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RESUMO

Introducao: As alteracdes do humor e dos
afetos tém sido relacionadas com varias
doencas fisicas, afigurando-se, em muitos
casos, os primeiros sintomas destas. Um diag-
nostico precoce destas doencas tem impacto
na sua evolucdo e prognostico, sendo por isso
crucial estar atento aos quadros clinicos que
cursam com alteracoes do humor e saber
quando suspeitar de outras causas nao psi-
quidtricas.

Objetivos: Os autores pretendem rever a as-
sociacdo entre alteracdes do humor e doencas
médicas ndo-psiquidtricas, destacando as suas
particularidades e os sinais que poderdo aler-
tar os clinicos para a presenca destas doencas.

Métodos: Foi efetuada uma revisao nao sis-
temdtica da literatura através de pesquisa na
base de dados PubMed / Medline utilizando
as palavras-chave medical illness, anxiety,
irritability, depression e affective disorder.
Os artigos foram posteriormente selecionados
tendo em conta a sua relevancia para o objeto
de estudo.

Resultados: Sao varias as doencas fisicas
que estdo associadas, de forma consistente,
ao aparecimento precoce de alteracdes do
humor, nomeadamente doencas metaboli-
cas, endocrinas, neoplasicas, neuroldgicas,
infeciosas, vasculares e autoimunes. As alte-
racdes do humor mais frequentemente asso-
ciadas a doencas somaticas sao a depressao e
a ansiedade, seguidas da irritabilidade e da
mania. Estas alteracoes precedem frequente-
mente o diagndstico de doenca fisica e costu-
mam ser refratarias ao tratamento psiquia-
trico preconizado.

Conclusdes: 0 médico psiquiatra devera estar
familiarizado com as possiveis manifestacoes
psiquidtricas das doencas fisicas, nomeada-
mente alteracdes do humor e dos afetos, e in-
vestigar uma possivel etiologia organica para
os sintomas psiquidtricos, sobretudo quando
existe refratariedade a terapéutica psicofar-
macoldgica. Isto assume particular relevancia
no diagndstico e tratamento precoces, num
melhor progndstico e numa melhoria da qua-
lidade de vida do doente.
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ABSTRACT

Background: Mood changes have been
related to several physical illnesses and, in
many cases, they are their first symptoms.
An early diagnosis can improve their course
and prognosis, so it is important to be aware
of the psychiatric manifestations of medical
diseases and to know how to suspect of other
causes beyond the psychiatric ones.

Aims: The authors aim to review the rela-
tionship between mood changes and physi-
cal illnesses, highlighting their particulari-
ties and the signs that may inform clinicians
about the presence of an underlying medi-
cal disease.

Methods: Non-systematic review through
literature research in PubMed/Medline da-
tabase, using the key-words medical illness,
anxiely, irritability, depression and affective
disorders. The articles were selected accord-
ing to their relevance to the topic.

Results: There are many physical illnesses
that are consistently associated to the early
occurrence of mood disorders, namely the
metabolic, endocrine, neoplastic, neurolog-
ic, infectious, vascular and autoimmune
disorders. Mood changes that are frequently
related to physical illnesses are depression
and anxiety, followed by irritability and
mania. These often precede the diagnosis of
a medical disease and they are frequently
refractory to psychiatric treatment.

Conclusions: Psychiatrist should be famil-
iarized with the possible psychiatric mani-
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Jestations of physical illnesses, particularly
mood changes, and investigate a possible
organic cause lo them, mainly when they
are refractory to psychiatric treatment. This
approach can contribute to an early diag-
nosis and treatment, a better prognosis and
an improvement of quality of life.

Key-Words:  Mood  Changes;
llinesses; Prodromal Symptoms.

Physical

INTRODUCAO

A doenca fisica pode provocar alteracoes do
humor através da induco de lesdo cerebral
estrutural (p.e. acidente vascular cerebral) ou
da alteracdo dos mecanismos dos neurotrans-
missores (p.e. sindrome de Cushing). Tanto as
doencas metabdlicas, como as doencas endo-
crinas, neoplasicas, neuroldgicas, infeciosas e
vasculares tém sido associadas a alteraces do
humor, que, em muitos casos, até podem ser os
primeiros sintomas de tais doencas'.

As alteracoes do humor e dos afetos mais fre-
quentemente associadas a doencas fisicas sao
a depressdo e a ansiedade, seguidas da irrita-
bilidade e da mania'.

A quinta edicao do Manual Diagndstico e Es-
tatistico de Perturbacoes Mentais (DSM-5)*
identifica algumas perturbacoes psiquidtri-
cas (como a perturbacdo bipolar, a perturba-
cao depressiva e a perturbacdo de ansiedade)
devidas a outras condicoes médicas nao psi-
quiatricas e especifica, ainda, que um episo-
dio depressivo pode aparecer no curso de uma
doenca médica, o qual precede muitas vezes os
seus principais sintomas e que, por outro lado,
um quadro maniaco ou hipomaniaco pode
ocorrer durante a apresentacao inicial de uma
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doenca médica, no primeiro més de sintomas®.
Ndo elenca, contudo, a irritabilidade como
um sintoma passivel de ser atribuivel a uma
outra doenca médica, apesar da sua presenca
ser comum em quadros médicos nao-psiquia-
tricos**.

Os sintomas depressivos sdo frequentemente
encontrados em varias patologias médicas,
mas apenas consubstanciam um diagnéstico
de perturbacio depressiva major, num niime-
ro limitado de casos *°.

A ansiedade, manifestada por uma sensacdo
de antecipacdo de um perigo iminente, pode
estar relacionada a varias doencas nao-psi-
quidtricas. Pode manifestar-se como recor-
rente, através de episodios de inicio subito e
limitados no tempo ou como ansiedade gene-
ralizada durante todo o dia**®.

Episodios maniacos podem também ser provo-
cados por varias doengas médicas. Contudo, a
inquietacdo, 0 aumento do débito do discurso
e as alteracdes do humor significativas, para
além da euforia e irritabilidade ocasional, fo-
ram consideradas como sintomas prodromi-
cos apenas na doenca de Wilson"®,

Pelo exposto, € fundamental que os clinicos e,
em particular os psiquiatras, estejam atentos
aos quadros clinicos que cursam com altera-
coes do humor e que saibam quando suspeitar
de outras causas (para além das psiquiatricas)
que possam estar na origem dos mesmos, uma
vez que o diagnostico precoce das doencas
subjacentes pode ter impacto na sua evolucao
e prognostico’.

OBJETIVOS

Os autores pretendem analisar a associacdo
entre alteracoes do humor e o aparecimento

Revista do Servico de Psiquiatria do Hospital Prof. Doutor Fernando Fonseca, EPE

de outras doencas médicas nao-psiquidtricas,
destacando as suas particularidades e os sinais
que poderao alertar os clinicos para a presen-
ca de outra doenga médica subjacente a mani-
festacdo psiquiatrica.

METODOS

Foi efetuada uma revisdo ndo sistematica da
literatura através da pesquisa na base de dados
Pubmed/Medline e que abrangeu os artigos
publicados até Marco de 2018. As palavras-
-chave usadas foram: “medical illness”, com-
binada através do operador booleano “AND”
com “anxiety/irritability/depression/affec-
tive disorders”. Estas palavras-chave foram
procuradas no titulo e no resumo dos artigos.
Os critérios de inclusdo definidos para selecio
dos artigos foram os seguintes: artigos origi-
nais indexados até 31 de Marco de 2018; escri-
tos em lingua inglesa, portuguesa, castelhana
ou francesa; e que relatam a associacdo entre
alteracdes do humor e doencas médicas nao-
-psiquidtricas.

Os titulos e os resumos dos artigos obtidos na
pesquisa foram analisados e aqueles que cum-
priram os critérios de inclusdo foram exami-
nados na integra, tendo sido posteriormente
selecionados aqueles com maior relevancia
cientifica para a revisao em questdo. Os arti-
gos selecionados foram classificados de acordo
com as patologias médicas encontradas na li-
teratura que estavam associadas a alteractes
do humor, nomeadamente: doencas metabo-
licas, doencas enddcrinas, neoplasias, doencas
neuroldgicas, infecao por VIH, enfarte do mio-
cardio e doencas autoimunes. Alguns foram
classificados com mais do que uma patologia,
visto abordarem diferentes doencas.
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RESULTADOS

A pesquisa na base de dados originou 16658 ci-
tacdes. Apos a revisao dos titulos e dos resumos
para exclusdo dos artigos que nao cumpriam
os critérios de inclusdo, 171 artigos foram se-
lecionados para analise integral. Destes, veri-
ficou-se que 107 ndo cumpriam os critérios de
inclusdo. Um total de 64 artigos cumpria estes
critérios, tendo sido estes os incluidos na pre-
sente revisao. Dos 64 artigos selecionados, 10
referiam-se a doengas metabélicas, 10 a doen-
cas enddcrinas, 22 a neoplasias, 13 a doencas
neurologicas, 2 a infecio por VIH, 2 a enfarte
do miocardio e 6 a doencas autoimunes.

Doencas Metabolicas

Défice de Vitamina B12

0 défice de vitamina B12 (cobalamina) é
geralmente causado por uma absorcdo re-
duzida da mesma, como no caso da anemia
perniciosa ou de outras perturbacdes gastri-
cas ou do intestino delgado. Este pode provo-
car uma grande variedade de sintomas psi-
quidtricos, incluindo depressdo, ansiedade,
mania e insonia. Tais manifestacdes podem
ocorrer na auséncia de qualquer evidéncia
hematoldgica de anemia megalobldstica ou
de outras condicdes associadas ao défice de
vitamina B12. A sua gravidade estd inversa-
mente relacionada com a gravidade da ane-
mia megaloblastica”"’.

As manifestacoes psiquidtricas do défice de
cobalamina revertem habitualmente nos pri-
meiros trés meses de tratamento de reposicao,
sendo que cerca de metade dos doentes tem
uma recuperacao completa. A extensdo da re-
cuperagdo estd relacionada com a gravidade
da doenca e da duracdo dos sintomas'.

Revista do Servico de Psiquiatria do Hospital Prof. Doutor Fernando Fonseca, EPE

Perturbacoes no Metabolismo do Calcio
Quer a hipocalcemia, quer a hipercalcemia
podem provocar alteracdes ao nivel dos afe-
tos. A hipocalcemia pode causar instabili-
dade emocional, depressao e ansiedade. A
hipercalcemia pode causar depressio, letar-
gia e fraqueza generalizada. Tais sintomas
neuropsiquidtricos geralmente desaparecem
com a correcdo da anomalia hidroeletrolitica
subjacente’'!.

Doenca de Wilson

A doenca de Wilson é uma doenca rara, au-
tossomica recessiva, em que ha uma alteracao
no transporte de cobre nas células do corpo.
Para além da insuficiéncia hepatica, que é a
manifestacao mais conhecida desta doenca, os
pacientes podem também apresentar sintomas
psiquidtricos, cuja prevaléncia é amplamente
variavel®. Relativamente as manifestacoes psi-
quidtricas, um estudo revelou que em cerca de
42% dos pacientes diagnosticados com doenca
de Wilson a depressdo foi uma manifestacao
precoce da doenca, surgindo antes do diagnds-
tico de doenca de Wilson propriamente dito,
sendo grave o suficiente para justificar uma
intervencdo psiquidtrica em quase metade dos
casos'. A ansiedade também tem sido obser-
vada na fase prodromica da doenca de Wilson,
embora apenas em 12,5% dos casos'. Sinto-
mas de mania, irritabilidade e agressividade
podem também preceder o diagndstico desta
doenca ®.

Porfirias

As Porfirias agudas sdo patologias raras que
resultam de alteracdes na biossintese do
heme nos glébulos vermelhos e que podem
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causar sintomas neuropsiquidtricos. Os sin-
tomas psiquidtricos estdo presentes em mais
de metade dos pacientes com porfiria aguda
sintomdtica e geralmente incluem sintomas
psicoticos, mas também depressao e ansieda-
de'* .

Doencas Endocrinas

Sindrome de Cushing

A sindrome de Cushing acontece num esta-
do de hipercortisolismo e provoca sintomas
neuropsiquidtricos em mais de metade dos
pacientes, sendo que os sintomas psiquiatricos
mais comuns s30 o humor disférico, a irrita-
bilidade, a ansiedade, a mania, bem como as
alteracdes de apetite e do sono'®"". A depressdo
é a manifestacdo psiquidtrica mais comum
desta sindrome, ocorrendo em mais de metade
dos pacientes'®.

Os sintomas neuropsiquiatricos associados a
esta sindrome normalmente melhoram com o
tratamento desta, mas, em muitos casos, nao
ha remissdo total, permanecendo os doentes
com sintomas residuais'.

Doenca de Addison

A doenca de Addison, também conhecida
como insuficiéncia supra-renal primdria, é
uma perturbacao enddcrina em que as glan-
dulas supra-renais nao produzem hormonas
esterdides em quantidade suficiente. A depres-
$20, 2 ansiedade e a irritabilidade sao sintomas
psiquidtricos que podem ocorrer nesta doenca
e até, por vezes, preceder este diagndstico®".

Hipotiroidismo
0 hipotiroidismo é uma doenca do sistema
endocrino em que a glandula tiroide nao
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produz hormonas em quantidade suficiente e
pode cursar com sintomas de depressao, que
geralmente coexistem com outros sintomas
sistémicos de hipotiroidismo, como a fadiga,
o ganho ponderal e a letargia®. Os episdios
maniacos também podem anteceder o diag-
nostico de hipotiroidismo?.

Hipertiroidismo

0 hipertiroidismo ocorre quando existe produ-
cao excessiva de hormonas da tiroide e pode
ter manifestacoes ao nivel do sistema nervoso
central (SNC). Estas podem incluir sintomas
psiquidtricos como irritabilidade, mania e an-
siedade e, especialmente no idoso, depressao e
letargia®',

A perturbacio de panico com ou sem agora-
fobia, bem como a agorafobia na auséncia de
uma perturbacdo de panico, podem preceder
o diagnostico de hipertiroidismo’. A depressdo
surge na fase prodromica da doenca de Gra-
ves em 14% dos pacientes'. Alguns relatos de
casos clinicos sugerem que os pacientes deno-
minados “melancélicos da tirdide” sao geral-
mente mais velhos, apresentam um mal-estar
generalizado, perda ponderal e ndo demons-
tram os sinais e sintomas habituais da doenca
de Graves’.

A maioria das manifestacdes psiquidtricas da
doenca respondem ao tratamento desta e ten-
dem a resolver ou, pelo menos, a melhorar na
fase de eutiroidismo'.

Hiperparatiroidismo e Hipoparatiroidismo
0 hiperparatiroidismo € uma entidade clinica
caracterizada pela producdo excessiva de pa-
ratormona por uma, ou mais, glandulas para-
tiroideias. No hipoparatiroidismo, ocorre uma
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producdo insuficiente desta hormona pelas
mesmas glandulas®.

Num estudo em que se avaliaram 25 pacien-
tes com hiperparatiroidismo primario ligeiro,
foram detetadas as seguintes manifestacoes e
respetiva prevaléncia: depressao (52%), fadiga
(68%), défices mnésicos (76%), diminuicao da
concentracao (72%), mal-estar generalizado
(60%) e insonia (56%). Neste grupo, os sinto-
mas psiquidtricos ndo melhoraram significa-
tivamente apos a paratiroidectomia. Contudo,
metade dos pacientes referiu uma melhoria no
seu estado geral de satde. Verificou-se ainda
que a irritabilidade precedia em 48% dos casos
o diagnostico de hiperparatiroidismo primario
e que também esta nao parecia melhorar apds
a paratiroidectomia®.

Relativamente ao hipoparatiroidismo, um es-
tudo sugeriu que as perturbacdes de ansieda-
de, nomeadamente a perturbacao de panico,
podem ser manifestacoes precoces desta pato-
logia®.

Diabetes mellitus

Um estudo epidemiologico recente revelou
que a depressao foi mais prevalente em pes-
soas com diabetes, independentemente do fato
desta estar diagnosticada ou n@o. O mesmo
estudo demonstrou que a ansiedade foi mais
prevalente apenas nos participantes que esta-
vam conscientes do diagndstico de diabetes®.
Uma possivel explicacao podera relacionar-se
com a consciéncia de se estar doente e das suas
implicacdes, que poderd desencadear uma
reacio maladaptativa com sintomas de ansie-
dade e de depressio.

Outros estudos confirmam que a prevaléncia
de depressao é moderadamente aumentada
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em pacientes pré-diabéticos e em pacientes
diabéticos ndo diagnosticados, e gravemente
aumentada em pacientes diabéticos previa-
mente diagnosticados, em comparacao com
individuos com metabolismo normal da gli-
cose®. As taxas de prevaléncia de depressio
podem ser até trés vezes mais elevadas em
pacientes com diabetes tipo 1 e duas vezes
superiores em pessoas com diabetes tipo 2
comparativamente com a populacdo geral. A
ansiedade aparece em 40% dos pacientes com
diabetes tipo 1 ou 2. Por outro lado, a depres-
sdo surge antes do desenvolvimento da diabe-
tes tipo 2 em 60% dos casos.

Parece existir uma associacio bidirecional
entre diabetes e depressdo, com uma relacao
complexa que aparenta compartilhar meca-
nismos biologicos e cuja compreensio pode-
rd proporcionar um melhor tratamento para
ambas as patologias. Estudos apontam para o
papel do stress cronico, que ativa o eixo hipo-
talamo - hipofise — supra-renal (eixo HPA) e
0 sistema nervoso simpatico (SNS), aumen-
tando a producdo de cortisol, adrenalina e
noradrenalina na glandula supra-renal. A
hipercortisolemia cronica e a ativacao prolon-
gada do SNS promovem resisténcia a insuli-
na, obesidade visceral, sindrome metabdlica e
diabetes tipo 2. Por outro lado, o stress cronico
tem consequéncias comportamentais: a no-
radrenalina e o cortisol contribuem para a
ansiedade, anorexia ou hiperfagia; os mesmos
mediadores atuam também no sistema de re-
compensa, que promove os sintomas depressi-
vos e o desejo por comida. O excesso de cortisol
perturba ainda a neurogénese no hipocampo,
uma regido envolvida tanto na depressdo
como na diabetes™.
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Neoplasias

Neoplasia do Pancreas

Em 1931, foram descritos, pela primeira vez,
sintomas de depressdo e de ansiedade, bem
como de insonia e perda ponderal, como os pri-
meiros sintomas de doentes com neoplasia do
pancreas®. Jacobsson ef al (1971) verificaram
que a ansiedade patoldgica estava presente em
cerca de 12% dos pacientes com um diagnosti-
co mais tardio de neoplasia do pancreas®. Pos-
teriormente, varios estudos comprovaram que
a depressao era um prodromo desta doenga”’
e que a inquietacao, a agitacao e a ansiedade,
eram 0s sintomas mais comuns, juntamente
com a ansiedade generalizada e a perturbacio
de panico™?. Fras et al (1968) descobriram
ainda que os sintomas depressivos surgiam
como 0s primeiros sintomas em cerca de 38-
45% dos doentes com neoplasia do pancreas
e que estes pacientes tinham, na sua maioria,
uma idade avancada. A depressdo nestes pa-
cientes era caracterizada principalmente por
um quadro de desesperanca, avolia e desmo-
tivacao®. J4 num estudo posterior, a irritabi-
lidade foi observada no periodo prodrémico
da neoplasia do pancreas em cerca de 30% dos
pacientes e a ansiedade em 12% dos casos®.

Outras Neoplasias

0Os sintomas de depressao major podem prece-
der o diagndstico de neoplasia do pulmao®¥.
Também a ansiedade se constitui como uma
manifestacdo precoce desta neoplasia’'. Rela-
tivamente a neoplasia do estomago, a irritabi-
lidade foi observada em cerca de 44% dos pa-
cientes no periodo prodrémico desta doenga®.
Em alguns relatos de casos clinicos, a depres-
sdo surgiu como um prodromo de feocromo-
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citoma, de tumores cerebrais e de linfoma do
sistema nervoso central**¥’. Episodios mania-
cos foram também relatados em pacientes
com diferentes tumores cerebrais**-2,

Sindromes Paraneoplasicas

As sindromes paraneopldsicas podem ser ob-
servadas em pacientes com neoplasias ja diag-
nosticadas ou preceder o seu diagndstico. Os
sintomas podem variar desde neuropatias pe-
riféricas com sintomas neuropsiquiatricos, in-
cluindo perturbagdes do humor ou alteragtes
cognitivas, bem como alteragdes do estado de
consciéncia'. As manifestacdes psiquiatricas
mais frequentemente associadas a estas sin-
dromes sao: a depressdo, a irritabilidade, a
agitacao psicomotora, a perturbacao de pani-
co, os sintomas obsessivo-compulsivos, as al-
teracdes da personalidade, as perturbacdes do
s0no, a psicose e a apatia'*4,

Doencas Neuroldgicas

A depressdo tem sido comummente observada
na apresentacio de meningiomas. Os sinto-
mas psiquidtricos foram considerados, alids,
as unicas manifestacoes iniciais em cerca de
20% dos casos que surgem na quinta década
de vida. Assim, estes doentes devem ser inves-
tigados através de estudos de neuroimagem,
mesmo na auséncia de sinais ou sintomas
neuroldgicos®.

Alguns autores sugerem que a depressdo pode
preceder o diagnostico de doenca de Parkin-
son em cerca de 37% dos casos®®®. A maior
prevaléncia de depressao ocorre em mulheres,
sendo os sintomas depressivos geralmente de
intensidade moderada®. Os pacientes com um
diagnostico de depressdo prodrémico eram
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sobretudo mais jovens e tinham significativa-
mente menos sinais da doenca de Parkinson
do que aqueles sem uma historia de depressao,
embora a duragdo de sintomas de parkinso-
nismo fosse comparavel®. Noutro estudo, a
depressao e a ansiedade foram observadas em
47% dos pacientes no periodo de 10 anos antes
do diagndstico de doenca de Parkinson®.

Em relatos de casos clinicos, a depressao sur-
giu também como um prédromo de hidroce-
falia de pressdo normal*, de encefalite limbi-
ca’' e de meningoencefalite™.

A mania foi relatada em pacientes com an-
gioma venoso do lobo frontal®’, hidrocefalia™,
esclerose multipla®”, encefalite’ e criptococose
meningea*.

Virus da Imunodeficiéncia Humana (VIH)
0 Virus da Imunodeficiéncia Humana (VIH)
pode causar manifestacoes neuropsiquiatricas,
como resultado da doenca primaria do VIH, de
infecdes oportunistas, de doencas malignas, de
efeitos colaterais dos medicamentos, bem como
das consequéncias psicossociais e do estigma
associado 2 infecao pelo VIH. As manifestacoes
neuropsiquidtricas que comummente estdo
associadas 2 infecdo por VIH incluem as per-
turbagGes afetivas, como a depressao major e a
perturbacio afetiva bipolar"?’.

Enfarte do Miocardio

Carney ef al (1990) verificaram que a de-
pressao precedeu o diagnostico de enfarte
do miocérdio em pelo menos 2 semanas, em
cerca de 23% dos pacientes®®. OQutro estudo
documentou a presenca de humor deprimido
nos 6 meses antes do diagnostico de enfarte
do miocardio em cerca de 49% dos pacientes.

Revista do Servico de Psiquiatria do Hospital Prof. Doutor Fernando Fonseca, EPE

Destes, 17% apresentavam sintomas enqua-
draveis numa perturbacdo depressiva major.
A ansiedade de repercussao somatica (38%), a
ansiedade generalizada (17%), a perturbacio
de panico (14%) e a agorafobia (12%) foram
encontradas no periodo de seis meses antes de
um enfarte do miocardio. Igualmente, a irrita-
bilidade foi observada em 56% dos individuos
nos 6 meses antes da ocorréncia de um enfarte
do miocardio®.

Doencas Autoimunes

Lipus Eritematoso Sistémico

0 Lupus Eritematoso Sistémico (LES) é uma
doenca autoimune cronica, caracterizada
por um envolvimento multisistémico e por
multiplas manifestacdes clinicas. Pode afetar
o sistema nervoso central ou periférico, con-
duzindo as manifestacoes neuropsiquiatricas
do LES (NPLES). Estudos recentes relatam
uma prevaléncia de manifestaces neuropsi-
quidtricas de 27-80% em adultos e de 22-95%
em criancas. As manifestacoes NPLES podem
surgir a qualquer momento durante o curso
da doenca, mas alguns estudos relatam uma
tendéncia para ocorrerem no inicio do quadro
e, em 39 a 50% dos pacientes, constituem o
sintoma de apresentacdo do LES®S!,

As perturbacdes de humor e ansiedade sio
duas das cinco manifestacdes psiquiatricas
descritas no LES. Estas manifestacoes estao en-
tre as mais prevalentes no LES, tendo um im-
pacto importante na qualidade de vida, morbi-
lidade e mortalidade destes pacientes®*",

Esclerose Miiltipla
A Esclerose Miltipla (EM) é uma doenca in-
flamatéria cronica do sistema nervoso central,
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mediada por linfécitos T, dirigida contra o sis-
tema nervoso central e em particular contra
as bainhas de mielina. Estd associada a uma
série de manifestacdes psiquidtricas, das quais
se destaca: depressao, perturbacao afetiva bi-
polar e ansiedade. A manifestacdo mais co-
mum € a depressao, com uma prevaléncia ao
longo da vida que se aproxima de 50%. Esta
apresentacdo pode representar um desafio
diagnostico, porque os sintomas como insonia
e fadiga tanto podem ser atribuidos a depres-
s30 como 2 EM®. A perturbagdo afetiva bipolar
ocorre duas vezes mais em pacientes com EM
do que na populacio geral®. A irritabilidade,
como sintoma isolado, também tem sido as-
sociada a EM®.

Byatt ef al (2011) referem que 75% dos seus
pacientes com EM apresentaram um atraso no
diagnostico da doenca devido ao facto de apre-
sentarem sintomas de perturbacdo depressiva
major. Este atraso € clinicamente relevante,
pois pode adiar o tratamento, aumentar a
gravidade da doenca e reduzir a qualidade de
vida®.

Os relatos de casos clinicos sugerem que quan-
do existem sintomas afetivos prodromicos os se-
guintes aspetos, quando presentes, podem aju-
dar na formulagdo de um diagndstico correto:
a impossibilidade de atingir resultados positivos
com tratamentos psicoterapéuticos e/ou farma-
cologicos geralmente eficazes, historia vaga de
alteracdes sensoriais ou motoras (que pode ser
atribuida a varias causas inocuas) e a presenca
de sinais neurologicos subtis’.

Artrite Reumatoéide
A artrite reumatoide (AR) € uma doenca in-
flamatoria cronica e degenerativa com mani-
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festacOes intra e extra-articulares. Cursa com
manifestacOes psiquiatricas que tanto podem
decorrer da atividade inflamatoria da doenca,
como do impacto secundario a alteracdo do
funcionamento global, dos sintomas fisicos ou
do efeito adverso da farmacoterapia. A preva-
léncia de sintomas ango-depressivos em pa-
cientes com AR varia entre 13% e 48%, sendo
as manifestacoes mais frequentes os ataques
de panico, a depressdo e a ideacio suicida®.

CONCLUSAO

Sao varias as doencas fisicas que estdo asso-
ciadas de forma consistente ao aparecimento
precoce de alteracdes do humor. O reconhe-
cimento precoce de doencas médicas com
sintomas neuropsiquidtricos subjacentes é
fundamental, especialmente para os pacien-
tes com outros sinais ou sintomas que pos-
sam sugerir uma origem nao-psiquidtrica da
doenca ou uma causa sistémica. O atraso na
correta identificacao da doenca médica que
estd na origem dos sintomas psiquidtricos
implica uma protelacdo da instituicdo de um
tratamento direcionado para essa doenca, o
que muitas vezes poderd ter consequéncias
graves e irreversiveis para este tipo de doentes,
que foram incorretamente catalogados como
“doentes psiquidtricos”. E através de uma cui-
dada anamnese, de um exame fisico detalhado
e, quando indicado, da realizacdo de exames
complementares de diagnostico, que estas
condicoes médicas podem ser adequadamen-
te identificadas e tratadas, e assim conduzir a
uma melhoria mais rdpida do quadro e a um
progndstico mais favoravel.

Os clinicos deverdo ter em conta que a depres-
sd0, a ansiedade, a mania e a irritabilidade
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podem anteceder o aparecimento de uma pa-
tologia somatica, constituindo um prédromo
afetivo para o qual é essencial estar alerta. De
entre estes quadros, a depressao constitui-se
como o prédromo mais comum em vdrias
doencas fisicas, sendo consistentemente rela-
tada na sindrome de Cushing, no hipotiroi-
dismo, no hiperparatiroidismo, na diabetes,
na neoplasia do pancreas e do pulmao, no en-
farte do miocardio, na doenca de Wilson, nas
doencas auto-imunes e na infecdo por VIH.
A ansiedade e a irritabilidade podem ocorrer
juntamente com a depressdo, mas si0 menos
frequentes. A mania foi consistentemente as-
sociada a doenca de Wilson.

A ocorréncia de prodromos afetivos deve ser
particularmente investigada quando os tra-
tamentos psiquidtricos convencionais nao
conduzem a uma melhoria nos sintomas psi-
quiatricos e quando a apresentacdo € atipica.
Assim, em face da refratariedade terapéutica
ou atipicidade do quadro, o clinico devera in-
vestigar uma possivel etiologia organica para
0s sintomas, para assim contribuir para um
diagnostico e tratamento precoces, bem como
para um melhor progndstico e uma melhoria
da qualidade de vida do doente.

Para além das consequéncias que o atraso no
diagnostico e na instituicdo da terapéutica
podem ter ao nivel do prognostico e quali-
dade de vida daqueles doentes nos quais o
prédromo afetivo nao foi valorizado ou de-
tetado precocemente, a propria presenca de
manifestacdes psiquidtricas no inicio do cur-
so de uma patologia médica nao-psiquiatrica
pode também implicar diferencas ao nivel
do prognostico e da abordagem terapéutica.
Nio s6 é essencial identificar um prédromo
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afetivo e diagnosticar precocemente uma
doenca médica, mas também detetar e tratar
adequadamente os sintomas psiquidtricos a
ela associados.

Em conclusdo, alerta-se para a importancia de
olhar para o doente “como um todo” e para a
pertinéncia de considerar causas nao-psiquia-
tricas para as alteragdes do humor, pelas im-
plicacdes terapéuticas e prognosticas.

Como possiveis limitacdes da presente revisio,
apontam-se as diferencas ao nivel das popula-
coes, métodos e instrumentos utilizados entre
os diferentes estudos incluidos; e o facto da
maioria dos estudos serem retrospetivos.

Conflitos de Interesse / Conflicting Interests:
0Os autores declaram n2o ter nenhum conflito de
interesses relativamente ao presente artigo.

The authors have declared that no competing in-
teresls exist.

Fontes de Financiamento / Funding:

Nao existiram fontes externas de financiamento
para a realizagdo deste artigo.

The authors have declared that no external
Junding was received for this study.

Bibliografia / References

1. Isaac ML, Larson EB: Medical conditions with
neuropsychiatric manifestations. Med Clin
North Am. 2014; 98(5):1193-208.

2. American Psychiatric Association: Diagnostic
and Statistical Manual of Mental Disorders:
DSM-5. 5th edn. 2013.

3. Cosci F, Fava GA, Sonino N: Mood and anxiety
disorders as early manifestations of medical
illness: a systematic review. Psychother Psy-
chosom. 2015; 84(1):22-9.

YLoGOos www.psilogos.com

55

Dezembro 2018 * Vol. 16 * N.° 2



Guadalupe Marinho, Raquel Serrano, Diogo Almeida, Maria do Carmo Cruz

PsiLogos * pp 46-58

4. Mangelli L: Irritable mood in Italian patients
with medical disease. ] Nerv Ment Dis. 2000;
194(3):226-8.

5. Fava GA, Morphy MA, Sonino N. Affective pro-
dromes of medical illness. Psychother Psycho-
som. 1994; 62(3-4):141-5.

6. Fava GA: Irritable mood and physical illness. S
tress Med. 1987; 54:293—299.

7. Snaith RP, Taylor CM: Irritability: definition,
assessment and associated factors. Br J Psy-
chiatry. 1985; 147:127-36.

8. Zimbrean PG, Schilsky ML: Psychiatric aspects
of Wilson disease: a review. Gen Hosp Psychia-
try. 2014; 36(1):53-62.

9. Lachner C, Steinle NI, Regenold WT: The neu-

ropsychiatry of vitamin B12 deficiency in el-

derly patients. ] Neuropsychiatry Clin Neurosci.

2012; 24(1):5-15.

Stabler S: Cecil textbook of medicine. Saun-

ders: Philadelphia. 2004; 1054-5.

Maiti A, Chatterjee S: Neuropsychiatric ma-

nifestations and their outcomes in chronic

hypocalcaemia. J Indian Med Assoc. 2013;

111(3):174-7.

12. Akil M: The psychiatric presentations of Wil-
son’s disease. ] Neuropsychiatry Clin Neurosci.
1991; 3(4):377-82.

13. Tracy JA, Dyck PJ: Porphyria and its neurolo-

gic manifestations. Handb Clin Neurol. 2014;

120:839-49.

Simon NG, Herkes GK: The neurologic mani-

festations of the acute porphyrias. J Clin Neu-

rosci. 2011; 18(9):1147-53.

Balwani M, Desnick RJ: The porphyrias: advan-

ces in diagnosis and treatment. Blood. 2012;

120(23):4496-504.

10.

11.

14.

15.

Revista do Servico de Psiquiatria do Hospital Prof. Doutor Fernando Fonseca, EPE

16. Pereira AM, Tiemensma J, Romijn JA: Neurop-
sychiatric disorders in Cushing’s syndrome.
Neuroendoctinology. 2010; 92(1):65-70.
Starkman MN: Neuropsychiatric findings in
Cushing syndrome and exogenous glucocor-
ticoid administration. Endocrinol Metab Clin
North Am. 2013; 42(3):477-88.

Sonino N, Fallo F, Fava GA: Psychosomatic as-
pects of Cushing’s syndrome. Rev Endocr Me-
tab Disord. 2010; 11(2):95-104.

Bender SL, Sherry NA, Masia R: Case records
of the Massachusetts General Hospital. Case
16-2013. A 12-year-old girl with irritability,
hypersomnia, and somatic symptoms. N Engl
J Med. 2013; 368(21):2015-24.

Gold MS, Pottash AL, Extein I: Hypothyroi-
dism and depression. Evidence from comple-
te thyroid function evaluation. JAMA. 1981,
245(19):1919-22.

Sathya A: Mania as a presentation of pri-
mary hypothyroidism. Singapore Med J. 2009;
50(2):e65-7.

Tsukahara K: Surgery did not improve the
subjective neuropsychological symptoms of
patients with incidentally detected mild pri-
mary hyperparathyroidism. Eur Arch Otorhi-
nolaryngol. 2008; 265(5):565-9.

Meurs M, Roest AM, Wolffenbuttel BH, Stolk RP,
de JP, Rosmalen JG: Association of Depressive
and Anxiety Disorders With Diagnosed Ver-
sus Undiagnosed Diabetes: An Epidemiologi-
cal Study of 90,686 Participants. Psychosom
Med. 2016; 78:233-241.

SV Badescu, C Tataru, L Kobylinska, EL Geor-
gescu, DM Zahiu, AM Zagrean, Zagrean L: The
association between Diabetes mellitus and De-
pression. J Med Life. 2016; 9(2): 120-125.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

YLoGos www.psilogos.com

56

Dezembro 2018 * Vol. 16 * N.° 2



As Alteracdes de Humor como Manifestacdes Precoces de Doencas Fisicas — Uma Revisao

PsiLogos * pp 46-58

25. Fras I, Litin EM, Bartholomew LG: Mental
symptoms as an aid in the early diagnosis of
carcinoma of the pancreas. Gastroenterology.
1968; 55(2):191-8.

26. Mayr M, Schmid RM: Pancreatic cancer and

depression: myth and truth. BMC Cancer. 2010;

10:569.

Carney CP: Relationship between depression

and pancreatic cancer in the general popula-

tion. Psychosom Med. 2003; 65(5):884-8.

Passik SD, Roth AJ: Anxiety symptoms and

panic attacks preceding pancreatic cancer

diagnosis. Psychooncology. 1999; 8(3):268-72.

Griffeth BT, Mehra A: Panic as a harbinger

of pancreatic cancer. Psychosomatics. 2008;

49(6):538-9.

Hughes JE: Depressive illness and lung cancer.

Depression before diagnosis. Eur J Surg Oncol.

1985; 11(1):15-20.

Montazeri A: Anxiety and depression in patien-

ts with lung cancer before and after diagno-

sis: findings from a population in Glasgow,

Scotland. ] Epidemiol Community Health.

1998: 52(3):203-4.

Madhusoodanan S: Brain tumor and psychia-

tric manifestations: a case report and brief re-

view. Ann Clin Psychiatry. 2004; 16(2):111-3.

Moise D, Madhusoodanan S: Psychiatric symp-

toms associated with brain tumors: a clinical

enigma. CNS Spectr. 2006; 11(1):28-31.

34. Bunevicius A: Brain lesions manifesting as
psychiatric disorders: eight cases. CNS Spectr.
2008; 13(11):950-8.

35. Betul O: Brain Tumor presenting with psychia-
tric symptoms. J Neuropsychiatry Clin Neuros-
ci. 2011; 23:E43—E44.

36. Fisher R, Harper C: Depressive illness as a pre-
sentation of primary lymphoma of the central

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

Revista do Servico de Psiquiatria do Hospital Prof. Doutor Fernando Fonseca, EPE

nervous system. Aust N Z J Psychiatry. 1983;
17(1):84-90.

37. Liu W: Primary central nervous system lympho-
ma mimicking recurrent depressive disorder: A
case report. Oncol Lett. 2015; 9(4):1819-1821.

38. Tsai MC, Huang TL: Generalized anxiety disor-
der in a patient prior to the diagnosis of left
temporal lobe meningioma: a case report. Prog
Neuropsychopharmacol Biol Psychiatry. 2009;
33(6):1082-3.

39. Assefa D, Haque FN, Wong AH: Case report: an-
xiety and fear in a patient with meningioma
compressing the left amygdala. Neurocase.
2012; 18(2):91-4.

40. Filley CM, Kleinschmidt-DeMasters BK: Neuro-
behavioral presentations of brain neoplasms.
West ] Med. 1995; 163(1):19-25.

41. Jamieson RC, Wells CE: Manic psychosis in a
patient with multiple metastatic brain tumors.
J Clin Psychiatry. 1979; 40(6):280-3.

42. Binder RL: Neurologically silent brain tu-
mors in psychiatric hospital admissions: three
cases and a review. J Clin Psychiatry. 1983;
44(3):94-7.

43. Matsunaga M: Hypomanic episode during re-
current gastric cancer treatment: report of a
rare case and literature review. Jpn J Clin On-
col. 2012; 42(10):961-4.

44. Klein M: A contribution to the psychogenesis
of manic-depressive states. The International
Journal of Psychoanalysis. 1948; 145-174.

45. Gupta RK, Kumar R: Benign brain tumours
and psychiatric morbidity: a 5-years retrospec-
tive data analysis. Aust N Z J Psychiatry. 2004;
38(5):316-9.

46. Madhusoodanan S, Ting MB, Farah T, Ugur U:
Psychiatric aspects of brain tumors: A review.
World ] Psychiatry. 2015; 5(3):273-85.

YLoGOos www.psilogos.com

57

Dezembro 2018 * Vol. 16 * N.° 2



Guadalupe Marinho, Raquel Serrano, Diogo Almeida, Maria do Carmo Cruz

PsiLogos * pp 46-58

47. Mardaga S, Al Bassir M, Bracke J, Dutilleux A,
Born JD: Which psychiatric symptoms must
raise suspicion about a possible brain tumor.
Rev Med Liege. 2017; 72(9):399-405.
Santamaria ], Tolosa E, Valles A: Parkinson’s
disease with depression: a possible subgroup
of idiopathic parkinsonism. Neurology. 1986;
36(8):1130-3.

Gonera EG et al: Symptoms and duration of the

prodromal phase in Parkinson’s disease. Mov

Disord. 1997; 12(6):871-6.

Rosen H, Swigar ME: Depression and normal

pressure hydrocephalus. A dilemma in neurop-

sychiatric differential diagnosis. ] Nerv Ment

Dis. 1976; 163(1):35-40.

Yalug I et al: Limbic encephalitis presenting

with anxiety and depression: a comprehensive

neuropsychological formulation. World J Biol

Psychiatry. 2009; 10(4):616-9.

Doghramji K: Meningoencephalitis presenting

as depression. Hosp Community Psychiatry.

1985;884-885.

Nagaratnam N et al: Psychiatric presentation

of a venous angioma of the frontal lobe. Br J

Clin Pract. 1990; 44(1):34-5.

54. Reisch T, Brekenfeld C, Barth A: A case of hydro-
cephalus occlusus presenting as bipolar disor-
der. Acta Psychiatr Scand. 2005; 112(2):159-62.

55. Koehler K, Guth W: The mimicking of mania
in “benign” herpes simplex encephalitis. Biol
Psychiatry. 1979;14(2):405-11.

56. Thienhaus 0], Khosla N: Meningeal cryptococ-
cosis misdiagnosed as a manic episode. Am J
Psychiatry. 1984; 141(11):1459-60.

48.

49.

50.

51

52.

53.

Revista do Servico de Psiquiatria do Hospital Prof. Doutor Fernando Fonseca, EPE

57. Lyketsos CG et al: Changes in depressive
symptoms as AIDS develops. The Multicen-
ter AIDS Cohort Study. Am ] Psychiatry. 1996;
153(11):1430-7.

Carney RM, Freedland KE, Jaffe AS: Insomnia

and depression prior to myocardial infarction.

Psychosom Med. 1990; 52(6):603-9.

Ottolini F;, Modena MG, Rigatelli M: Prodromal

symptoms in myocardial infarction. Psycho-

ther Psychosom. 2005; 74(5):323-7.

Vargas JV, Vaz CJ: Evaluation of central ner-

vous system involvement in SLE patients.

Screening psychiatricmanifestations--a  sys-

tematic review. Acta Reumatol Port. 2014;

39(3):208-17.

Magro-Checa C, Zirkzee EJ, Huizinga TW,

Steup-Beekman GM: Management of Neu-

ropsychiatric Systemic Lupus Erythematosus:

Current Approaches and Future Perspectives.

Drugs. 2016; 76(4):459-83.

Feinstein A, DeLuca ], Baune BT, Filippi M, Las-

sman H: Cognitive and neuropsychiatric di-

sease manifestations in MS. Mult Scler Relat

Disord. 2013; 2(1):4-12.

63. Asghar-Ali AA: Pure neuropsychiatric presen-
tation of multiple sclerosis. Am J Psychiatry.
2004; 161(2):226-31.

64. Byatt N: Relationships between multiple scle-
rosis and depression. J Neuropsychiatry Clin
Neurosci. 2011; 23(2):198-200.

65. Abdel-Ahad P, Chammai M, Fneich A, Issa R,
Kabbara W, Richa S: Psychiatric aspects of
rheumatoid arthritis: Review of literature. En-
cephale. 2016; 42(2):172-6.

58.

59.

60.

61.

62.

YLoGos www.psilogos.com

58

Dezembro 2018 * Vol. 16 * N.° 2



	



