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Resumo

O transtorno bipolar e o uso indevido de substéancias psicoativas sdo doengas
com alto potencial de limitacdo de autonomia, tornando-se ainda mais sérios
quando associados. Este artigo apresenta as evidéncias cientificas disponiveis
acerca da epidemiologia, etiologia, evolucdo clinica, diagndstico e tratamento
farmacoterapico e psicossocial da comorbidade transtorno bipolar do humor e
o uso indevido de substancias psicoativas.

Palavras-chave: Transtorno bipolar, abuso de substancias, comorbidade,
tratamento.

Abstract

The bipolar disorder and substance abuse are illness with highly autonomy
limitation potential, becoming still more serious when associates. This article
presents the available scientific evidences concerning the epidemiology,
etiology, clinical evolution, diagnosis and pharmacological and psychosocial
approaches designed for the bipolar disorder and substance abuse comorbidity.

Key words: Bipolar disorder, substance abuse, comorbidity, treatment.

Introducao

e 0 prognéstico de ambas as patologias (Levin e
Hennesy, 2004; Krishnan, 2005), mesmo quando o
consumo de alcool e/ou drogas é considerado de baixo

O uso indevido de substancias psicoativas pelo paciente
bipolar é extremamente comum e mais freqiente do
que o observado na populacio geral (Kessler, 2004).
Tal associacéo é capaz de alterar a expressao, o curso

risco ou moderado (Os et al., 2002; Shrier et al., 2003).
A presenca de outro transtorno psiquiatrico em depen-
dentes quimicos torna mais provavel a procura desses
por tratamento, fazendo com que as comorbidades
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sejam bastante recorrentes nos ambulatoérios e enfer-
marias especializados (Grant, 1997; Hersh e Modesto-
Lowe, 1998). Apesar da prevaléncia bem demonstrada,
ainda h4a uma grande quantidade de lacunas, tais
como a auséncia de parametros diagndsticos confidveis
e a falta de metas terapéuticas apropriadas, que colo-
cam o psiquiatra em situacoes de divida e indecisdo.
Este artigo apresenta as evidéncias cientificas acerca
da etiologia e da evolugao clinica dessa comorbidade,
seus critérios diagnésticos, bem como as estratégias
farmacolégicas e psicossociais disponiveis.

Epidemiologia

Os transtornos relacionados ao consumo de substancias
psicoativas estio entre as patologias psiquiatricas mais
comuns. Em um estudo realizado em trés capitais
brasileiras (Brasilia, Sdo Paulo e Porto Alegre) no inicio
dos anos noventa, o uso indevido de alcool foi detectado
em quase 10% da populacao, e mais da metade desta
estava desprovida de tratamento (Almeida-Filho et al.,
1992). O I Levantamento Domiciliar sobre o Uso de
Drogas no Brasil (2001) (Carlini et al., 2001) detectou
que cerca de dois tercos da populagio ja consumiu alcool
pelo menos uma vez na vida e outros 10% séao
dependentes da substancia. Quanto ao uso de drogas
ilicitas e prescritas, quase um quinto dos brasileiros o
fez. Entre estudantes do ensino fundamental e médio,
o consumo de alcool atinge 70% deles, enquanto o de
outras substancias, 25% (Galduréz et al., 1997).

O transtorno bipolar do humor acomete cerca de
1% da populacio geral brasileira (Almeida-Filho et al.,
1992). Mesmo sendo pouco freqiiente, seu impacto sobre
avida dos individuos e seus grupos de convivio se traduz
em um sério problema de satide publica. Além disso, o
conceito da doenga sofreu reformulagoes significativas
nos ultimos anos, ampliando-se o seu espectro (Angst,
2004). Desse modo, estudos mais recentes apontam para
indices de prevaléncia até cinco vezes maiores, se
comparados aos atuais (Akiskal, 1996). A partir desses
novos critérios, cerca da metade dos individuos com
diagndstico para depressdo unipolar poderia ser
considerada portadora de transtorno bipolar tipo II
(Perugi e Akiskal, 2002). Isso significa que essa cate-
goria de transtorno bipolar pode ser mais prevalente que
a depressao maior, requerendo atengao redobrada por
parte dos profissionais e 6rgéos de satide (Angst, 2004).

O transtorno bipolar é a patologia do eixo I mais
associada ao uso indevido de substancias psicoativas.
Os indices de comorbidade com o uso indevido de alcool
atingem 60% a 85% desta populacéo ao longo da vida
(Regier et al., 1990; Vieta et al., 2001), enquanto o
consumo de outras substancias psicoativas (excluido
o tabaco), de 20% a 45% (Strakowski e DelBello 2000;
Krishnan, 2005). O uso de indevido de alcool e drogas
parece ser mais prevalente no sexo masculino, apesar
de ndo haver diferenga com as mulheres no que

concerne ao uso de algumas substancias, como a co-
caina (Cassidy, 2001). Além disso, o consumo pelas
mulheres de substancias psicoativas chega a ser de
quatro a sete vezes mais intenso do que a média geral
para o mesmo sexo (Hendrick et al., 2000).

J4 entre os pacientes com problemas relacionados
ao uso de alcool e drogas, um quarto apresenta algum
transtorno do humor associado (Hasin e Nunes, 1998).
Nos servicos especializados, a prevaléncia de depen-
dentes quimicos com depressio associada pode atingir
50% e com transtorno bipolar, de 20% a 30% (Grant,
1997; Hersh e Modesto-Lowe, 1998). Esses achados fo-
ram corroborados no Brasil por Cividanes (2001), que
encontrou uma porcentagem de 22,4% de transtornos
relacionados ao consumo de 4lcool entre 85 pacientes
internados em dois hospitais psiquiatricos e um servigo
ambulatorial. Por outro lado, Menezes e Ratto (2004)
observaram psicéticos (incluindo o transtorno bipolar
do humor) em diversos ambientes de tratamento em
Sao Paulo e encontraram uma baixa porcentagem de
uso nocivo (4,2%) e dependéncia (3,1%) de alcool. Quanto
ao uso indevido de outras drogas, 8,3% dos participantes
referiram algum consumo nos tltimos 12 meses, sendo
a maconha (5,2%), os benzodiazepinicos (4,1%) e a
cocaina (2,6%), os mais consumidos.

Antecedentes familiares de uso indevido de alcool e
drogas sdo muito comuns nos pacientes acometidos pela
comorbidade em questio (Nolen et al., 2004). A
prevaléncia é ainda maior quando, além do transtorno
bipolar e do uso de substancias psicoativas, um trans-
torno de conduta é diagnosticado (Biederman et al., 2000).

Hipoteses etioldgicas

A razio para os altos indices de uso indevido de subs-
tancias em individuos com transtorno bipolar do
humor é desconhecida. Atualmente, reconhece-se que
as relagbes etiolbgicas entre o consumo de alcool e
drogas e os transtornos afetivos sdo complexas, hetero-
géneas, bidirecionais e variaveis ao longo do tempo.
Algumas hipéteses ja foram aventadas (Quadro 1).
Apesar de observadas em algumas situacgbes, nenhuma
destas é aplicavel a todos os casos, podendo também
aparecer associadas em sinergismo (Brady 1999;
McQueen e Young, 2001).

Sintomas depressivos podem predispor o uso de
substancias quimicas (hipétese da automedicacéo).
Podem também resultar de dificuldades socioeco-
némicas (desemprego, separacdes afetivas etc.) decor-
rentes de um consumo mal-adaptado (hipétese socioeco-
némica) ou serem decorrentes de alteracdes neuro-
quimicas (transitérias ou persistentes) produzidas pelo
uso cronico ou pela sindrome de abstinéncia (hipétese
neurotéxica). Por fim, é possivel que sejam patologias
independentes ocorrendo coincidentemente num
mesmo individuo (hipétese genética) (Merikangas e
Stevens, 1998; Strakowski e DelBello, 2000).
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Quadro 1. Hipoteses etiologicas para a ocorréncia de comorbidades entre o consumo de substdncias

quimicas e os transtornos afetivos.

¢ Sintomas do humor predispdem o uso de substéncias (hip6tese da automedicagao)

* 0 uso de substancias quimicas leva a comorbidade (hipétese da toxicidade)

* As repercussdes socioecondmicas do uso levam a comorbidade

* Ambos os transtornos tém uma causa comum

* Ambos sdo fatores independentes

Evolugdo clinica

Algumas evidéncias apontam que o transtorno bipolar
geralmente antecede o uso indevido de substancias
(Kupka et al., 2001; Kessler, 2004). Ainda assim, o
uso de alcool e drogas pode contribuir para o surgi-
mento da primeira crise (depressio ou mania) em
certos grupos de pacientes, habitualmente em idade
mais precoce do que a observada em pacientes bipo-
lares ndo-usudrios (Strakowski et al., 2000; Levin e
Hennesy, 2004). Apesar de tais achados ainda serem
escassos e carecerem de melhor entendimento
(Krishnan, 2005), o transtorno bipolar é considerado
fator de risco para o uso indevido de substancias
(Biederman et al., 1997) e o uso de alcool e drogas, um
agente complicador e sinal de prognéstico reservado,
tanto para a evolugdo do transtorno bipolar quanto
para a resposta ao seu tratamento (Feinman e Dunner,
1996; Drake et al., 2004; Kessler, 2004).

O risco para o desenvolvimento dessa comorbidade
¢é ainda maior quando o transtorno bipolar se inicia
precocemente (Tohen et al., 1998) ou vem acompanhado
ou precedido por transtornos de conduta (Levin e
Hennesy, 2004) e impulsividade (Swann et al., 2004).
Carlson et al. (1998) examinaram dados do Epide-
miological Catchment Area (ECA) para determinar a
ocorréncia de transtorno bipolar, transtornos de conduta
e abuso de substancia em 132 individuos que preenchiam
os critérios para o transtorno bipolar. Eles detectaram
que aqueles com transtorno de conduta na infancia
tinham maior probabilidade de desenvolvimento do uso
indevido de substancias se comparados aos bipolares sem
problemas de comportamento durante a infancia. Ha
ainda a possibilidade de os transtornos de conduta e
comportamentos disruptivos infantis serem, na
realidade, sintomas de mania na infancia, uma categoria
nosolédgica que recebeu pouca atencio dos profissionais
até recentemente, reforcando o elo causal entre o
transtorno bipolar e o uso indevido de substancias
psicoativas na idade adulta (Faedda et al., 2004; Levin e
Hennesy, 2004; Lima, 2004).

Se a relacio de causalidade é ainda entremeada
por inimeras lacunas e incertezas, o papel do consumo
de substancias como fator de piora na evolu¢io do

transtorno bipolar do humor é bem estabelecido e
consensual (Rush, 2003). Nolen et al. (2004) acompa-
nharam, por um ano, 258 pacientes bipolares e consta-
taram que a gravidade dos sintomas observados estava
diretamente relacionada ao consumo de substancias pelos
pacientes, antecedentes de dependéncia de alcool e drogas
pelos pais e baixo nivel ocupacional. Segundo Krishnan
(2005), as complicacdes do consumo de substancias sobre
o transtorno bipolar incluem maior incidéncia de episddios
mistos e ciclagem rapida, aumento do tempo de remisso
das crises, maior incidéncia de complicagoes clinicas e
aumento dos indices de tentativa de suicidio e suicidio
entre estes individuos. Outros achados apontam para
uma estreita relagao entre o consumo de alcool e drogas
e o aumento da intensidade dos sintomas de depressao e
mania, do fracasso na resposta as abordagens
terapéuticas (medicamentosas e psicossociais) e do
ntimero e duracio das internacdes (Salloum et al., 2002;
Drake et al., 2004; Levin e Hennesy, 2004).

Alcool

O uso indevido de alcool é a comorbidade mais associada
ao transtorno bipolar do humor (Vieta et al., 2001), sendo
essa condicao até cinco vezes mais prevalente entre os
pacientes bipolares do que na populacio geral (Kessler,
2004). O consumo de 4lcool entre pacientes bipolares
aumenta o risco de crises (especialmente a depressio),
internacdes e tentativas de suicidio (Cividanes, 2001).
Salloum et al. (2002) conduziram um estudo com 256
pacientes em mania internados para tratamento. Os
pacientes que também possuiam diagndstico para uso
nocivo/dependéncia de alcool apresentaram mais
sintomas de mania, maior labilidade do humor, impul-
sividade e episodios de violéncia do que aqueles sem uso
atual de 4lcool. Slama et al. (2004) estudaram 307
pacientes bipolares em tratamento ambulatorial e
constataram que a presenga de uso indevido de alcool
aumentou o risco de suicidio da amostra.

Cocaina

O consumo de cocaina chega a acometer um terco dos
pacientes bipolares, aumentando ainda mais quando
o transtorno bipolar est4 associado a um transtorno
de ansiedade (panico, fobia, TOC) (Goldberg et al.,
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1999). A cocaina é utilizada mais comumente para
manter ou potencializar o quadro de mania do que
como “automedica¢do” dos sintomas depressivos
(Crawford et al., 2003). A adesdo é o principal problema
dos usuéarios de cocaina (Goldberg et al., 1999;
Crawford et al., 2003). Além disso, a associacio entre
o uso de cocaina e a ocorréncia de problemas legais e
transtornos de personalidade (Havassy e Arns, 1998)
e a presenca de uso concomitante de alcool e crack
(Gossop et al., 2003) comprometem, per se, a evolucao
do curso da doenca e do tratamento, representando
mais um desafio para o especialista.

Maconha

Os efeitos deletérios da maconha estéo relacionados a
dose utilizada, a precocidade do inicio do consumo, as
caracteristicas de personalidade do usuario e a sua
vulnerabilidade para complicacdes psiquitricas (Os et
al., 2002; Henquet et al., 2005). Arelacio entre o consumo
de maconha e o desenvolvimento de depressdo maior foi
documentada por alguns estudos. Bovasso (2001)
entrevistou, 15 anos depois, 1.920 individuos que haviam
participado, em 1980, do Epidemiological Catchment
Area (ECA), na cidade de Baltimore. Entre os usudrios
de maconha sem diagnostico inicial de depressio maior,
orisco de aparecimento de sintomas depressivos entre
as entrevistas foi quatro vezes maior, quando comparado
ao grupo de ndo-usudrios e sem transtorno psiquiatrico.
Lynskey et al. (2004) acompanharam 277 pares de
gémeos, sendo apenas um deles dependente de maconha,
e 311 pares de gémeos, tendo apenas um deles iniciado o
consumo antes dos 17 anos. Apenas entre os gémeos
dizigéticos, a dependéncia de maconha aumentou o risco
de depressio maior. O risco de tentativa de suicidio foi
trés vezes maior entre os dependentes, sejam esses mono
ou dizigéticos. O inicio precoce do consumo esteve asso-
ciado aorisco de suicidio para ambos os tipos de gémeos,
mas ndo ao desenvolvimento de depressio. Tais achados
sugerem que essa comorbidade possui componentes
genéticos e ambientais.

No entanto, a relacio entre o uso de maconha e o
transtorno bipolar é menos conhecida. O consumo de
maconha aumenta o risco, a intensidade e o tempo de
duracdo de uma crise, geralmente polarizada para a
mania (Strakowski et al., 2000). Rottanburg et al.
(1982) observaram que um grupo de pacientes
psicéticos com testes de urina positivos para maconha
possuia crises marcadamente hipomaniacas, agitacio
psicomotora mais intensa, maior desorganizagio e
duragdo mais prolongada da crise apds o inicio do
tratamento, se comparados com pacientes psicoticos
livres da substancia. Goldberg et al. (1999) consta-
taram, que o consumo de maconha ou alcool em um
grupo de pacientes bipolares internados aumentou o
tempo de remissdo do quadro, em comparag¢ao com
bipolares ndo-usudarios de substancias psicoativas ou
usuarios de cocaina.

Critérios diagnosticos

O diagnostico de ambas comeca pela identificacdo da
presenca simultanea do transtorno bipolar do humor
e transtornos relacionados ao consumo de substancias
psicoativas, a partir dos critérios da Classificagéo de
Transtornos Mentais e de Comportamento da CID-10
/ OMS ou do Manual Diagnéstico e Estatistico de
Transtornos Mentais (DSM-IV /APA) (Quadro 2). Os
critérios diagndsticos sdo objetivos e de facil deteccio
pelo profissional capacitado. A dificuldade diagnéstica,
no entanto, estd na “atribuicio causal acerca do quadro
afetivo observado”. A décima edicio da Classificacido
Internacional das Doencas — CID-10 (OMS, 1993) néo
orienta os profissionais da saude para essa questao,
limitando-se a descrever os transtornos organicos do
humor e os transtornos do humor propriamente ditos.
J4 0 DSM-IV (APA, 1993) propde algumas diretrizes
para a identificacdo da natureza primaria ou
secundaria dos transtornos mentais induzidos por
substancias (Quadro 3).

Um roteiro para a investigacdo de algumas
hipéteses (Crome, 1999) pode ser titil para determinar
arelacao de causalidade entre as patologias observadas:

1. O consumo de substancias (ainda que uma tnica
vez) desencadeou o transtorno bipolar do humor.

2. A falta do consumo (sindrome de abstinéncia)
causou ou exacerbou o transtorno bipolar do humor.

3. O transtorno bipolar do humor levou o individuo
ao uso indevido de substancias.

4. O transtorno bipolar do humor levou ao uso indevido
de substancias, que, por sua vez, repercutiu
negativamente na evolucao do primeiro.

Apesar de uteis na pratica clinica diaria, tais
diretrizes estdo longe da operacionalidade total.
Conforme discutidas anteriormente, as relacoes de
causa e efeito entre o transtorno bipolar e o uso
indevido de substancias ainda nao estao totalmente
esclarecidas e podem néo ser as mesmas para todos
os pacientes. Além disso, os sintomas relacionados a
dependéncia de substancias psicoativas e ao
transtorno bipolar freqiientemente se sobrepdem
(Brady et al., 1999).

Todas as substancias psicoativas, especialmente
os benzodiazepinicos, possuem “sindromes de absti-
néncia protraidas”, cursando com sintomas depres-
sivos que excedem o periodo estabelecido pelo DSM-IV
(Juergens e Cowley, 2003). Requerem, por isso, um
julgamento clinico apurado no diagndstico diferencial
(Ashton, 1991). As substancias quimicas, per se, sdo
capazes de induzir ou piorar sindromes depressivas
ou maniformes, que remitem ou melhoram apenas
com a abstinéncia, muitas vezes ndo requerendo trata-
mento medicamentoso posterior (Brunette et al., 2003;
Crawford et al., 2003; Rush, 2003). Periodos de absti-
néncia de substancias como alcool, hipnéticos, opidceos
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Quadro 2. Critérios da CID-10 e DSM-IV para dependéncia de substancias.

CID-10

DSM-IV

Um diagnéstico definitivo de dependéncia deve usualmente ser
feito somente se trés ou mais dos seguintes requisitos tenham sido
experenciados ou exibidos em algum momento do ano anterior:

(a) um forte desejo ou senso de compulsdo para consumir a
substancia;

(b) dificuldades em controlar o comportamento de consumir
a substancia em termos de seu inicio, término e niveis de
consumo;

(c) um estado de abstinéncia fisioldgico quando o uso da
substancia cessou ou foi reduzido, como evidenciado por:
sindrome de abstinéncia para a substancia ou o uso da mesma
substancia (ou de umaintimamente relacionada) com aintengado
de aliviar ou evitar sintomas de abstinéncia;

(d) evidéncia de tolerancia, de tal forma que doses crescentes
da substéancia psicoativa sdo requeridas para alcancar efeitos
originalmente produzidos por doses mais baixas;

(e) abandono progressivo de prazeres e interesses alternativos
em favor do uso da substancia psicoativa, aumento da
quantidade de tempo necessaria para se recuperar de seus
efeitos;

(f) persisténcia no uso da substancia, a despeito de evidéncia
clara de conseqiiéncias manifestamente nocivas (deve-se
fazer esforgos claros para determinar se o usuario estava
realmente consciente da natureza e extensdo do dano).

Um padrdo mal-adaptativo de uso de substancia, levando a prejuizo
clinicamente significativo, manifestado por trés (ou mais) dos
seguintes critérios, ocorrendo a qualquer momento no mesmo
periodo de 12 meses:

(1) Tolerancia, definida por qualquer um dos seguintes aspectos:

(a) uma necessidade de quantidades progressivamente
maiores da substancia para adquirir a intoxicagdo ou o
efeito desejado;

(b) acentuada reducdo do efeito com o uso continuado da
mesma quantidade de substancia.

(2) Abstinéncia, manifestada por qualquer um dos seguintes
aspectos:

(a) sindrome de abstinéncia caracteristica para a substancia;

(b) amesma substancia (ou uma substéancia estreitamente
relacionada) é consumida para aliviar ou evitar sintomas
de abstinéncia.

(3) A substancia é freqiientemente consumida em maiores
quantidades ou por um periodo mais longo do que o pretendido.

(4) Existe um desejo persistente ou esforgos mal-sucedidos no
sentido de reduzir ou controlar o uso da substancia.

(5) Muito tempo é gasto em atividades necessarias para a
obtengdo da substancia, na utilizagdo da substéncia ou na
recuperacgdo de seus efeitos.

(6) Importantes atividades sociais, ocupacionais ou
recreativas sdo abandonadas ou reduzidas em virtude
do uso da substancia.

(7) O usodasubstancia continua, apesar da consciéncia de ter
um problema fisico ou psicoldgico persistente ou recorrente
que tende a ser causado ou exacerbado pela substancia.

Quadro 3. Diretrizes diagnosticas do DSM-IV (APA,1993) para a atribuicdo de um transtorno mental induzido

por substancia.

Sinais de transtorno mental induzido por substéncia

® Inicio durante a intoxicac&@o ou abstinéncia, com melhora apds a resolugédo destas.

* Presenca de caracteristicas atipicas do transtorno mental (por exemplo: primeiro episédio de mania ap6s os 45 anos).

Sinais de transtorno mental ndo-induzido por substéncia

* Persisténcia dos sintomas a despeito da resolugdo do quadro de intoxicagcdo ou abstinéncia por mais de quatro semanas.

¢ Sintomas surpreendentes em niimero e/ou intensidade em comparag&o aos observados nas sindromes de intoxicag@o ou abstinéncia.

* Episodios anteriores do transtorno mental livre do uso de substancias.

Sinais de transtornos mentais mimetizados por substancia

¢ Sinais e sintomas ligados as caracteristicas fisioldgicas e comportamentais da intoxicagdo ou da abstinéncia da substancia, apds

a utilizagdo de uma dose compativel ao quadro observado.

e estimulantes podem ser marcados por sintomas
depressivos, tais como disforia, lentificagio e alteragao
do sono, do apetite e da concentracio (Brunette et al.,
2003; Rush, 2003; Krishnan, 2005). Ao contrario dos
sintomas depressivos, os quadros maniformes sdo
induzidos principalmente pelo uso de estimulantes e

alucinégenos (Halpern, 2003). Por fim, a combinacio
de agentes depressores e estimulantes em usuarios
pesados pode tornar ainda mais dificil a diferenciacao
entre os transtornos afetivos induzidos e nao-induzidos
por substancias (Strakowski et al., 2000; Strakowski
e DelBello, 2000; Crawford et al., 2003).
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Por outro lado, sintomas leves de mania, especial-
mente entre os cicladores rapidos e bipolares tipo I1,
sfo freqiientemente diagnosticados como sinais de
recaida e fracasso dos pacientes em alcangar a absti-
néncia ou como componentes da sindrome de
abstinéncia da substéancia que utilizavam (Katzow et
al., 2003). Sherwood et al. (2001) chamam a atencio
para os altos indices de sintomas hipomaniacos entre
pacientes de servicos ambulatoriais estadunidenses,
ressaltando que estes, quando ndo diagnosticados,
estdo diretamente relacionados a baixa adesio e
refratariedade ao tratamento instituido. Vieta et al.
(2000) observaram que o transtorno bipolar tipo II é
menos diagnosticado do que deveria, em decorréncia
da semelhanca entre as suas sintomatologias e suas
principais comorbidades, entre elas, o uso indevido de
substancias psicoativas.

Por fim, o transtorno bipolar do humor pode estar
associado a outras patologias psiquiatricas, tais como
déficit de atencgdo e hiperatividade e transtorno de
personalidade borderline, ambos intimamente asso-
ciados ao consumo de substancias psicoativas (Sasson
et al., 2003). Desse modo, a avaliacdo diagnéstica do
psiquiatra deve ser cuidadosa, requerendo, na maior
parte dos casos, algumas sessées com o paciente, fami-
liares e grupos de convivio até a construgdo de um
diagnostico responsivo as estratégias de tratamento
farmacoldgicas e psicossociais propostas.

Tratamento

O individuo com transtorno bipolar do humor, que faz
uso indevido de substancias psicoativas, requer acom-

panhamento multidisciplinar especializado, de longa
duracao, preferencialmente em ambiente ambulatorial
e supervisionado por uma unica equipe profissional
(NIDA, 2001; Department of Health, 2002).

Ainda que o tratamento apresente melhores resul-
tados quando o transtorno bipolar e a dependéncia de
substancias psicoativas aparecem em suas formas
puras, a abordagem dessa comorbidade pode ser bem-
sucedida. Drake et al. (2004) acompanharam por trés
anos o tratamento multidisciplinar de 51 pacientes com
histéria de transtorno bipolar ha mais de dez anos e
dependéncia de substancias psicoativas. Ao final do
seguimento, observaram que a maioria estava absti-
nente e vivendo de maneira autéonoma, com trabalho,
contatos sociais com ndo-usudrios de alcool e drogas e
satisfeitos com sua qualidade de vida. No entanto, houve
pouca ou nenhuma melhora dos sintomas psiquiatricos,
que os autores consideraram “cronicos” e “arraigados”.

A primeira meta terapéutica deve ser a remissao
dos sintomas afetivos agudos e a obtencdo de uma
abstinéncia estavel (McElroy, 2004). Isso aumenta a
adesdo ao tratamento e melhora o prognostico de
ambas as patologias (Department of Health, 2002). A
gravidade da comorbidade néo é per se um preditor de
fracasso, mas o profissional deve possuir a sua
dimenséo exata (Figura 1), para que possa escolher a
estratégia medicamentosa e o ambiente de tratamento
mais adequados (Department of Health, 2002;
Crawford et al., 2003).

Farmacoterapia

Ha pouco conhecimento acerca de estratégias medica-
mentosas especificas para essa populagio. Segundo

Gravidade do uso indevido

Baixa

Alta

A
Dependente de alcool e bipolar Paciente em episddio de mania
(fase de eutimia) que experimenta bebendo diariamente grandes
aumento da ansiedade. quantidades de &lcool.

Alta
Gravidade do transtorno

Paciente bipolar, eutimico, ultima- Paciente bipolar em mania, que ndo
mente consumindo quantidades apresenta aumento do consumo de
moderadas de alcool durante os alcool na vigéncia da crise.
fins de semana.

Baixa

Figura 1. Aspectos relacionados a interacdo da gravidade do consumo de alcool e drogas em pacientes
com transtorno bipolar do humor, com exemplos de quadros possiveis em cada condigdo.
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Kosten e Kosten (2004), a medicacgéo ideal para o
tratamento da comorbidade transtorno bipolar do
humor e uso indevido de substancias psicoativas deve-
ria possuir as seguintes caracteristicas: 1) remitir
completamente as polarizacdes de humor (mania e
depressio); 2) aliviar os sintomas de abstinéncia e fis-
sura; 3) prevenir recaidas; 4) baixo potencial de abuso/
dependéncia; 5) via de administracio e posologia de
facil manejo; 6) alta tolerabilidade pelo paciente. Os
farmacos que melhor se aproximam desses critérios
serdo apresentados a seguir.

Estabilizadores do humor

Em pacientes com transtorno bipolar do humor e
dependéncia de substancias psicoativas, a utilizac¢do de
qualquer tipo de estabilizador do humor contribui para
areducdo e melhora do padrio de consumo (Brown et
al., 2001). O litio, mesmo considerado a melhor opcao
terapéutica para o transtorno bipolar em sua forma
pura (Macritchie et al., 2001), é significativamente
menos eficaz entre bipolares com dependéncia de alcool
e drogas (Kleindienst e Greil, 2003).

Estudos preliminares, em sua maioria abertos
e ndo-controlados, tém sugerido o valproato e o dival-
proato de s6dio como alternativas eficazes ao litio,
pois além de sua acéo estabilizadora do humor, ambos
tém-se mostrado capazes de diminuir a impulsivi-
dade, os comportamentos explosivos e a fissura em
usuérios de 4lcool e cocaina (Kosten e Kosten, 2004).
Em um recente ensaio clinico, Salloum et al. (2005)
acompanharam 59 pacientes bipolares tipo I e
dependentes de alcool, randomizados em dois grupos.
O grupo de pacientes tratado com litio e divalproato
reduziu significativamente seu padréo de consumo
de alcool, se comparado ao grupo-placedo. O impacto
sobre os sintomas afetivos foi semelhante para ambos
os grupos. Parece haver uma relacgao entre a dose e
a eficacia do divalproato sobre o uso indevido de
drogas: Halikas et al. (2001), em um estudo aberto
com usudrios de cocaina tomando divalproato,
encontraram menos testes de urina positivos para a
substancia entre aqueles com niveis séricos do
medicamento acima de 50 ug/ml.

Outra alternativa com potencial terapéutico é o
topiramato: este estabilizador de acio gabaérgica tem-
se mostrado eficaz na reducio do craving e recaidas
entre usudrios de alcool (Kenna et al., 2004) e cocaina
(Kampman et al., 2004; Rounsaville, 2004; Sofuoglu
e Kosten, 2005). Por fim, a lamotrigina (Brown et al.,
2003) e a gabapentina (Sokolski et al., 1999)
mostraram-se eficazes na melhora dos sintomas
depressivos e maniformes, do craving e da recaida em
estudos abertos e ndo-controlados com usudrios de
cocaina. Nao foram encontrados na literatura médica
estudos acerca da eficacia do topiramato, da
gabapentina e da lamotrigina em pacientes bipolares
e usudrios de substancias psicoativas, tampouco
estudos controlados e com maior indice amostral.

Antipsicoticos

Os antipsicéticos atipicos, especialmente entre pacien-
tes bipolares tipo II e usudrios de alcool e drogas, tém-
se mostrado eficazes como coadjuvantes dos estabiliza-
dores do humor, tanto na remissio das crises de mania
quanto no manejo da ansiedade (Albanese e Pies,
2004). Algumas questdes acerca dessa classe medica-
mentosa ainda precisam de mais esclarecimentos, a
fim de proporcionar mais seguranca e precisio as
estratégias farmacoterapicas dos especialistas. Por
exemplo, alguns estudos aventam que a prescricao de
neurolépticos poderia funcionar como um “gatilho”
para o consumo de cocaina entre pacientes em mania
que a utilizam para potencializar esse estado. Tal
hipétese é corroborada por experimentos que demons-
tram aumento do consumo de estimulantes em
animais tratados com neurolépticos tipicos. Apesar de
esse fen6meno ser menos recorrente entre os neurolép-
ticos atipicos, ha necessidade de mais estudos para
elucidar melhor a questao (Brown et al., 2001).

Antidepressivos

O potencial terapéutico dos antidepressivos no trata-
mento da comorbidade depressao maior e uso indevido
de 4lcool e drogas tem-se mostrado bastante desani-
mador. Nunes e Levin (2004) realizaram uma meta-
nalise de artigos da literatura acerca do tema. Apenas
artigos longitudinais, duplo-cegos e controlados foram
incluidos. Os autores concluiram que os antidepres-
sivos trazem apenas “beneficios modestos” para esses
pacientes. Desse modo, nunca podem ser a Unica,
tampouco a principal, abordagem instituida, devendo
sempre estar associada a estratégias (farmacolégicas
e/ou psicossociais) direcionadas ao uso indevido de
substancias. Pettinati (2004) chegou a resultados
semelhantes ao revisar a literatura acerca do uso de
antidepressivos em dependentes de alcool com depres-
sdo maior. Apesar de contribuir para a remissao dos
sintomas depressivos nesses individuos, tal melhora
nao teve impacto positivo sobre seu padrdo de consumo
de bebidas alcodlicas.

As evidéncias acerca do papel dos antidepressivos
no tratamento da comorbidade em questao sdo escas-
sas e carentes de mais embasamento cientifico. No
entanto, parecem seguir a mesma tendéncia observada
com a comorbidade depressdo maior: sdo ineficazes
quando desacompanhados de outros tratamentos
(Salloum e Thase, 2000). Estudos abertos com inibi-
dores seletivos da recaptacio de serotonina sdo os mais
recorrentes. Entre estes, a fluoxetina encontra melhor
aceitacao, em virtude da sua seguranca, agao farmaco-
l6gica sobre a impulsividade e baixa interagdo medica-
mentosa com substancias psicoativas (Kosten e Kos-
ten, 2004). Um estudo piloto com 13 usudrios de cocai-
na deprimidos utilizando venlafaxina demonstrou que
esta fol capaz de remitir os sintomas depressivos e
reduzir o consumo de cocaina na maioria dos partici-
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pantes (McDowell et al., 2000). Um estudo maior e
com grupo controle esta sendo realizado no momento
(Kosten e Kosten, 2004).

Benzodiazepinicos

Os benzodiazepinicos sdo prescritos com bastante
freqiiéncia (e eficdcia comprovada) para os pacientes
com transtornos do humor (Licht, 1998). O mesmo
nao pode ser comprovado quando o transtorno bipolar
vem associado ao uso indevido de substancias psicoa-
tivas: nesses casos, além de nao ser eficaz no manejo
dos sintomas de depressio, mania e ansiedade, aumen-
tam consideravelmente o risco de dependéncia ao
medicamento (Brunette et al, 2003). Desse modo, essa
classe de substancias deve ser utilizada com bastante
reserva (ou mesmo evitada) para essa populacio
(Roache et al., 1995; Johnson et al., 1998).

Abordagens voltadas para a abstinéncia de
substancias psicoativas

Qualquer abordagem famacoterapica para o trata-
mento da depressdo ou mania perde eficacia diante do
uso de drogas (Nunes e Levin, 2004). Desse modo,
nao se pode pensar no tratamento do transtorno bipolar
do humor em usudrios de substancias psicoativas sem
estruturar abordagens e atuar diretamente sobre o
consumo de alcool e outras substancias psicoativas. A
abstinéncia continua a ser o melhor parametro para
a execucdo de uma boa avaliacdo clinica e planeja-
mento terapéutico do transtorno bipolar do humor
(Brown et al., 2001; Nunes e Levin, 2004).

As abordagens motivacionais e cognitivo-compor-
tamentais tém-se mostrado as mais promissoras
(Department of Health, 2002; Carroll, 2004). Diversos
programas especificos de tratamento tém aumentado
a adesao, reduzido recaidas, remitido sintomas afetivos
e melhorado a reinsercio social entre os individuos
bipolares com problemas relacionados ao consumo de
4lcool e drogas (Carroll, 2004).

Programas de tratamento estruturados

O tratamento das comorbidades deve ser planejado e
estruturado longitudinalmente, com a participacgao do
paciente e seus familiares. O Department of Health
(2002) propde um modelo de atencio multidisclipinar
dividido em quatro etapas: engajamento, motivacgao
para a mudanca, tratamento ativo e prevencao da
recaida com treinamento de habilidades sociais.
Inicialmente, deve-se buscar o engajamento de todos

para o tratamento, por meio de abordagens ndo-con-
frontativas e empaticas. Nesse periodo, a observagao
e o manejo de necessidades prementes, tais como
complicacgdes clinicas, resolugdo de conflitos interpes-
soais e melhora da qualidade de vida, podem ser mais
importantes do que a abstinéncia imediata.

A partir do estabelecimento de um bom vinculo
terapéutico, a motivag¢ao para a mudanca deve ser
trabalhada, visando a um estilo de vida livre de subs-
tancias e mais compativel com a eutimia. Cabe nesse
momento desenvolver atividades psicoeducativas com
0 paciente sobre o consumo de substancias e suas
repercussoes na sua saude fisica e mental, apre-
sentar dados objetivos acerca da evolugao do seu
estado (exames do perfil hepatico, testes neuropsi-
colégicos etc.), promover um balanco dos prés e con-
tras da abstinéncia e da permanéncia do uso, avaliar
as barreiras e ameacas ao tratamento, levantar os
problemas passados relacionados ao consumo de
drogas e ao transtorno bipolar do humor e escolher a
estratégia farmacoterapica mais adequada.

Superadas as etapas anteriores, comeca o trata-
mento ativo. Ele deve ser implementado de maneira
integrada, a partir de abordagens motivacionais e
cognitivas, aconselhamento individual e em grupo, e
com preocupacao voltada ao suporte social. O periodo
de tratamento é de longa duracdo. A quarta etapa
complementa a terceira e consiste na instituicdo de
técnicas de prevencao da recaida e habilidades sociais,
a partir da identificacéo de fatores de risco de recaida
e das necessidades do paciente.

Conclusao

Hé uma série de lacunas acerca do entendimento
etiolégico do transtorno bipolar do humor associado
ao uso indevido de substancias psicoativas. Por outro
lado, h4 uma grande variedade de estratégias medica-
mentosas e psicossociais em desenvolvimento, que
ainda necessitam de estudos mais elaborados e por
tempo mais prolongado. Entre as pesquisas farmaco-
terapicas em curso, merecem atencio especial aquelas
acerca dos novos estabilizadores do humor, cujo
potencial terapéutico parece contribuir tanto para a
remissao dos sintomas afetivos, quanto para a melhora
dos padroes de abstinéncia. A criacio de programas
estruturados de atencio, com participa¢ao da familia
e supervisionado por equipe multidisciplinar parece
ser o caminho mais promissor.
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