos € outro desafio pelos efeitos rebotes, como a
insdnia. O uso da melatonina, enquanto tratamento adicional do TAB nos pacientes que
abandonaram o uso de benzodiazepinicos por longos prazos, foi estudado por Baandrup;
Glenthoj e Jennum (2016), explicitando resultados que evidenciam melhoria na qualidade do
sono auto-relatada, mesmo com descontinuidade dos benzodiazepinicos, auferindo a insénia
rebote que geralmente acompanha tal processo.

Outra dificuldade diz respeito ao uso de alcool, comum na populacdo brasileira.
Especificamente para tal populagéo, estudo piloto aberto investigou a viabilidade e seguranca
do uso de icariin em individuos com TAB em abuso ou dependéncia de alcool. Os individuos
participantes receberam icariin aberto de até 300 mg / dia por 8 semanas usando uma estratégia
de dosagem flexivel, sugerindo a possibilidade de reducdo dos sintomas depressivos e consumo
de alcool, bem como a melhora no humor, justificando a eficacia da medicag&o em uso de rotina
(XIAO; WIGNALL; BROWN, 2016).

Estratégias para Melhoria Terapéutica

Tem-se por estratégias para busca por melhor adeséo a terapéutica a implementacéo de
acOes educativas que promovam melhor compreensao da patologia e da terapéutica instituida
(CRUZ et al., 2011).

Para melhoria da ades&o ao tratamento para TAB, estudo de Pozza et al. (2020) afirma
os beneficios da psicoeducacdo em grupo, entretanto traz a discussdao a limitacdo de tal
terapéutica pela necessidade de sessfes semanais por cerca de 6 meses, apresentando, pois, a
possibilidade de utilizacdo de um aplicativo movel para transpor tal barreira. Tem-se uma
discussdo em tal préatica, a primeira traz o fato de que os idosos realmente apresentam uma
limitacdo da mobilidade, em alguns casos, e a utilizagdo de aplicativos poderia transpor tal
dificuldade, entretanto a tecnologia poderia constituir uma barreira, fatores que devem ser
avaliados para melhor compreenséo.

Estudo de Pakpur et al. (2017) sugere a associa¢ao da psicoeducacdo com a entrevista
motivacional como estratégia para melhor adeséo a medicacéo entre os pacientes com TAB. De
tal modo, através de um estudo multicéntrico, aplicando cinco sessdes direcionadas aos
pacientes e seus familiares, observou-se melhoria nos resultados clinicos e funcionais dos

participantes, incluindo desde a melhoria na adesdo medicamentosa, a sintomas clinicos,
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qualidade de vida, bem como medidas de intencdo, crengas sobre a medicina, controle
comportamental percebido, automaticidade, planejamento de acéo e enfrentamento e reacdes
adversas.

Como estratégia para fortalecimento da adesdo a terapéutica medicamentosa em
pacientes eutimicos com TAB, Maurin et al. (2020) propdem a utilizagdo dos recursos digitais
do Bipolife®, atraves do programa psicoeducacional, demonstrando efetividade, especialmente
quanto a melhoria na confianga sobre a utilizacdo dos medicamentos.

A atencdo singularizada, que tome por base as limitagGes, barreiras e motivagoes que
envolvem a vida do idoso também deve ser um componente crucial na atencao terapéutica em
TAB do idoso (CRUZ et al., 2011).

Outro desafio, ndo citado anteriormente, mas muito importante, diz respeito aos
cuidadores, no tocante ao cuidado, sobretudo de idosos com TAB, h&a uma interacdo dialdgica
entre cuidador que colabora sobremaneira na melhoria dos quadros. De tal modo, acgoes
interventivas psicoeducacionais focadas na familia de portadores de TAB tém se mostrado
eficazes, sobretudo na prevencao de sintomas depressivos e na melhoria do comportamento de
salde dos cuidadores, perpassando os beneficios também para os pacientes, que passam a
demonstrar melhoria no quando de satde (PERLICK et al., 2018).

Conclusodes

O contexto suscitado aponta para a importancia do tratamento individualizado e
sistematizado, sendo necessario que o profissional tenha conhecimento das op¢des terapéuticas
em utilizag&o e tdo bem descritas no presente estudo, bem como de todos os desafios impostos
na terapéutica instituida ao tratamento do TAB.

Sdo evidenciadas diversas estratégias que emergem inumeras possibilidades de
melhoria terapéutica, sobretudo com a utilizag&o das tecnologias e da atencéo remota, abrindo
possibilidades de novos estudos e novas praticas terapéuticas que, certamente, contribuirdo para

a melhoria da qualidade de vida dos idosos com TAB.
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