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ESQUIZOFRENIA NA
INFANCIA

COS—-Childhood On set Schizophrenia




COS

Estudo conduzido no NIMH desde 1990,
sobre COS refratarios ao tratamento com
Idade de inicio antes dos 12 anos

Prevaléncia de 1/50 com relacao ao inicio no
adulto, e representa uma forma mais grave
da doenca

Reflete uma predisposicao bioldgica maior e
uma forma geneticamente mais homogénea




COS - ASPECTOS CLINICOS

Pode ser diagnosticado com 0s mesmos
critérios para os adultos

E rara em criancas pequenas
A incidéncia aumenta apos 0s 12 anos

O inicio € insidioso e 0s sintomas mais
prevalentes sao as alucinacoes e delirios, a
alteracao formal do pensamento é variavel
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MDI — Multidimensionally Impaired Syndrome

Nao preenchem critérios para esquizofrenia

Criancas com sintomas psicoticos transitorios,
com comportamento disruptivo, disturbios da
percepcao e déficits de aprendizado

Representa um fenotipo mais amplo do que o da
esquizofrenia

Representa um fator de risco para transtorno
esquizofreniforme no adulto




COS E MDI

MDI apresenta padrao similar ao COS
com relacao a dificuldade do
desenvolvimento, déficits cognitivos,
diminuicao das habilidades cognitivas,
anormalidades em neuroimagem por
RMN, anormalidades citogeneticas e
aumento da frequéncia de transtornos
do espectro da esquizofrenia em
parentes de 1° grau
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MDI — ocorre mais no sexo masculino e apresenta
dificuldades cognitivas e comportamentais mais
cedo que na COS

Inicio dos sintomas psicoticos mais cedo
Depresséo mais grave

Distraibilidade maior medida pelo WISC-R
(Wechster Intelligence Scale for Children)

Padrao menor de alteracao autonomica (ex.
condutancia de pele)
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MDI — seria uma manifestacao alternativa das
COS ou variante de outra manifestacao

Padrao de alteracao do desenvolvimento
premorbido semelhante aos COS

Parece dividir os mesmos fatores etiologico
com COS

Follow-up de 4 anos: 4 (21% de 19
desenvolveram transtorno esquizoafetivo)




"”“” COS — ESTUDOS
NEUROBIOLOGICOS

Esquizofrenia de inicio na infancia:
continuidade com inicio no adulto

Kumra, Nicholson e Rapoport (2002)



"”“” COS — ESTUDOS
NEUROBIOLOGICOS

Déficits cognitivos (atencao), aprendizado verbal e
funcOes executivas em COS, sao semelhantes aos
adultos

A habilidade de leitura de palavras soltas esta preservada

Déficits cognitivos na memodaria verbal e atencao auditiva
em COS ocorrem em parentes e descendentes de
pacientes com esquizofrenia e no 1° episddio psicotico

Déficits de memodria e de vigilancia podem retardar o
ajustamento psicossocial e escolaridade das criancas
com COS e devem ser tratadas

Os deficits neuropsicologicos sao estaveis




ESTUDOS COM RMN

35 COS X 57 controles: aumento dos
ventriculos laterais, reducao do volume do
cerebelo e do talamo

Nao fol encontrado alteracao do Ilobo
temporal mesial

Reducao do hipocampo e nucleos da base

Reducdao do NAA-N-acetyl aspartato,
marcador da integridade neuronal do cortex
pré-frontal dorso-lateral e hipocampo




COS E ESTUDOS
NEUROFISIOLOGICOS

Anormalidades nos indicadores de atividade
autonomica periférica (condutancia da pele e
frequéncia cardiaca)

Hiporesponsividade na condutancia dérmica
(relacionada com gravidade dos sintomas
positivos e negativos) comparavel aos
adultos com esquizofrenia cronica de
desfecho ruim




COS E SPEM (Smooth Pursuit
Eye Moviments)

Anormalidade encontrada nos adultos: 40% a 80%
Presente em 30% a 50% dos parentes de 1° grau
COS - anormalidades presentes como nos adultos

Nos parentes de 1° graus: fendtipo da
esquizofrenia

Pode ser um marcador genético de vulnerabilidade
a doenca
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Frequéncia de transtornos do espectro da esquizofrenia em parentes de
primeiro grau de COS (NIMH) e AOS

Kendler et al, 19932, 1993b, 1993c
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Transtornos do espectro em parentes do 1°
grau correlacionam-se com anormalidades
premorbidas em COS

/2% com transtornos do espectro em
parentes apresentaram  anormalidades
premaorbidas de linguagem

32% - sem historia familiar

SPEM - presente em familiares




COS E MANIFESTACOES PRE-
MORBIDAS

Atraso no desenvolvimento, comportamento disruptivo
Déficits de linguagem expressiva e receptiva

Dificuldades motoras grosseiras e problemas no
aprendizado e escolaridade

Sintomas transitorios de transtorno invasivo do
desenvolvimento
QI limitrofe ou menor

Comprometimento da linguagem e sintomas
transitorios como no autismo aparecem COMoO
sintomas nao especificos




"”“” COS E MANIFESTACOES PRE-
MORBIDAS

NIMH — 41 pacientes estudados

449% - anormalidades sociais
49% - linguagem
32% - motoras

50% - a alteracObes de comportamento e
linguagem transitorios semelhantes ao que
ocorrem com autistas ou MDI




COS E MANIFESTACOES PRE-
MORBIDAS

Dificuldade de comunicacéo na area pragmatica

Relacionar-se com ouvinte, estabelecer
topicos do discurso, organizar a sequéncia de
eventos, voltar-se ao interlocutor

Alteracéo de prosaddia, do processamento auditivo
e da expressao e recepcao da linguagem

Sao sintomas nao especificos de
comprometimento precoce do céerebro e sinais de
vulnerabilidade e de risco aumentado para varios
transtornos




COS E MANIFESTACOES

CLINICAS

Prognostico e desfecho ruim, pior do que no adulto

3 estudos de 5 anos de seguimento, remissao de 3 a
30%
Schmidt et al (1995), inicio antes dos 18 anos, follow-
up de 7,4anos, n=118

2/3 — novos episodios

Comprometimento no auto-cuidado e contato social

Outros 2 estudos, follow-up de 15 e 16 anos, remissao
de 5 e 20% a maioria permaneceu com sintomas
continuos




"”“” COS E MANIFESTACOES
CLINICAS

Eggers e Bunk (1997)

Seguimento de 42 anos, n= 44

50% - sintomas continuos

25% - remissao parcial

ldade de inicio antes dos 12 anos,
ajustamento premorbido anormal e inicio

dos sintomas psicoticos aparecem como
0s melhores preditores de desfecho ruim




"”“” COS E MANIFESTACOES
CLINICAS

Lauretta Bender, 1947:

“entidade clinica que aparece em crianca
antes dos 11 anos de idade e gue provoca
uma patologia em todas as areas de
Integracao do sistema nervoso central nas
areas vegetativa, motora, perceptiva,
Intelectual, emocional e social”




COS E MANIFESTACOES
CLINICAS

Antes dos 10 anos, predominio de sintomas negativos

Isolamento social progressivo
Perda do interesse por atividades habituais

AlteracOoes da comunicacao verbal (laconismo,
soliloquios, fala estridente, ecolalia, tendéncia ao
mutismo)

Maneirismos, estereotipia, autismo, afeto
Inapropriado, pouco contato visual, atos bizarros

Queda do rendimento escolar
Alteracao da sensopercepcao pouco frequente

Eggers, 1978



"”“” COS E MANIFESTACOES
CLINICAS

Criancas maiores de 10 anos:

Predominio de sintomas paranoides e alucinatorios

Delirios menos frequentes do que as alucinacoes,
tendendo a ser menos sistematizados

Conteudo dos delirios e das alucinacoes variam de
acordo com a idade da crianca

AlucinacoOes auditivas mais frequentes

Eggers, 1978
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Eisenberg, 1956: o autismo Iinfantil inicia-se
em torno do primeiro ano de vida e a
esquizofrenia infantil apos os 8 anos de idade

Controvérsia, alguns autores consideram
possivel a evolucao para a esquizofrenia e
outras nao

Tendéncia atual: autismo € um disturbio do
desenvolvimento e nao uma psicose




COS E ESTUDOS
LONGITUDINAIS DE RMN

NIMH — estudo prospectivo longitudinal

Alargamento dos ventriculos e reducao da
substancia cinzenta  maiores e  mais
consistentes do que nos adultos

Alargamento ventricular progressivo sem
influéncia do tratamento com antipsicoticos

Comprometimento progressivo do lobo temporal
e hipocampo

Sem deterioracao cognitiva progressiva




CONCLUSOES

Evidéncias clinicas e bioldgicas de uma continuidade entre
COS e adulto

Diagndstico estabelecido de forma semelhante

Aspectos neuropsicologicos: comprometimento cognitivo
semelhante

Morfologia cerebral: achados semelhantes (41 volume dos
ventriculos laterais, do volume cerebelar e area talamica
media sagital); a  alteracdo dos ventriculos foi mais
pronunciada nos COS e a ¥ da substancia cinzenta também

Funcionamento autondémico: ¥ condutancia dérmica e a
alteracao do SPEM semelhantes

complicacdes obstetricas semelhantes




CONCLUSOES

COS tém anormalidades premorbidas mais
graves, mais anormalidades citogenéticas e
historico familiar maior do que no adulto

COS tém uma vulnerabilidade genética maior que
resulta no inicio mais precoce dos sintomas

Os MDI apresentam semelhancas
fenomenologicas e podem trazer esclarecimentos
em futuros estudos genéticos




CONCLUSOES

O transtorno do espectro em parentes de COS e
dificuldades na linguagem expressiva e receptiva na
idade de 7 a 11 anos foram preditivos para
esquizofrenia tardia.

COS pode ter uma patogénese diferente com
marcadores biologicos semelhantes; ha necessidade
de se pesquisar a relagcao entre estrutura e funcao

AlteracOes citogenéticas sugerem um estudo melhor
do cromossomo X para esclarecer manifestacoes
semelhantes ao autismo
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Inicio precoce esta associado a resposta menor aos AP
NIMH — 30 pacientes com pouca resposta aos 18 — 2/3
Inicio insidioso
27 COS refratarios:
em inicio dos sintomas antes dos 12 anos
Em estudo comparativo com haloperidol a clozapina
(média 150mg/dia) foi superior em follow-up de 2 anos
7 retirados do estudo

2 neutropenia; 3 convulsdes persistentes; 1 ganho de
peso excessivo; 1 aumento das enzimas hepaticas
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Turetz et al (1997)— 11 COS, estudo aberto com clozapina
Melhora nos sintomas positivos em 6 — 8 semanas
Principais efeitos colaterais: sonoléncia e hipersalivacao

NIMH — 10 COS intolerantes a clozapina - olanzapina: 3
boa melhora; 4 pouca melhora; 1 sem melhora; 1 pouco
pior; 1 muito pior (dosagem media 17,5mg/dia)
COS: iniciar com doses baixas

Clozapina: 6,5 a 25mg/dia, aumento a cada 3-4 dias

Olanzapina: dose inicial 2,5mg/dia, aumento a cada 5-9
dias




REFERENCIAS

Kumra S, Nicolson R e Rapoport JL:
Childhood-Onset Schiziphrenia: Research
Update, in Zipursky RB e Schulz SC: The
Stages of  Schiziphrenia, @ Americam
Psychiatria Publishing, Inc, 2002: 161-190




ESQUIZOFRENIA NA
ADOLESCENCIA
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l“” EPIDEMIOLOGIA

Loranger, 1984

Inicio antes dos 19 anos:
- 39% dos homens
- 23% das mulheres

- homens, 4 anos antes das mulheres
(efeito protetor do estrogeno)

nao € raro




ESTUDO DE NEUROIMAGEM

Johnstone (1976); Weinberger (1979)

Ventriculos aumentados e alteracdoes no lobo
temporal no 1° episodio

Rapoport (1997) o aumento dos ventriculos ao
longo do tempo indica uma Iinteracao entre
alteracao do neurodesenvolvimento e progressao

das alteracoes do cerebro com a evolucdo da
doenca

AlteracOes estruturais e funcionais semelhantes
ao adulto




TRATAMENTO
FARMACOLOGICO

Grcevich et al, 1996

16 adolescentes, idade média de 15 anos, boa
resposta a risperidona até 6mg/dia

Schulz, 1999, olanzapina até 15mg/dia
Szighety, 1998, quetiapina até 200mg/dia

Iniciar com dose baixa, monitorar efeitos colaterais
gue podem levar a ndo adesao




FAMILIA

Pais jovens, 1° contato com servicos de SM
Estresse psicoldgico

Desorganizacao familiar e social

Ter doenca fisica

Comprometimento economico

Atitudes de angustia, negligéncia e indeciséo

Dificuldade de lidar com a agressividade ou ameaca
de suicidio do paciente

Queda do rendimento escolar e futuro do paciente
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Necessitam:

psicoeducacao sobre a natureza da doenca em
comparacao com 0Ss problemas normais da
adolescéncia

O que esperar do curso e evolucao da doenca

Saber separar seus problemas dos problemas do
paciente

Saber lidar com a crise

Como procurar servicos adequados para o
tratamento
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Grupos suportivos, auto-ajuda
Estigma
TCC

=

Familias disfuncionais: terapia familiar




COS - UMA PESQUISA
BRASILEIRA

Maria Cristina Ferrari, 1998
COS(6all)=20
Adolescéncia (12a17) =25
Criterios de inclusao

O

O
O

Uma fase psicotica (delirios, alucinacoes, alteracoes do
pensamento

Deterioracéo do nivel prévio de funcionamento

Sinais continuos por 6 meses + fase prodromica ou
residual

Auséncia de alterac6es do humor concomitantes
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BRASILEIRA

Critérios de exclusao

Problemas organicos sugerindo psicose
organica

Uso de substancias

Historico de crises convulsivas

Deficiéncia mental comprovada, anterior ao
Inicio dos transtornos de esquizofrenia
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BRASILEIRA

Avaliacao Psicopatologica
K-SADS-E — Schedule for Affective Disorders and

Schizophrenia for School-Age Children
Epidemiologic Version, 1988

- PANSS

Investigacao pela Neuroimagem
Tomografia computadorizada




COS — UMA PESQUISA
BRASILEIRA (CONCLUSOES)

GRUPO DAS CRIANCAS

Sintomas positivos: raros

Sintomas negativos: embotamento afetivo grave,
conteudo do pensamento empobrecido e
comprometimento da volicao e sociabilidade >
adolescentes

Sintomas de desorganizacdo: Incoeréncia,
disturbios de linguagem, da fala, afeto inapropriado
e conduta bizarra
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BRASILEIRA (CONCLUSOES)

GRUPO DOS ADOLESCENTES

Sintomas positivos: alucinacoes auditivas, sintomas
schneiderianos e delirios predominantes

Sintomas negativos: raros

Sintomas de desorganizacao, pouco presentes e
menos graves do que nos COS
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BRASILEIRA

ACHADOS TOMOGRAFICOS

Adolescentes: dilatacao dos ventriculos maior
do que no G.Controle mas sem significancia
estatistica

COS: dilatacao dos ventriculos cerebrais
maior do que no G.Controle com significancia
estatistica
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