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RESUMO

ARAUJO, Jéssica Morais. Protocolo de Avaliacio de Primeiro Episodio Psicotico: a
Experiéncia dos Servicos de Psiquiatria de Cuidados Agudos e Intervencdo Precoce do
Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirido Preto — Universidade de Sao
Paulo. 2021. 70f. Dissertagdo (Mestrado em Ciéncias) — Faculdade de Medicina de Ribeirao
Preto, Universidade de Sdao Paulo, Ribeirdo Preto, 2021.

Primeiro episodio psicotico ¢ uma condi¢do que acomete principalmente adultos jovens e pode
decorrer de inimeros fatores etiologicos. Os servigos de Psiquiatria de Cuidados Agudos e
Intervencao Precoce do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto -
Universidade de Sao Paulo (HCFMRP-USP) adotam um protocolo para diagndstico diferencial
de primeiro episodio psicotico (PEP), desenvolvido ha cerca de 10 anos por sua equipe médica,
baseado nas evidéncias cientificas disponiveis. No protocolo de PEP do HCFMRP-USP sao
incluidos alguns exames laboratoriais de triagem, cuja principal finalidade ¢ a exclusdao de
outras condi¢cdoes médicas e/ou uso de substincias psicoativas. Objetivamos aprimorar a
aplicabilidade clinica do protocolo e ampliar a abrangéncia de avaliacao, através da conjugacao
de trés eixos de andlise: varidveis sociodemograficas, clinicas e laboratoriais de uma amostra
de 250 pacientes atendidos no Ambulatério de Primeiro Episodio Psicotico (APEP), entre
janeiro de 2015 e dezembro de 2018, associado a revisdo de diretrizes internacionais e discussao
em consenso de especialistas. A maioria dos pacientes com protocolo completo eram do sexo
masculino (69,1%; X? = 5,762, p = 0,002). H4 um predominio de transtorno psicotico primério,
notadamente aqueles que estdo no espectro da esquizofrenia (43,4%; Fisher = 15,593; p =
0.007), seguido da psicose associada ao uso de substancias psicoativas como hipotese
diagnostica inicial. Os exames toxicologicos documentam alta prevaléncia do uso de cannabis
entre os pacientes (19,4%). A adesao ao protocolo de exames ¢ parcial e parece ser influenciada
por varidveis clinicas e sociodemograficas. A revisdo de quatro diretrizes internacionais
recentes destaca a necessidade de uma avaliagdo ampla que englobe, principalmente, o estilo
de vida e estado metabolico do paciente, pois ha evidéncias crescentes da alta taxa de
mortalidade por causas cardiovasculares nessa populacao. O estudo possibilitou a construcao
de um protocolo que da maior importancia a avaliacdo clinica e anamnese, o que condiciona a
solicitagao de propedé€utica complementar, tanto laboratorial quando de imagem, para casos
especificos, conforme julgamento clinico. As principais mudangas, além das citadas, envolvem
maior racionalidade na solicitagdo do exame toxicoldgico e tomografia computadorizada de
cranio. Palavras-chave: Protocolo de avaliagdo, Primeiro episddio psicotico, Intervengao

Precoce, Cuidados Agudos, Diagnostico diferencial.
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ABSTRACT

ARAUJO, Jéssica Morais. First Episode Psychosis Assessment Protocol: The Experience
From Acute Care Psychiatry and Early Intervention Services of Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto — Universidade de Sao Paulo. 2021. 70f.
Dissertation (Masters in Sciences) — Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto, Universidade de
Sao Paulo, Ribeirdo Preto, 2021

First episode psychosis is a condition that mainly affects young people and can result from
numerous etiological factors. The Acute Care Psychiatry and Early Intervention Services of
Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto — Universidade de Sao Paulo
(HCFMRP-USP) adopt a protocol for differential diagnosis of first episode psychosis (FEP),
developed about 10 years ago by their medical team, based on available scientific evidence.
The protocol includes screening laboratory tests, whose main purpose is to exclude other
medical conditions and/or the use of psychoactive substances. We aim to improve the clinical
applicability of the protocol and expand the scope of assessment, through the combination of
three axes of analysis: sociodemographic, clinical, and laboratory variables of a sample of 250
patients treated at the Ambulatério de Primeiro Episodio Psicotico (APEP), between January
2015 and December 2018, in association with a review of international guidelines and expert
consensus. Most patients with complete protocol were male (69.1%; X2 = 5.762, p = 0.002).
Primary psychotic disorders are predominant, notably, those on the schizophrenia spectrum
(43.4%; Fisher = 15.593; p = 0.007), followed by psychosis associated with the use of
psychoactive substances as an initial diagnostic hypothesis. Toxicological tests document a high
prevalence of cannabis use among patients (19.4%). Protocol adherence is partial and seems to
be influenced by clinical and sociodemographic variables. The review of four recent
international guidelines highlights the need for a comprehensive assessment that targets
patient's lifestyle and metabolic status since there is growing evidence of high mortality rates
from cardiovascular disease in this population. The study enabled the construction of a protocol
that gives greater importance to clinical evaluation and anamnesis, which guides the request for
complementary propaedeutics, such as laboratory, and imaging, for specific cases, according to
clinical judgment. The main changes, in addition to those mentioned, involve greater rationality
in toxicological testing and cranial computed tomography request. Keywords: Assessment

Protocol, First Episode Psychosis, Early Intervention, Acute Care, Differential Diagnosis.



11

LISTA DE FIGURAS

Figura 1 — Fluxograma do processo de diagndstico diferencial do primeiro episddio psicotico. 20

Figura 2 — Fluxograma da selecdo de pacientes para @ amostra. ..........cceceeevveereerieeenieenieeneennnen 32



12

LISTA DE QUADROS

Quadro 1 — Fatores ambientais associados a psicose de acordo com o periodo de exposi¢do ao

10ng0 Ao dESENVOIVIMENLO. ...uiiiiiiieeiiieeiie ettt et et e et e e e et eeetaeessseeesssaeesssaeessseeenns 17
Quadro 2- Caracterizacao de pacientes com FAN alterado e investigado. ........ccccceevveevcuieennenne 39
Quadro 3 - Caracterizagao da populagao com resultado alterado de Elisa Anti-HIV.................. 40
Quadro 4 - Revisao de diretrizes internacionais sobre primeiro episodio psicotico.................... 41

Quadro 5 - Protocolo para Avaliagdo de Primeiro Epis0dio PSICOtICO ......ccouveeveviieeiiiieiieeieene 47



13

LISTA DE TABELAS

Tabela 1 — Rol de exames solicitados no protocolo de diagndstico diferencial de PEP do
HCFMRP-USP e estimativa de custos @0 SUS.........cooiiiiiiiiiiiiiieieeeee e 23
Tabela 2 - Lista de diagnosticos segundo o DSM-5 e sua ocorréncia na amostra de pacientes
atendidos que ndo preenchem critérios para PEP ..o 33
Tabela 3 - Distribui¢do dos pacientes em primeiro episodio psicético, segundo realizacao parcial
ou completa do protocolo e varidveis sociodemograficas (N = 250).......cccccccveeveieeriieencieenieeene 34
Tabela 4 - Distribuicdo de casos novos de primeiro episoddio psicotico atendidos no APEP,
segundo ano de admissdao no ambulatério e realizacao do protocolo de exames (n = 250)......... 35
Tabela 5 - Distribuicdo de casos novos de primeiro episddio psicotico atendidos no APEP,
segundo nivel de complexidade do servico de encaminhamento e realizagdo do protocolo de
EXAMES (11 = 250). .eiieiiieeiieeeitie et ettt ete e e et e e et e e e teeessbeeessteeesbeeesseeensreeesaeeenseeeeneeeenaeeeenaeeenns 35
Tabela 6 - Distribuicdo de casos novos de primeiro episodio psicotico atendidos no APEP,
segundo diagndstico inicial e realizagao do protocolo de exames (n = 250)......cccccveeevvveerreeennee. 36
Tabela 7 - Distribuicdo de casos novos de primeiro episoddio psicotico atendidos no APEP,
segundo situacdo do seguimento em dezembro de 2019 e realizacdo do protocolo de exames (n =
250)). ettt ettt bttt h e bt e h et bt e eh et et e e e he e e bt e eht e e beeshte e bt e enteebeenaneens 36
Tabela 8 - Exames faltantes, quantidade de pacientes sem o resultado em numero absoluto e
POTCENTAZEINL. ...eeiieuiiiieeeeiiieeeeeitteeeertteeeeettteeesettaeeeasnsseeeesnsaeeesasssaeeseannseeesannsseeesannsaeesesnsseeessnnnsees 37

Tabela 9 - Exames realizados e resultados alterados em niimero absoluto e porcentagem. ........ 38



SUMARIO
1 INTRODUCAO
1.1 Caracterizacao do problema
1.2 Protocolos Clinicos e Intervenciao Precoce em Psiquiatria
1.3 Diagnoéstico diferencial de primeiro episodio psicotico

1.4 Protocolo de Diagnoéstico Diferencial de PEP do (HCFMRP-USP)

1.4.1 Exames laboratoriais
2 JUSTIFICATIVA DO ESTUDO
3 OBJETIVOS
4 MATERIAL E METODOS

4.1 Estudo descritivo do Ambulatorio de Primeiro Episodio Psicotico
4.1.1 Delineamento e contexto do estudo
4.1.2 Procedimentos para Coleta de Dados
4.1.3 Critérios para Composi¢ao da Amostra
4.1.4 Definicao e caracterizagdo das varidveis de interesse

4.1.5 Analise estatistica
4.2 Revisao de diretrizes internacionais
4.3 Consenso de especialistas
5 RESULTADOS

5.1 Estudo descritivo do Ambulatorio de Primeiro Episodio Psicotico
5.1.1 Composi¢ao da amostra
5.1.2 Perfil sociodemografico e clinico da amostra

5.1.3 Perfil laboratorial da amostra
5.2 Revisao de diretrizes internacionais
5.3 Consenso de especialistas
5.4 Protocolo atualizado
6 DISCUSSAO

6.1 Adesao ao protocolo

14

16

16

17

19

21
22

24

25

26

26
26
27
27
27
29

29

31

32

32
32
33
36

40

44

46

48

48



6.2 Atualizacdo do protocolo
7 FORCAS E LIMITACOES DO ESTUDO
8 CONCLUSAO
REFERENCIAS
ANEXOS

APENDICES

15

50

56

57

58

68

70



16

1 INTRODUCAO
1.1 Caracterizacao do problema

Os transtornos psicoticos sdo transtornos mentais graves que acometem individuos
jovens e estdo entre os transtornos psiquiatricos mais debilitantes (EZEOKE et al., 2013).
Caracterizam-se pela presenca de delirios, alucinagdes, desorganizacdo do pensamento ou
comportamento, incluindo catatonia, e sintomas negativos (AMERICAN PSYCHIATRIC
ASSOCIATION, 2013).

O primeiro episodio psicotico (PEP) consiste na primeira instalacdo dos sintomas e tem
sua principal incidéncia em adultos jovens, sendo responsavel, entdo, por grave perda de
funcionalidade, em termos ocupacionais e sociais (CORRELL et al., 2018). Dados relativos a
incidéncia de PEP no Brasil, sdo escassos. Em estudo conduzido na cidade de Sao Paulo
(MENEZES et al., 2007), 367 casos de PEP foram identificados no periodo de 2002-2005. A
taxa de incidéncia encontrada foi de 15,8/100.000 pessoa-ano [intervalo de confianca de 95%
(IC 95%): 14,3 — 17,6], considerada baixa para uma metrépole como Sao Paulo, tendo-se em
vista as altas taxas de incidéncia observadas em grandes metropoles europeias (JONGSMA et
al., 2018).

Em um estudo realizado em nosso meio (DEL-BEN et al., 2019), verificamos que as
taxa de incidéncia de PEP no Décimo Terceiro Departamento Regional de Saude do Estado de
Sao Paulo (DRS-XIII) foi mais elevada entre pessoas que se autodeclararam como nao brancas
(19,9/100.000 1C95%: 20,5 — 19,0), em comparacao aos brancos (15,2; [C95%: 12,8 — 17,5), e
entre os moradores das 25 cidades componentes do DRS-XIII (21,3/100.000; 1C95%: 20,2 —
22,3), em comparagdo com Ribeirdo Preto (16,7/100.000; 1C95%: 15,7 — 17,7), a cidade sede
do departamento e com maior densidade populacional, mas melhores indicadores
socioecondmicos.

A etiologia dos transtornos mentais com manifestacdes psicoticas ndo € bem conhecida.
Sabe-se que decorre da interagdo de multiplos fatores, tanto bioldgicos como socioambientais.
Diversos estudos epidemiologicos levantaram evidéncias a respeito dos principais fatores de
risco associados a génese da psicose primaria (ZWICKER et al., 2017). Historia familiar e
vulnerabilidade genética, alteragdes de neurodesenvolvimento, intercorréncias na gestacao,
experiéncias traumaticas na infancia, baixa escolaridade, estressores ambientais atuais ou
recentes, uso de substancias psicoativas, entre outros, sdo fatores associados a um maior risco
de ocorréncia de transtornos psicoticos (DAVIS et al., 2016; RADUA et al., 2018).

O Quadro 1 demonstra os principais fatores ambientais associados com risco aumentado

de ocorréncia de psicose, de acordo com o periodo de exposi¢ao ao longo do desenvolvimento.
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A investigagdo clinica de um paciente com sintomas psicéticos deve levar em consideracao os
antecedentes pessoais, relacionados a gestagao, parto e neurodesenvolvimento. Além disso, nao
se pode deixar de caracterizar a exposicao a eventos adversos em periodo precoce da vida,
devido a importancia de seus desdobramentos na neurobiologia e no surgimento de sintomas

psicoticos (FACHIM et al., 2020; GOMES et al., 2019).

Quadro 1 — Fatores ambientais associados a psicose de acordo com o periodo de exposi¢do ao

longo do desenvolvimento.

Fatores ambientais/ Pré-natal Perinatal Infancia Adolescéncia
Exposi¢ao

Desnutri¢do X

Anemia materna X

Metais pesados X

Toxoplasma gondii* X

Infeccdo viral* X X X

Status de minoria X X X X
Baixo nivel socioeconémico* X X X X
Vitamina D Sérica baixa X

Complicagdes obstétricas X

Estacdo do nascimento* X

Prematuridade X

Migragao* X X X
Zona urbana* X X X
Maus tratos* X

Bullying X

Trauma cranioencefalico X X
Estimulantes X X
Cannabis* X
Tabaco* X

*Maior nivel de evidéncia da associagdo (metanalise ou multiplos estudos de larga escala), os demais apresentam consisténcia

intermediaria (multiplos estudos pequenos ou forte associacdo em estudo de alta qualidade). Adaptado de Zwicker et al., 2017.

1.2 Protocolos Clinicos e Intervencio Precoce em Psiquiatria
Na década de 90, o meio cientifico iniciou um movimento que vem ganhando espaco
progressivamente, a pratica da Medicina Baseada em Evidéncia. O foco ¢ sedimentar a assisténcia

em uma base cientifica solida, através do treino de profissionais para adotarem postura critica a
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respeito da credibilidade das evidéncias originadas de pesquisas (HENEGHAN et al, 2017).
Analise critica das evidéncias, desenvolvimento de revisdes sistematicas e a constru¢ao de
diretrizes para a pratica clinica sdo dominios fundamentais para a pratica da Medicina Baseada

em Evidéncia (DJULBEGOVIC, B.; GUYATT, G. H., 2017).

A Psiquiatria Baseada em Evidéncia vem sendo construida como resultado do novo
paradigma. Propde-se aliar evidéncia cientifica ao cuidado individualizado ofertado em servicos
de base comunitaria (PAULUS, 2017). O uso de protocolos clinicos na psiquiatria atende ao
pretendido, na medida em que considera o método cientifico e o adapta a rotina assistencial. A
pratica clinica em outras especialidades médicas, hd mais tempo, ¢ parametrizada por evidéncias,
o que se demonstra pela adogao de diretrizes bem estabelecidas para o manejo de situacdes de
urgéncia e emergéncia, por exemplo. Na psiquiatria, o conceito ¢ recente e inovador, por
interromper um legado cultural e tradicional do tipo de cuidado ofertado ao doente e da forma

como ¢ concebido o processo saude-doenca.

Intervencao precoce (IP) em psiquiatria ¢ a expressao usada para designar uma forma
especifica de conducao dos transtornos psiquiatricos, baseada em evidéncias cientificas, que prevé
o estabelecimento precoce de diagnodstico acurado e tratamento efetivo, com o objetivo de
melhorar o desfecho clinico e funcional. Os primeiros estudos em IP foram direcionados para o
PEP, na década de 90 (ALBERT; WEIBEL, 2019). Assim como ocorre na atuagdo imediata de
profissionais frente a um infarto agudo do miocardio ou acidente vascular cerebral, a premissa ¢
intervir o mais rapido possivel na “janela de oportunidade” apos instalagio do PEP
(NASRALLAH, 2017). Reduzir a duracdo de psicose ndo tratada, aprimorar o desempenho
funcional, reduzindo os prejuizos decorrentes do transtorno sdo alguns dos focos da IP, ao

considerar a importancia da fase inicial do adoecimento psiquico (SRIHARI et al., 2012).

Nesse contexto, surgiram em diversas localidades do globo servicos de intervencao
precoce, cuja oferta de tratamento ¢ feita por equipe multidisciplinar, que inclui ndo s6 o paciente,
mas sua familia no processo de recuperagao (ACEITUNO et al., 2019). Dados recentes da
literatura demonstram a superioridade do tratamento oferecido por servigos de IP em PEP em
relagdo ao tratamento usual (CORRELL et al., 2018; PUNTIS et al., 2020). Os resultados
evidenciam que a descontinuacdo do tratamento por qualquer motivo € menor, como o sdo as
taxas de reinternacao e a gravidade dos sintomas em periodos distintos de aferi¢cao. O engajamento
na escola ou no trabalho também parece ser maior entre aqueles que frequentam servigos

especializados em IP.
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1.3 Diagnoéstico diferencial de primeiro episodio psicotico

O primeiro atendimento ao paciente em PEP deve incluir vasta investigagdo. Um dos
aspectos avaliados consiste no diagnostico diferencial. Dentre os transtornos psiquiatricos com
manifestagdes psicoticas estdo os do espectro da esquizofrenia (transtorno delirante, psicético
breve, esquizofreniforme, esquizoafetivo e esquizofrenia), € os transtornos do humor, como o
episodio maniaco ou o episodio depressivo com sintomas psicoticos (AMERICAN
PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2013). Além desses, os chamados transtornos psicoticos
primarios, existem as sindromes psicoOticas secundarias ao uso de substancias psicoativas
(GAGE; HICKMAN; ZAMMIT, 2016), medicamentos (MAHARANI et al., 2019) ou outras
condi¢gdes médicas (HANLY et al., 2019; JEPPESEN; BENROS, 2019; ZHOU et al., 2017).

Sintomas psicoticos podem estar presentes em uma variedade de condi¢des médicas. O
surgimento de sintomas psicoticos deve levar o clinico a direcionar o raciocinio clinico para um
diagnostico diferencial amplo, para que seja instituida a terapéutica mais adequada para cada
caso, com o objetivo de melhorar o desfecho e prognostico, com énfase na prevencao de
recaidas e de prejuizo funcional (AYESA-ARRIOLA et al., 2019; FUSAR-POLI; MCGORRY;
KANE, 2017; GRISWOLD; DEL REGNO; BERGER, 2015). A Figura 1 apresenta um
fluxograma para as tomadas de decisdo no processo de diagndstico diferencial de PEP, com

alguns exemplos de condi¢des médicas gerais, substancias psicoativas e medicagoes.
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Figura 1 — Fluxograma do processo de diagndstico diferencial do primeiro episddio psicotico.
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O uso de substancias psicoativas figura entre as principais causas de hospitalizagao
psiquiatrica no DRS-XIII (BARROS et al., 2016). Na anamnese, o uso de maconha ou cocaina,
por exemplo, ¢ com frequéncia relatado pelo paciente ou por seus familiares. Entretanto, pelo
estigma e ilicitude de algumas substancias, pacientes e familiares podem nao fornecer a
informacao no primeiro contato com servigos/profissionais de saude. Por isso, protocolos e
diretrizes para abordagem de pacientes em PEP preconizam que os exames sejam feitos para
todos os pacientes (DEL BEN et al., 2010; AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION,
2020; NATIONAL INSTITUTE FOR HEALTH AND CARE EXCELLENCE, 2014). A
dosagem dos metabolitos dessas substancias (respectivamente, tetraidrocanabinol e

benzoilecgonina) pode auxiliar na confirmacao/exclusdo da condicdo e averiguacdo de uma
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possivel relagdo causal entre o uso de substincias psicoativas e a instalacdo dos sintomas
(GRISWOLD; DEL REGNO; BERGER, 2015).

Vérios medicamentos também podem deflagrar sintomas psicoticos. Corticoesteroides,
levodopa, tacrolimus, interferon e os anticolinérgicos sdo alguns exemplos (BEAULIEBOIRE
et al, 2015; HODGINS et al, 2018). Portanto, faz-se necessaria uma investigacao detalhada da
histdria clinica, antecedentes pessoais e busca ativa de informagdes sobre o uso de medicagdes
atuais ou recentes. Nesses casos, quando devidamente diagnosticados, a suspensdo da
medicagdo ja levaria a remissao dos sintomas.

Existem ainda quadros complexos, do ponto de vista fisiopatoléogico, em que as
manifestagdes psiquidtricas ndo sdo primarias, mas decorrentes de outras condigdes médicas
(GRISWOLD; DEL REGNO; BERGER, 2015). Doengas autoimunes, como o lupus
eritematoso sistémico, ou infec¢des do sistema nervoso central, como neurossifilis, sao
exemplos de doengas que podem gerar sintomas psicoticos (HANLY et al., 2019; JEPPESEN;
BENROS, 2019; PAPE et al., 2019).

Apesar de raros, ¢ fato que o adequado diagndstico de transtornos psicoticos associados
a condi¢cdes médicas € imperativo, para que seja ofertado o tratamento apropriado para cada
caso. Dados obtidos, por exemplo, na historia da moléstia atual, interrogatorio de diversos
aparelhos e no exame fisico sdo valiosos na avaliacdo diagndstica, mas podem ndo ser
suficientes, haja vista o comprometimento da qualidade de informagdes fornecidas por um
paciente psicotico com juizo critico da realidade prejudicado. Neste contexto, diretrizes
internacionais (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION 2020; NATIONAL
INSTITUTE FOR HEALTH AND CARE EXCELLENCE, 2014) orientam, além da coleta de
dados durante a anamnese e realizacao de exame fisico, a realiza¢ao de exames complementares

incluindo, em alguns casos, realizacao de exames de neuroimagem.

1.4 Protocolo de Diagnoéstico Diferencial de PEP do (HCFMRP-USP)

Os servigos de Psiquiatria de Cuidados Agudos e de Intervenc¢ao Precoce do HCFMRP-
USP sdo constituidos pelo Servigo de Psiquiatria da Unidade de Emergéncia (UE, 8 leitos),
Enfermaria Psiquiatrica de Internacao Breve (EPIB, 8 leitos), Ambulatorio de Seguimento Pos-
Alta da EPIB (AREPIB) e Ambulatorio de Primeiro Episodio Psicotico (APEP). Tais servigos
atuam de maneira integrada, conduzidos por equipe médica unica, sendo referéncia de alta
complexidade para o DRS-XIII, com uma populacao aproximada de 1.300.000 habitantes
(IBGE, 2010). Em particular, essa rede de servicos ¢ a referéncia regional para a captacdo e

cuidado de pacientes em PEP.
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Os servigos de Psiquiatria de Cuidados Agudos e de Intervengao Precoce do HCFMRP-
USP adotam um protocolo para diagnostico diferencial de PEP (DEL-BEN et al., 2010),
desenvolvido ha mais de 10 anos por sua equipe médica, baseado nas evidéncias cientificas
disponiveis na época e de acordo com diretrizes internacionais. O protocolo para diagnostico

diferencial de PEP do HCFMRP-USP encontra-se no Anexo 1.

O protocolo objetiva colher dados de forma abrangente para a formulagdo de hipoteses
diagnosticas e, posteriormente, instituicao da terap€utica apropriada. Através de sua aplicagao,
sao avaliados a queixa principal e duragdo dos sintomas, historia da moléstia atual,
interrogatorio sobre os diversos aparelhos, uso de substancias psicoativas ou medicamentos,
enquanto ¢ feito o exame do estado mental do paciente. Exame fisico geral e neuroldgico
completam a caracterizacdo do quadro.

Antecedentes pessoais (intercorréncias durante a gestacdo, parto, infincia e
adolescéncia) e familiares, fatores ambientais (migracdo, mudanca de condigdo
socioeconOmica, eventos vitais e estressores) € caracterizacao do suporte social sao informagdes
levantadas ndo s6 para auxilio no diagnostico diferencial, como para orientar a tomada de

decisao terapéutica.

1.4.1 Exames laboratoriais

No protocolo de PEP do HCFMRP-USP sao incluidos alguns exames laboratoriais de
triagem, cuja principal finalidade ¢ a exclusdo de outras condi¢cdes médicas e/ou uso de
substancias psicoativas. Os resultados desses exames também oferecem parametros basais de
indicadores de eventuais complicagdes e comorbidades que possam ocorrer com a introdugao e
manutengdo do tratamento farmacologico (SIAFIS et al., 2018). Os exames laboratoriais
solicitados pelo protocolo de diagndstico diferencial de PEP no nosso servico sdo os descritos
na Tabela 1, com seus respectivos custos em 2019 para o HCFMRP-USP. A tomografia
computadorizada de cranio também € solicitada para todos os pacientes em PEP, como parte da
avaliacao.

Embora ndo sejam valores altos, os custos de exames laboratoriais solicitados
desnecessariamente podem representar uma sobrecarga para os servigos publicos de saude,
particularmente em periodos de restricdo or¢amentaria. Por outro lado, deixar de identificar uma
condi¢do médica cujo progndstico pode ser bastante desfavoravel se ndo tratada adequadamente

€ no momento oportuno representaria um custo incomensuravel para o individuo.
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Tabela 1 — Rol de exames solicitados no protocolo de diagndstico diferencial de PEP do
HCFMRP-USP e estimativa de custos ao SUS.

Item Exame Prego (R$)
1  Hemograma 16,73
2 Glicemia de jejum 2,59
3 Lipidograma 12,38
4 Ureia 3,34
5  Creatinina 3,34
6  Sodio e Potassio 16,26
7  Transaminase glutamico-oxalacética (TGO) 3,34
8  Metabolito da Cannabis (tetraidrocanabinol, THC) 102,66
9  Transaminase glutdmico-piravica (TGP) 3,34
10  Razdo normalizada internacional (RNI) - Tempo de protrombina 10,26
11 Hormonio estimulante da tireoide (TSH) 10,37
12 Fator antinuclear (FAN) 11,22
13 Teste Venereal Disease Research Laboratory (VDRL) 3,41
14  Elisa para anti-HIV 25,59
15 Metabdlito da Cocaina (benzoilecgonina) 102,66

Total 327,49
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2 JUSTIFICATIVA DO ESTUDO

O diagnostico em psiquiatria ainda € essencialmente clinico, baseado no relato subjetivo
do paciente e observagao de outros, com uso de varias fontes de informagao para elaboracao de
uma hipotese diagnostica, tais como entrevista com o paciente, familiares e outros profissionais
de satde (DEL-BEN et al., 2010). No caso do PEP, o desafio a validade dos dados ¢ acrescido
da, ndo rara, limitacdo de fontes confiaveis e suficientes de informacdo. O paciente em episodio
psicotico pode ser um mau informante devido a natureza dos sintomas. Além disso, mas devido
também as consequéncias do transtorno, pode estar afastado da convivéncia dos familiares e
outras pessoas proximas (ZANETTI et al., 2018), que seriam boas fontes de informagdo. O
resultado € um potencial prejuizo a visao do profissional de satide que esta fazendo a coleta de
informagdes.

Nesse contexto, a busca ativa de sinais e sintomas durante a anamnese ¢ a solicita¢ao de
exames laboratoriais ganham importancia na medida em que facilitam o diagnostico diferencial,
isto ¢, permitem discriminar outras possiveis causas dos sintomas. Ademais, detectam
condi¢gdes médicas curdveis ou trataveis, o que possibilita melhor prognostico e desfecho clinico
(GRISWOLD; DEL REGNO; BERGER, 2015), uma vez que considera o estado geral de saude
do individuo, e ndo sé a sintomatologia psiquiatrica.

Por isso, ¢ importante que os profissionais de satde disponham de ferramentas
atualizadas e adequadas a pratica clinica. A reflexdo que se propde no presente estudo visa nao
sO a otimizagao do uso de protocolo de diagndstico diferencial de PEP mas a ampliacao de sua
abrangéncia ao considerar dados coletados a partir de uma amostra de pacientes seguidos em
servico especializado associados as recomendagdes mais recentes das diretrizes internacionais,
e a opinido de especialistas com vasta experiéncia no manejo integrado de pacientes em PEP.

E necessario observar que o protocolo realizado na rotina do nosso servigo tem um custo
dentro do sistema publico de saude. Ademais, alguns dos testes laboratoriais feitos sao proprios
de triagem, isto ¢, tem alta sensibilidade, o que pode produzir resultados falsos positivos. Dessa
forma, se o protocolo nao ¢ aplicado de forma racional, o raciocinio diagnostico pode ser
confundido e o tratamento adequado adiado. Este estudo pode fornecer subsidios para uma
proposta de reformulagdo das rotinas assistenciais por meio de um protocolo otimizado do ponto

de vista clinico.



25

3 OBJETIVOS

O objetivo deste estudo foi descrever e avaliar a usabilidade do protocolo para
diagnostico diferencial de primeiro episodio psicotico adotado em servigo especializado, com a

finalidade de propor uma atualizagdo do protocolo.

Especificamente, pretendeu-se:

a) Descrever o perfil sociodemografico e clinico dos pacientes em seguimento no APEP
admitidos em um periodo de quatro anos (01 de janeiro de 2015 a 31 de dezembro de 2018).
b) Verificar a adesdao do APEP ao protocolo de diagnostico diferencial de PEP, quanto a
realizagdo dos exames laboratoriais previstos no protocolo e suas possiveis associagdes com
variaveis sociodemograficas e clinicas dos pacientes em seguimento.

c) Revisar diretrizes de sociedades cientificas internacionais sobre a investigagdao de PEP.
d) Levantar a opinido de especialistas dos Servicos de Psiquiatria de Cuidados Agudos e
Intervencao Precoce do HCFMRP-USP a respeito dos aspectos clinicos e laboratoriais
relevantes para a abordagem diagnostica e terapéutica de pacientes em PEP.

e) Através do conhecimento do perfil sociodemografico, clinico e laboratorial de pacientes
em PEP, revisdo de diretrizes internacionais atualizadas e consenso de especialistas propor
atualizagdes no protocolo do HCFMRP-USP para avaliacdo de PEP, de maneira a ampliar a sua

abrangéncia e aprimorar sua usabilidade na pratica clinica.
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4 MATERIAL E METODOS
4.1 Estudo descritivo do Ambulatorio de Primeiro Episodio Psicotico
4.1.1 Delineamento e contexto do estudo
Este estudo tem desenho observacional e retrospectivo. Foi realizado no Ambulatério
de Primeiro Episédio Psicotico (APEP), integrante dos Servigos de Psiquiatria de Cuidados

Agudos e Intervencao Precoce do HCFMRP-USP.

O APEP ¢ a referéncia ambulatorial terciaria para casos de psicose de inicio recente para
toda DRS-XIII, sub-regional de sauide composta por 26 municipios € uma populacdo de
1.300.000 habitantes (IBGE, 2010). Seguindo diretrizes internacionais que preconizam a rapida
absorc¢ao pelos servigos de satde de pacientes em PEP, ndo € obrigatorio que o paciente siga o
fluxo da rede para ser atendido no APEP. Munido de qualquer tipo de encaminhamento médico,
seja de servigo particular, publico, primdrio, secundario ou terciario o agendamento pode ser

viabilizado com celeridade.

O APEP foi criado em 2012 e faz o acompanhamento anual de cerca de 120 pacientes.
Semanalmente, dois novos pacientes sdo recebidos para triagem (caso novo). O tempo previsto
de seguimento neste servico especializado ¢ de aproximadamente 2 anos. Apos este periodo, o
paciente ¢ contra-referenciado a outros pontos de atencao da rede de saude mental, na medida

dos recursos necessarios a continuidade do seu tratamento.

A equipe do ambulatorio ¢ composta por trés médicos psiquiatras assistentes, quatro
médicos residentes do segundo ano e dois médicos residentes do primeiro ano do Programa de
Residéncia Médica em Psiquiatria do HCFMRP-USP, responsaveis pelas consultas individuais
e atendimentos clinicos, e dois médicos residentes do terceiro ano que realizam grupos de

psicoeducacao, sob a supervisdao de uma psicéloga do servigo.

Além disso, sdo ofertados atendimento familiar por equipe de enfermagem
especializada, sessdes em grupo de terapia ocupacional, e, na sala de espera, um educador fisico

promove atividade fisica com os pacientes que aguardam a consulta.

O estudo foi aprovado pela Comissdo de Normas Eticas Regulamentares do Hospital
das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto da Universidade de Sao Paulo
(processo n° 3.681.281/2019). Por se tratar de estudo baseado em registros de prontuério, houve

dispensa de assinatura de termo de consentimento livre e esclarecido.
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4.1.2 Procedimentos para Coleta de Dados

Inicialmente, foi realizado levantamento junto ao Servico de Arquivo Médico do
HCFMRP-USP de todos os atendimentos ocorridos no APEP no periodo de 01 de janeiro de
2015 a 31 de dezembro de 2018. A partir deste banco de dados, foram identificadas as datas de
caso novo de cada paciente para a extracao de dados dos prontudrios eletronicos.

Os dados foram coletados de prontuarios eletronicos do HCFMRP-USP através de um
protocolo de coleta desenvolvido especificamente para este estudo (Apéndice 1), que consiste
em uma lista de itens para verificacdo de informagdes registradas em prontuario relativas a
variaveis sociodemograficas, clinicas, laboratoriais e de seguimento no servigo (detalhadas no

item 4.1.4).

4.1.3 Critérios para Composicio da Amostra
A amostra foi constituida por todos os casos novos realizados no APEP, entre 01 de janeiro

de 2015 e 31 de dezembro de 2018.

4.1.2.1 Critérios de inclusiao
Foram incluidos individuos de ambos os sexos, sem restri¢cao de idade, admitidos como
caso novo no APEP com hipdtese diagnostica inicial de PEP e que tenham realizado ao menos

uma parte dos exames laboratoriais previstos no protocolo de diagndstico diferencial de PEP.

4.1.2.2 Critérios de exclusiao
Foram excluidos os pacientes que ndo compareceram a consulta de caso novo, nao
tenham realizado os exames previstos no protocolo, € que receberam, como hipotese diagndstica

inicial, diagnosticos psiquiatricos sem manifestacao psicotica.

4.1.4 Definicao e caracterizacdo das variaveis de interesse

4.1.4.1 Variaveis sociodemograficas

Para a caracterizagdo sociodemografica, as varidveis foram assim categorizadas: a)
sexo: masculino, feminino; b) idade e faixa etaria: até¢ 24 anos, de 25 a 34 anos, 35 anos ou
mais; c) cor da pele autodeclarada: branca, ndo branca; d) estado civil: com vinculo (casado,
unido estavel, amasiado), sem vinculo (solteiro, desquitado, divorciado, vitivo; e €) escolaridade

em anos (até 9 anos de estudo, 9 anos ou mais de estudo)
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4.1.4.2 Variaveis clinicas
Para a caracterizagao do seguimento ambulatorial foram incluidas as seguintes variaveis:
a) Datas de admissdo e de alta do APEP, conforme descrito nos registros de prontuario

eletronico.

b) Servigos de encaminhamento para o APEP, que foram agrupados conforme niveis de

complexidade em atencao primaria, secundaria e terciaria.

A categoria “atencdo primaria” comporta os servigos particulares (consultorio e pronto
socorro de hospital da rede privada), servigo penitenciario ¢ a rede publica de atencdao basica
(Ntcleos de Saude da Familia e Unidades Bésicas de Saude) tanto de Ribeirdo Preto, como de

outras cidades da DRS-XIII.

A aten¢do secundaria engloba Unidades de Pronto Atendimento e Centros de Atengao
Psicossocial (CAPS). Servigos que compdem a categoria “aten¢do tercidria” se originam do
complexo HCFMRP-USP, quais sejam: enfermarias de psiquiatria, hospital-dia psiquiatrico,

servicos de interconsulta para pacientes internados e ambulatoriais e ambulatérios especializados.

c¢) Diagnostico inicial do APEP

O diagnostico inicial considerado foi a hipdtese diagndstica registrada na consulta de
caso novo. As hipdteses foram agrupadas nas seguintes categorias: Espectro da Esquizofrenia
(transtornos psicotico breve, esquizofreniforme, delirante, esquizoafetivo e esquizofrenia),
Transtorno Afetivo Bipolar, Depressdo Psicotica, Transtorno Psicotico Induzido por Substancia
(maconha, cocaina, alcool, levodopa e corticoesteroide, p. ex.), Transtorno Psicotico Induzido
por outra condi¢ao médica (OCM), e Transtorno Psicotico a Esclarecer.

No grupo das condigdes médicas figuram casos de deméncia, epilepsia, trauma cranio
encefalico, encefalopatia de Hashimoto, delirium e lipus eritematoso sistémico. A categoria
Transtorno Psicotico a Esclarecer foi criada porque, com frequéncia, os quadros clinicos sao
polimorfos e ndao se enquadram satisfatoriamente em apenas um grupo diagnostico,
principalmente, na primeira avaliagdo. Ao longo do acompanhamento, ¢ feita uma revisao dessa

hipdtese diagnostica, o que aumenta sua acuracia.

d) Situagdo no APEP em dezembro de 2019, distribuida em quatro categorias: em

seguimento ambulatorial, contra-referéncia, alta a pedido ou por abandono, e ¢bito. O critério
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do servigo para alta abandono ¢ aplicado quando o paciente falta trés vezes consecutivas ou

cinco vezes no ultimo ano.

4.1.4.3 Exames laboratoriais

Foram considerados os resultados dos exames solicitados na primeira avaliacdo do
paciente no HCFMRP-USP, como parte do protocolo de diagndstico diferencial de primeiro
episodio psicdtico, independentemente dos servigos de origem.

Os resultados de exames complementares incluidos foram: hemograma completo,
glicemia de jejum, lipidograma, ureia, creatinina, TGO, TGP, INR, sodio, potassio, TSH, FAN,
elisa anti-HIV, VDRL, e dosagem de benzoilecgonina e tetrahidrocanabinol na urina.

Apesar da tomografia computadorizada de cranio ser exame radiologico constituinte do
protocolo, o presente estudo optou por ndo incluir na analise, pois, em busca preliminar
constatou-se que nao havia laudo oficial no prontudrio eletronico, o que prejudicaria a

compilacdo e andlise dos dados.

4.1.5 Analise estatistica

Os dados foram organizados em planilhas eletronicas de softwares de gerenciamento de
dados (Excel) e analisados no Statistical Package for Social Sciences versdo 20 (SPSS-20,
2011).

Inicialmente foi feita busca por eventuais inconsisténcias de informagdes e, uma vez
corrigidas, foram feitas operagdes para descricdo dos dados. Associacdes entre variaveis
categoricas foram verificadas com aplicagdo do teste de Qui-quadrado de Pearson ou Teste

Exato de Fisher.

4.2 Revisao de diretrizes internacionais

A segunda etapa englobou a revisdo de diretrizes internacionais e a comparacao dos
itens sugeridos para avaliacdo de PEP a partir de cada uma delas. Desde 2010, ano da publica¢do
do protocolo para diagnostico diferencial de PEP em estudo, foram publicadas seis diretrizes
(ADDINGTON et al, 2017; AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2020;
ASSOCIACAO BRASILEIRA DE PSIQUIATRIA, 2012; EARLY PSYCHOSIS
GUIDELINES WRITING GROUP, 2016; NATIONAL INSTITUTE FOR HEALTH AND
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CARE EXCELLENCE, 2014; WORLD FEDERATION OF SOCIETIES OF BIOLOGICAL
PSYCHIATRY, 2015).

Optou-se por excluir duas das seis diretrizes por ndo descreverem detalhadamente a
investigacio de pacientes em PEP (ASSOCIACAO BRASILEIRA DE PSIQUIATRIA, 2012;
WORLD FEDERATION OF SOCIETIES OF BIOLOGICAL PSYCHIATRY, 2015).
Consideraram-se insuficientes os parametros propostos pelos documentos, diante do objetivo
do presente trabalho, qual seja oferecer subsidios para andlise detalhada de PEP. As quatro
diretrizes eleitas foram produzidas por centros de pesquisa comprometidos em fornecer
informacodes baseadas em evidéncias cientificas para aprimorar a pratica clinica, € contam com
maior riqueza de informagdo quanto a avaliagdo do PEP. Recomendagdes sobre cinco
parametros especificos de avaliagdo foram buscados (avaliagdo clinica, exame fisico, exames
laboratoriais, radiologicos e demais investigacdes - categoria que abarca itens menos

frequentes):

a) Avaliagdo Clinica

Anamnese/Exame do estado mental

IS

Testagem genética

Catarata

& o

Nutri¢ao
Atividade fisica
Uso de substancias psicoativas (SPA)

Antecedentes pessoais

> @ oo

Antecedentes familiares

Fatores ambientais

— e

J. Suporte social
k. Escalas de sintomas
b) Exame fisico
a. Motricidade (sintomas extrapiramidais, acatisia, movimentos involuntérios)
b. Indice de massa corporal (IMC)
c. Sinais vitais (frequéncia cardiaca, pressao arterial e temperatura)
d. Circunferéncia abdominal
e. Exame fisico geral
f. Exame neurologico sumario

c) Exames Complementares



a. Toxicologico

b. Hemograma

c. Eletrolitos

d. Funcao renal

e. Funcao hepatica

f. Fungao tireoidiana

g. Glicemia

h. Lipidograma

1. Elisa Anti-HIV

j. VDRL

k. Sorologia Hepatite C

l. Beta-HCG

m. Prolactina

n. FAN

0. Tomografia computadorizada de cranio

p.- Ressonancia nuclear magnética de encéfalo
d) Demais

a. Avaliagdo neuropsicoldgica

b. Eletrocardiograma

c. Eletroencefalograma

d. Metais pesados

e. Vitamina B12 e folato

4.3 Consenso de especialistas
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Por ultimo, a terceira etapa levou em consideragdo a experiéncia dos médicos

especialistas vinculados aos Servigos de Psiquiatria de Cuidados Agudos e Intervencao Precoce

do HCFMRP-USP que supervisionam a conducao clinica dos pacientes em PEP. Foi realizada

uma reunido online para apresentacdo dos resultados obtidos na revisdo das diretrizes

internacionais, seguida de discussao e consenso entre os oito profissionais da equipe. Cada item

do protocolo de avaliagdo de PEP foi rigorosamente discutido e o desfecho (adigao,

permanéncia ou exclusao) justificado diante da analise critica de dados levantados pela pesquisa

e advindos da literatura.
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5 RESULTADOS
5.1 Estudo descritivo do Ambulatorio de Primeiro Episodio Psicotico
5.1.1 Composicio da amostra
Entre janeiro de 2015 e dezembro de 2018, foram realizados 5.523 agendamentos, em
seus diferentes tipos (casos novos e retornos), no APEP. Destes, 358 foram classificados como

casos novos (Figura 2).

Figura 2 — Fluxograma da selecdo de pacientes para a amostra.

358
agendamentos de
€asos Novos

70 faltas ao caso 10 altas abandono
novo (19,5%) (2,8%)

1 paciente sem
exames solicitados 27 ndo PEP (7,5%)
(0,3%)

250 pacientes em
PEP com exames
(69,9%)

152 protocolo
completo (60,8%)

98 protocolo
—  incompleto
(39,2%)

Houve 70 faltas (19,5%) no caso novo. Entre os 288 pacientes submetidos a consulta de
caso novo, 10 pacientes (2,8%) compareceram com sintomas de primeiro episdédio psicético,
mas ndo fizeram a coleta de exames, nem retornaram ao servigo posteriormente, sendo
excluidos do estudo. Outros 27 pacientes (9,3%) ndo receberam o diagndstico de PEP na
primeira consulta, e, por isso, foram excluidos do estudo. A lista de hipdteses diagnoésticas
formuladas, conforme o DSM-5 (Manual Estatistico e Diagndstico de Transtornos Mentais,

APA, 2013), para tais pacientes e nimero de ocorréncias estdo descritos na Tabela 2.
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Tabela 2 - Lista de diagnosticos segundo o DSM-5 e sua ocorréncia na amostra de pacientes

atendidos que ndo preenchem critérios para PEP

Diagndsticos Ocorréncia

Transtornos do Humor 8
Episodio depressivo maior (4); Transtorno depressivo recorrente (2),;
Transtorno depressivo persistente (1); Transtorno afetivo bipolar (1)

Transtornos do Neurodesenvolvimento 4
Autismo atipico (1); Dificuldade de aprendizagem (1); Retardo mental
moderado (1); Transtorno de Déficit de Atengdo e Hiperatividade (1)

Transtornos Disruptivos, do Controle de Impulsos e da Conduta 2

Transtorno de conduta (1); Transtorno do controle do impulso (1)

Transtorno Obsessivo-Compulsivo e Transtornos Relacionados 2

Transtorno Obsessivo-Compulsivo (2)

Transtornos Relacionados a Trauma e Estressores 2

Reacdo ao estresse (1); Transtorno de Estresse Pos-Traumadtico (1)

Transtornos de Ansiedade 2

Transtorno de Ansiedade Social (2)

Transtornos do Uso de Substancias 2

Transtorno do Uso de Alcool (2)

Transtornos Dissociativos-Conversivos 1
Transtornos Neurocognitivos 1

Transtornos da Personalidade

Sem hipotese especifica (alteragdo comportamental) 2

Do total de 251 casos novos de PEP, um paciente ndo recebeu a solicitagdo ou nao
realizou os exames laboratoriais previstos no protocolo, sendo também excluido do estudo. A

amostra final foi composta por 250 pacientes.

5.1.2 Perfil sociodemografico e clinico da amostra

Dentre os pacientes incluidos no estudo, 152 (60,8%) realizaram todos os exames

laboratoriais previstos no protocolo e 98 (39,2%) realizaram parte dos exames laboratoriais. A
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Tabela 3 mostra a distribui¢do dos pacientes de acordo com variaveis sociodemograficas e a

realizagdo do protocolo de exames.

Tabela 3 - Distribui¢do dos pacientes em primeiro episodio psicético, segundo realizacao parcial

ou completa do protocolo e variaveis sociodemograficas (n = 250).

Protocolo Protocolo Total
Completo Incompleto
n % n % n % X2 p
Sexo 5,762 0,022
Homens 105 69,1 53 54,1 158 63,2
Mulheres 47 30,9 45 459 92 36,8
Faixa etaria 19,222 <0,001
Até 24 anos 92 60,5 40 40,8 132 52,8
25 a 34 anos 31 20,4 14 14,3 45 18,0
35 ou mais 29 19,1 44 44,9 73 29,2
Cor da pele 1,730 0,193
Branca 115 75,7 66 68,0 181 72,7
Naéo branca 37 243 31 32,0 68 27,3
Sem informagéo - - 1 - 1 -
Estado civil 14,960 <0,001
Com vinculo 12 7,9 25 25,8 37 14,9
Sem vinculo 140 92,1 72 74,2 212 85,1
Sem informagéo - - 1 - 1 -
Escolaridade 0,214 0,696
Menos de 9 anos 73 48,0 49 51,0 122 49,2
9 anos ou mais 79 52,0 47 49,0 126 50,8
Sem informagéo - - 2 - 2 -
Procedéncia 2,213* 0,337
Ribeirdo Preto 102 67,1 58 59,2 160 64,0
DRS-XIII 47 30,9 36 36,7 83 33,2
Outras regides 3 2,0 4 4,1 7 2,8
Total 152 100,0 98 100,0 250 100,0

*Teste Exato de Fisher

A maioria dos pacientes com protocolo completo eram do sexo masculino (69,1%; X?
= 5,762, p = 0,002), com idade menor do que 24 anos (60,5%; X?>=19,222, p < 0,001) € sem
vinculos conjugais (92,1%; X? = 14,960; p = 0,001). Nao houve diferenga estatisticamente
significativa entre a realizagdo completa e incompleta do protocolo com relagdo a cor da pele
autodeclarada (X?= 1,730; p = 0,193), escolaridade (X? = 0,214, p = 0,696) e procedéncia
(Fischer =2,213; p=0,337).

Nao houve diferenga entre os anos com relacdo a completude dos protocolos com

relacdo a realizagdo de exames complementares (Tabela 4) X2 = 3,228; p = 0,363). A origem
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do encaminhamento ndo foi descrita no prontudrio eletronico de 46 pacientes (18,4%). A
maioria dos pacientes com protocolo completo foram encaminhados pela atencdo terciaria

(Tabela 5; X?>=8,725; p = 0,014).

Tabela 4 - Distribuicdo de casos novos de primeiro episodio psicotico atendidos no APEP,

segundo ano de admissdao no ambulatério e realizacao do protocolo de exames (n = 250).

Protocolo Protocolo Total X2 p
completo incompleto

Ano de admissido n % n % n % 3,228 0,363

2015 24 15,8 24 24,6 48 19,2

2016 47 31,0 30 30,6 77 30,8

2017 42 27,6 22 22,4 64 25,6

2018 39 25,6 22 22,4 61 244

Total 152 100,0 98 100,0 250 100,0

Tabela 5 - Distribuicdo de casos novos de primeiro episodio psicotico atendidos no APEP,
segundo nivel de complexidade do servico de encaminhamento e realizagdo do protocolo de

exames (n = 250).

Servigos de Protocolo Protocolo Total X? p
Encaminhamento completo incompleto
n % n % n % 8,725 0,014
Atencdo terciaria 97 64,0 36 36,8 133 53,2
Atencdo secundaria 29 19,0 26 26,5 55 22
Atengao primaria 8 5,2 8 8,0 16 6,4
Nao descrito 18 11,8 28 28,7 46 18,4
Total 152 100,0 98 100,0 250 100,0

A Tabela 6 demonstra a distribuicao de pacientes segundo a hipdtese diagndstica inicial
e a realizagdo do protocolo de exames. Os pacientes que receberam diagnéstico de Transtorno
Afetivo Bipolar constituem 14,5% dos que apresentam protocolo completo e 4,1% dos que nao
fizeram uma parte do protocolo. J& aqueles com quadro provavel de psicose devido a OCM
compoe 5,9% dos individuos que apresentam todos os resultados de exames e 16,3% dos que

nao apresentam (Fisher = 15,593; p = 0.007).
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Tabela 6 - Distribuigdo de casos novos de primeiro episodio psicdtico atendidos no APEP,

segundo diagndstico inicial e realizagao do protocolo de exames (n = 250).

Protocolo Protocolo Total Fisher p
completo incompleto

Diagnostico inicial n % n % n % 15,593 0,007

Espectro da 66 434 43 439 109 43,6

Esquizofrenia

Transtorno Afetivo 22 14,5 4 4,1 26 10,4

Bipolar

Depressao Psicotica 10 6,6 11 11,2 21 8,4

Induzido por substancia 42 27,6 21 21,5 63 25,2

Induzido por OCM 9 5,9 16 16,3 25 10,0

Transtorno Psicético a 3 2,0 3 3,0 6 2,4

Esclarecer

Total 152 100,0 98 100,0 250 100,0

A Tabela 7 evidencia que, em dezembro de 2019,cerca de metade dos pacientes
incluidos na amostra (52%) havia sido contra-referenciada para outros servicos de saude,
conforme rotina do servigo, enquanto 27,6% abandonaram o seguimento. Nao houve diferenca
estatisticamente significativa quanto a completude ou ndo do protocolo de exames laboratoriais

em relacdo a situagdo em dezembro de 2019 (Fisher = 4,408; p = 0,208).

Tabela 7 - Distribuicdo de casos novos de primeiro episodio psicotico atendidos no APEP,
segundo situac¢do do seguimento em dezembro de 2019 e realizacdo do protocolo de exames (n =

250).

Protocolo Protocolo Total Fisher P
completo incompleto

Situac@o do seguimento n % n % n % 4,408 0,208

Em seguimento 32 21,0 16 16,3 48 19,2

Contra referéncia 81 53,3 49 50,0 130 52,0

Alta abandono ou alta pedido 36 23,7 33 33,7 69 27,6

Obito 3 2,0 0 0 3 1,2

Total 152 100,0 98 100,0 250 100,0

5.1.3 Perfil laboratorial da amostra

Ao analisar os exames ausentes para os pacientes com protocolo incompleto (n = 98),

percebemos que os mais frequentemente ausentes sdo os que dosam na urina os metabolitos de
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cocaina e maconha (benzoilecgonina e THC, respectivamente), como mostra a Tabela 8. O grupo
de pacientes que nao realizou o screening toxicoldgico (n = 41) ¢ composto por 22 mulheres
(53,6%), com média de idade de 44,6 (DP: 15,9) e mediana de 42 anos. Para dois pacientes desse

grupo so6 foi solicitada a dosagem de THC.

Todos os outros exames que fazem parte do protocolo para diagnostico diferencial de PEP
em alguma medida também contribuiram para o status de protocolo incompleto nessa

subpopulagdo de pacientes da amostra (Tabela 8).

Tabela 8 - Exames faltantes, quantidade de pacientes sem o resultado em numero absoluto e

porcentagem.

Exame Quantidade
Benzoilecgonina 41 (41,8%)
THC 39 (39,8%)
INR 35 (35,7%)
Lipidograma 14 (14,2%)
TSH 13 (13,2%)
FAN 9(9,1%)
VDRL 9(9,1%)
Elisa anti-HIV 8 (8,1%)
Sodio 6 (6,1%)
Potassio 6 (6,1%)
TGP 6 (6,1%)
TGO 4 (4,0%)
Hemograma 4 (4,0%)
Glicemia 4 (4,0%)
Ureia 3 (3,0%)
Creatinina 2 (2,0%)

Entre os exames pedidos no protocolo, selecionamos alguns de destacada importancia no
diagnostico diferencial de psicose (THC, TSH, FAN, Elisa Anti-HIV, Benzoilecgnonina e VDRL)
para construir a Tabela 9, a partir da amostra total de pacientes (n = 250). Ela demonstra a

quantidade de exames realizados e os resultados alterados, em numero absoluto e porcentagem.

Entre os 211 pacientes que coletaram THC, 41 (19,4%) obtiveram resultado positivo. Em

ordem decrescente de porcentagem de resultados alterados dos exames para diagnostico
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diferencial de PEP, estdao o TSH (13,5%), FAN (4,1%), elisa anti-HIV (1,6%) e benzoilecgonina
(1,4%). Nenhum paciente testou positivo para VDRL.

Tabela 9 - Exames realizados e resultados alterados em niimero absoluto e porcentagem.

Exames Realizados Resultados alterados
THC 211 41 (19,4%)
TSH 237 32 (13,5%)
FAN 241 10 (4,1%)
Elisa anti-HIV 242 4 (1,6%)
Benzoilecgonina 209 3 (1,4%)
VDRL 241 0

Resultados alterados de FAN totalizaram 10 (4,1%). O grupo de pacientes ¢ constituido
por seis mulheres, com média de idade de 27,2 anos e mediana de 24. Entre os resultados, dois
(20%) nao foram checados (ndo ha descricdo na evolugdo médica), dois (20%) foram
encaminhados para outros servi¢os, mas ndo retornaram com relatorio médico especifico que
excluisse a presenca de doenca reumatologica. Para quatro pacientes foi solicitado novamente o
exame, desses, dois receberam o resultado negativo, um nao coletou e outro foi encaminhado a

outro servico, de modo que ndo consta no prontudrio eletronico o resultado do segundo teste.

Dois pacientes que apresentaram resultado positivo para o FAN foram investigados, como

mostra o Quadro 2.
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Quadro 2- Caracterizacao de pacientes com FAN alterado e investigado.

Caracteristica

Caso 1

Caso 2

Idade
Sexo

Servigo de encaminhamento

Tempo de seguimento

Hipotese diagnostica inicial

Hipotese diagnostica final

Padrdao do FAN

Autoanticorpos

RNM de encéfalo
SPECT

Outros exames

33 anos
Feminino

Interconsulta Psiquiatrica na
Enfermaria de Reumatologia
HCFMRP-USP

26,1 meses

Psicose devido a OCM (LES)

Psicose secundaria a medicagdo
(pulsoterapia com corticoide)

Célula de camundongo, 1:100

Anti-P ribossomal

Sim
Sim

LCR e EEG

25 anos
Feminino

Enfermaria Psiquiatrica na Unidade
de Emergéncia HCFMRP-USP

26,4 meses

Psicose devido a OCM (doenga
reumatologica)

Esquizofrenia

Célula de camundongo, pontilhado
nucleolar 1:200

Anti-Ro, ACA, Anti-DNA nativo,
imunoglobulinas, Anti-P, Anti-Ssb,
Anti-nucleossomo, Anti-
beta2glicoproteina, Anti-SM

Sim
Sim

Urina rotina, Raio-x de torax

Legenda: outra condigdo médica (OCM), ressonancia nuclear magnética (RNM), tomografia computadorizada por emisséo de

foton tnico (SPECT), liquido cefalorraquidiano (LCR), eletroencefalograma (EEG).

Foram realizados 242 exames de sorologia para HIV, e quatro pacientes (1,6%)
apresentaram resultado alterado. Dentre eles, trés ja tinham diagnostico prévio, e em um foi feito
novo diagnostico. O paciente foi encaminhado a rede e ndo houve alteracdo da hipdtese

diagnostica final em nosso servigo. O Quadro 3 demonstra a caracterizacao dessa populagao.
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Quadro 3 - Caracterizagao da populagao com resultado alterado de Elisa Anti-HIV.

Caracteristica Caso 1 Caso 2 Caso 3 Caso 4
Idade 61 anos 48 anos 28 anos 22 anos
Sexo Feminino Feminino Masculino Masculino

Diagnostico prévio
de retrovirose

Interconsulta com
outras
especialidades

Exames
complementares

Diagnostico final

Sim

MI solicitou
avaliacdo
neurologica.
Neurologia solicitou
PQU

Nenhum

EDM ¢/ SP 2 OCM

Sim

MI solicitou
neurologia e
psiquiatria

LCR (normal)

Psicose induzida
por MED (ritonavir)

Sim

PQU solicitou Ml e
neurologia

LCR e screening
infeccioso normais

Psicose 2 OCM

Nao
Nao (encaminhado

arede)

Nenhum

EDM c/ SP

Legenda: MI (moléstia infecciosas, especialidade médica de infectologia); PQU (psiquiatria, especialidade médica);
LCR (liquido cefalorraquidiano); EDM ¢/ SP 2 OCM (episddio depressivo maior com sintomas psicoticos secundario

a outra condi¢do médica), MED (medicagdo).

5.2 Revisao de diretrizes internacionais

O Quadro 4 foi construido com os dados coletados apds leitura minuciosa das quatro
diretrizes internacionais selecionadas. As informagoes foram triadas e selecionadas de acordo com
a prioridade do estudo, depois, divididas em quatro grupos: avaliagdo clinica, exame fisico,

exames complementares (laboratoriais e neuroimagem) e demais investigagdes.
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Quadro 4 - Revisao de diretrizes internacionais sobre primeiro episddio psicético.

NATIONAL INSTITUTE EARLY PSYCHOSIS CANADIAN AMERICAN
FOR HEALTH AND GUIDELINES GUIDELINES PSYCHIATRY
CARE EXCELLENCE WRITING GROUP (ADDINGTON et al., ASSOCIATION
(2014) (2016) 2017) 2020
« Anamnese/Exame do Estado Mental X X X
Q
=] . . . ™ . . -~ . . ~
é Testagem genética Se indicagao Se indicagao Se indicagao
D)
= Catarata Se indicagdo
33
=] -
.'?:' Nutri¢do X X X
B
<« Atividade Fisica X X
Uso de SPA X X X X
Antecedentes Pessoais X X X
Antecedentes Familiares X X X
Fatores Ambientais X X
Suporte Social X X
Escalas de Sintomas
Motricidade' X X
S
= Indice de Massa Corporal (IMC) X X X
w
E Sinais Vitais? X X X
w4
= Circunferéncia Abdominal X X X X
Exame Fisico Geral X X X X
Exame Neuroldgico Sumario X X X
2 Toxicoldgico X Se indicagdo
ot
s Hemograma X X
=
L 1
£ Eletrélitos X X
=
g‘ Fungdo Renal X X
o ot
O Fungéo Hepatica X X
W
)
=] Fungao Tireoidiana X X
<
»” . .
= Glicemia X X
Lipidograma X X
Elisa Anti-HIV X
VDRL
Sorologia Hepatite C Se indicagdo
Beta-HCG X
Prolactina X X
FAN X
Tomografia de Cranio Se indicagao Se indicagao
Ressonancia Magnética de Encéfalo X Se indicagao Se indicagao
@ Avaliagao Neuropsicologica X
<
E Eletrocardiograma Se indicagao Se indicagao
R Eletroencefalograma Se indicagao Se indicagao
Metais Pesados X
Vitamina B12 e Folato X

Legenda: 'Motricidade (sintomas extrapiramidais (SEP), acatisia e movimentos involuntarios); 2Sinais Vitais (frequéncia cardiaca,

temperatura e pressdo arterial
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As recomendagdes do National Institute for Health and Care Excellence (NATIONAL
INSTITUTE FOR HEALTH AND CARE EXCELLENCE, 2014) ressaltam a importancia de uma
avaliacdo abrangente e multidisciplinar de pacientes em PEP, envolvendo psiquiatra e psicdlogo
com experiéncia no atendimento a essa populagdo. O documento aponta a necessidade de
caracterizar os seguintes dominios: psiquiatrico (transtornos, risco de lesdo a si e a outros, uso de
alcool e outras drogas, prescritas ou ndo), médico (historico médico e exame fisico completo para
excluir desordens fisicas), fisico e bem estar (peso, tabagismo, nutricdo, atividade fisica e satde
sexual), psicoldgico e psicossocial (rede de apoio, relacionamentos e histéria de trauma),
desenvolvimento (social, habilidades cognitivas e sociais), social (moradia, etnia, cultura,
atividades de lazer e recreagdo, responsabilidades com filhos ou como cuidador), ocupacional e
académico (absenteismo, nivel de escolaridade, emprego e atividades de vida diéria), qualidade

de vida e status econdmico.

O centro de pesquisa inglés, antes de iniciar a terapéutica medicamentosa, recomenda
registrar em grafico a evolugdo do peso, além de compilar a circunferéncia abdominal, frequéncia
cardiaca, pressdo arterial, distirbio motor e coletar material para dosagem de glicemia de jejum,
lipidograma e prolactina. O texto sugere solicitar eletrocardiograma se houver um risco
cardioldgico descrito na bula da medicacdo que se pretende prescrever, associado a evidéncia no
exame fisico de risco cardiovascular (como hipertensao arterial sist€émica), ou antecedente pessoal

de doenga cardiovascular e no caso de o paciente estar internado devido ao PEP.

O australiano Early Psychosis Guidelines Writing Group (EARLY PSYCHOSIS
GUIDELINES WRITING GROUP, 2016) reforca que o exame fisico, incluindo avaliagao
metabolica na linha de base e fatores do estilo de vida, como dieta e exercicio, sao prioridade por
considerar o estado geral de satide do individuo, e servem para guiar tratamento apropriado e
habilitar o monitoramento de efeitos colaterais das medicagdes. Tal etapa deve incluir a pesagem
regular e aferi¢do frequente da circunferéncia abdominal. O texto aponta que apesar de ser um
evento raro, o melhor momento para diagnostico diferencial de psicose devido a outra condi¢ao

médica ¢ a primeira avaliagdo.

Segundo o grupo, a investigacao deve incluir: exame fisico (neurologico, afericdo de peso,
circunferéncia abdominal e IMC), sinais vitais (frequéncia cardiaca, pressdo arterial e
temperatura), historico médico com antecedentes pessoais (tabagismo, uso de SPA, nivel de
atividade fisica, data da ultima menstruagdo), familiares (doenca cardiovascular, diabetes e

dislipidemia) e exames. A investigacdo complementar contempla: eletrocardiograma (se risco
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cardiaco), hemograma, eletrdlitos, incluindo calcio, fungdo hepatica, renal, velocidade de
hemossedimentacao, FAN, glicemia de jejum, lipidograma, prolactina, hepatite C (se houver fator
de risco presente), e screening toxicoldgico na urina. Outros exames laboratoriais indicados sao
aqueles relacionados a funcao tireoidiana, cobre sérico, ceruloplasmina (propedéutica da Doenga
de Wilson), FTA-ABS para neurossifilis, vitamina B12, folato e sorologia para HIV. A
ressondncia nuclear magnética de encéfalo ¢ o exame de neuroimagem sugerido. Se houver
indicacdo de investigacao etioldgica expandida, a diretriz recomenda: eletroencefalograma, raio-

X de torax, pungdo lombar, cariotipagem, dosagem de metais pesados, e, em caso de fator de risco

para catarata, avaliacdo oftalmologica.

Em Canadian Guidelines (ADDINGTON et al., 2017) h4 a recomendacao de avaliagao
multidisciplinar do paciente em PEP, contendo exame do estado mental, mensuracdo de risco
suicida e de agressdo, levantamento de antecedentes psiquiatricos e tratamentos prévios (tipo,
duracdo, dose, adesdo e resposta), uso de SPA, caracterizagdo de neurodesenvolvimento
(desempenho académico e social na infancia e adolescéncia) e historico psicossocial. Ademais,
deve-se descrever o funcionamento atual, tamanho da rede de apoio e nivel de satisfagdo com os
relacionamentos, saude sexual, status econdmico e moradia. Histérico médico e avaliacao geral
do estado atual de saude complementam o quadro. As fontes de informacdao devem incluir

familiares e outros acompanhantes, além de registros médicos.

Hé a sugestdo, no documento canadense, de avaliagdo neuropsicologica para todos os
pacientes em PEP e aqueles que respondem pouco ao tratamento, com a justificativa de
documentar o déficit cognitivo para planejamento terapéutico e acompanhamento do desempenho
académico. Recomenda-se a tomografia de cranio ou a ressonancia de encéfalo baseado em
aspectos especificos da anamnese, do exame fisico neurologico ou do teste neuropsicoldgico,
considerando caso a caso. E ressaltado que diversos estudos e revisdes sistematicas revelaram nio
ser justificavel a solicitacdo de neuroimagem como rotina a todos os pacientes em PEP, pois os

achados ndo alteram o manejo clinico de maneira significativa.

A diretriz orienta solicitar exame de neuroimagem em casos de PEP associado a cefaleia,
nauseas, vomitos, convulsoes, idade avancada do inicio dos sintomas e, em particular ressonancia
nuclear magnética do encéfalo, para aqueles com sinais sugestivos de encefalite autoimune
(progressao rapida — menor que trés meses — de déficit de memoria de trabalho, sintomas focais e
convulsdo inédita). H4 a orientacdo de considerar a historia e exame fisico, notadamente a

presenca de estigmas sindromicos, para a solicitacdo de testagem genética, na procura por delecao
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22q11. Os autores pontuam a correlacao da anormalidade com os transtornos psicoticos: 25% dos

que tem a delecao tem esquizofrenia, mas 1-2% dos portadores de esquizofrenia tem delegao.

A diretriz americana, proposta pela American Psychiatry Association, em 2020
(AMERICAN PSYCHIATRY ASSOCIATION, 2020), ¢ a mais recente ¢ descreve de maneira
mais completa a investigacao detalhada que propde. No topico da avaliagdo clinica discrimina a
caracterizacao da historia da moléstia atual, o historico psiquiatrico e médico geral, uso de SPA e
antecedentes familiares. Acrescenta importancia a avaliagdo socioambiental: idioma de escolha e
necessidade de intérprete, crencas pessoais e culturais, influéncias ambientais no processo saude-
doenca e interpretacdo que o paciente da sobre a doenca psiquiatrica. Evidencia a presenca de
fatores estressores psicossociais, como o econdmico, problemas com moradia, com a justica,
dificuldades escolares e ocupacionais, relacionamentos conflituosos, auséncia de suporte social,
presenca de comorbidades dolorosas, que deformam ou terminais, e, por ultimo, exposi¢ao a

trauma fisico, emocional ou sexual.

Prosseguindo a investigacao, o documento recomenda o exame do estado mental e fisico,
contemplando a aparéncia geral, estado nutricional, peso, altura e IMC, afericdo de sinais vitais,
inspecao da pele, na procura por sinais de trauma, autolesao e uso de SPA. Recomenda averiguar
a coordenacao motora, marcha, presenca de movimentos involuntarios ¢ anormalidade no tonus
muscular, aferir funcionamento de 6rgaos do sentido, como visdo e audicdo, caracterizar o

discurso (fluéncia e articulagdo de palavras).

5.3 Consenso de especialistas

Em reunido clinica agendada para discussao dos resultados e da compilagao de diretrizes
internacionais para avaliacdo de PEP, oito especialistas da equipe de Cuidados Agudos e
Intervencao Precoce do HCFMRP-USP realizaram um consenso para elaboragdo do novo
protocolo. O objetivo principal do protocolo ampliou-se, transpondo os limites do diagnostico
diferencial para uma avaliagdo abrangente e longitudinal do PEP. Este topico descreve os pontos

mais importantes da discussdo com os especialistas.

Foi destacada a importancia do registro longitudinal de dados, uma vez que a coleta de
informacdes ndo se esgota no primeiro contato, posto a dificuldade gerada pela sintomatologia
psicética. Reforga-se a importancia de adequar um formulério proprio no prontudrio eletronico

que permita a edi¢do e preenchimento ao longo do seguimento do paciente. Tal formulario podera
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se tornar referéncia para o acompanhamento ao reunir os dados mais importantes sobre a

investigacao.

Dentro da avaliacdo clinica, ¢ consenso entre os especialistas a relevancia do item
“Interrogatério de Diversos Aparelhos”. A €nfase se justifica pela constatacdo de que ha pouca
descricdo nos 250 prontuarios revisados quanto a sintomatologia ndo psiquiatrica, o que prejudica
a posteriori o raciocinio de diagnostico diferencial. A possibilidade de solicitar vasta gama de
exames laboratoriais pode ter levado os profissionais, ao longo do tempo, a adotarem investigacao
menos criteriosa na anamnese. Uma vez que o protocolo foi revisado e foram modificadas

indicacdes para solicitagao de exames, o clinico deve redobrar o rigor na anamnese.

Foi apreciada a sugestdo de adicionar a avaliagdo do nivel de atividade fisica dos pacientes
(frequéncia, tipo e intensidade), e os especialistas optaram pela inclusdo devido a facilidade no
acesso a tal informagao, apos a estabilizacao clinica, e alta relevancia da caracterizagdo, segundo
as diretrizes internacionais. As mudangas no protocolo preveem um cuidado expandido em
relagdo ao estado de saude global do paciente, por isso, deve-se inquirir sobre o estado metabolico,

aferir circunferéncia abdominal e o IMC.

O uso de escalas na pratica clinica ¢ uma conduta consoante com os principios da
psiquiatria baseada em evidéncias, uma vez que parametriza os dados e permite fazer
comparagoes mais fidedignas. Os supervisores do servico em estudo concordam em priorizar a
aplicacdo das escalas Brief Psychiatry Rating Scale (BPRS) adaptada para o nosso meio (CRIPPA
et al., 2002) e Global Assessment of Functioning (GAF) (PEDERSEN et al., 2018) no protocolo
de avaliagao do PEP.

Recomendou-se caracterizar melhor o uso de substancias psicoativas na anamnese, uma
vez que a pratica clinica demonstrou que os exames toxicologicos nao foram coletados para todos
0s pacientes, como preconizado no protocolo atualmente em uso. Os especialistas reiteram a
importancia da entrevista clinica, abrangente e longitudinal. Exames toxicoldgicos que dosam
metabolitos de substancias psicoativas, incluindo tetrahidrocanabinol e benzoilecgonina, devem
ser solicitados se houver indicagdo clinica. A principal indicagdo € a resposta negativa quando se
questiona o uso. Ndo devem ser solicitados se houver garantia de abstinéncia por periodo superior
a 15 dias, como ¢ o caso de pacientes que aguardam vaga de atendimento em outra unidade de

internacao, por diminuir a acuracia do exame.

O protocolo original foi publicado em 2010 e ao longo dos anos, na pratica clinica, foram

retiradas a dosagem de cdlcio, devido a baixa relevancia clinica empirica, e de T4 livre, por
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orientagdo do servico de endocrinologia, segundo diretrizes proprias. Os especialistas
confirmaram a suspensao desses exames na revisdo proposta atualmente. Nao houve duvida a
respeito da importancia da manutencao do TSH no rol de exames solicitados, uma vez que oferece
a ideia do estado geral de saude, contribui para o diagnoéstico diferencial e também oferece um

parametro de base para eventuais comorbidades que venham a surgir no decorrer do seguimento.

Exame de sorologia para HIV, VDRL e FAN continuam como parte do protocolo. Seu
custo ¢ irrelevante perto do 6nus da ndo deteccdo de uma patologia subjacente, apesar de se
tratarem de eventos relativamente raros. Entre eles, destaca-se o diagndstico de Psicose Lupica.
Embora o Lupus Eritematoso Sistémico (LES) seja uma doenga rara, uma de suas possiveis
manifestagdes iniciais ¢ um quadro psicotico (SANTOS et al., 2019), sem outros sintomas mais
caracteristicos da doenga autoimune. O custo para o individuo e para o proprio sistema de satde
da ndo identificacao de uma condi¢cao médica grave, mas tratavel, suplanta os custos de realiza¢ao

de um exame relativamente simples.

Houve concordancia quanto ao disposto nas diretrizes internacionais a respeito da auséncia
de justificativa para a solicitacdo indiscriminada de tomografia computadorizada de cranio.
Conclui-se pela solicitagdo em casos especificos: instalagdo aguda de sintomas, idade e
apresentacao atipica do quadro, inicio recente ou abrupto, ma resposta ao tratamento

convencional, queixas clinicas concomitantes aos sintomas psicoticos.

Demais exames, como eletrocardiograma, dosagem de vitamina B12, acido folico e metais

pesados devem ser solicitados somente se houver indicagdo clinica.

5.4 Protocolo atualizado
O Quadro 5 apresenta a versao final da proposta de atualizacdo do protocolo de avaliacdo de

pacientes em PEP.
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Descri¢ao

Detalhamento

Indicagao

Avaliag¢ao clinica

Exame fisico

Exames complementares

Demais

Anamnese/Exame do Estado
Mental

Atividade Fisica

Uso passado e atual de SPA

Desenvolvimento

Antecedentes Pessoais e
Psiquiatricos

Antecedentes Familiares

Fatores Ambientais
Suporte Social
Escalas de Sintomas

Motricidade

indice de Massa Corporal (IMC)
Sinais Vitais

Circunferéncia Abdominal

Exame Fisico Geral

Exame Neuroldgico Sumario
Hemograma

Sédio e Potassio

Ureia e creatinina

TGO, TGP e INR

TSH

Glicemia de jejum

Lipidograma

FAN
Elisa Anti-HIV
VDRL

TSH

Beta-HCG

Toxicologico (benzoilecgonina e
THC urinarios)

Tomografia de Cranio

Eletroencefalograma

Metais pesados (cobre sérico e
ceruloplasmina)

Vitamina B12

Folato

Enfase no interrogatorio de diversos aparelhos

Tipo de atividade, intensidade e frequéncia

Inicio, duragdo, frequéncia, quantidade, tipo e
repercussao

Foco em intercorréncias na gestagao, parto e
desenvolvimento, com énfase em estresse precoce

Historico de diagndsticos e tratamentos prévios,
detalhar psicotropicos

Transtornos psiquiatricos na familia e comorbidades
frequentes

Estressores recentes, migra¢ao, zona urbana
Status econdmico e vinculos

BPRS ¢ GAF

SEP, acatisia e movimentos involuntarios

Avaliagdo de risco cardiovascular e sindrome
metabdlica

Pressdo arterial, frequéncia cardiaca e temperatura

Avaliagdo de risco cardiovascular e sindrome
metabdlica

Diagnostico diferencial e estado geral de saude
Foco em diagnostico diferencial

Diagnostico diferencial e estado geral de saude
Diagnostico diferencial e estado geral de saude
Diagnostico diferencial e estado geral de saude
Diagnostico diferencial e estado geral de saude
Diagnostico diferencial e estado geral de saude

Avaliagdo de risco cardiovascular e sindrome
metabolica

Avaliagdo de risco cardiovascular e sindrome
metabolica

Diagnostico diferencial
Diagnostico diferencial
Diagnostico diferencial
Diagnostico diferencial
Estado geral de satde e orientagdo da escolha de

psicofarmacos

Diagnostico diferencial

Diagnostico diferencial

Apos avaliacdo da Neurologia
Investigagdo de Doenca de Wilson

Investigagdo de sindrome demencial

Investigagdo de sindrome demencial

Todos os pacientes

Todos os pacientes

Todos os pacientes

Mulheres em idade fértil

Se paciente negar o uso. Afirmativa de
uso e periodo de abstinéncia menor que
15 dias.

Instalagdo aguda de sintomas, idade e
apresentacdo atipica do quadro, ma
resposta ao tratamento, queixas clinicas
concomitantes aos sintomas psicoticos

Considerar avaliagdo clinica
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6 DISCUSSAO

Esse estudo objetivou propor uma atualizacdo no protocolo de avaliagio de PEP no
HCFMRP-USP, a partir da conjugagao de trés etapas: analise de sua aplicacdo em uma amostra
de pacientes atendidos em servigo especializado, revisao da literatura através da compilagao das
recomendacdes de diretrizes internacionais e consenso de especialistas, com vasta experiéncia no
atendimento a pacientes em PEP. Os dados obtidos permitiram a proposi¢do, com base em
evidéncias cientificas, de atualizagdo no protocolo de avaliagdo de pacientes em PEP, de maneira

a tornd-lo mais abrangente e adequado as necessidades dos pacientes e dos servicos de saude.

6.1 Adesao ao protocolo

A amostra foi composta por 250 individuos, dos quais 152 (60,8%) completaram o
protocolo de exames. A maioria desses eram do sexo masculino, com idade menor do que 24 anos,
sem vinculos conjugais, foi encaminhada pela atencdo terciaria, ¢ 43,4% recebeu hipotese

diagnostica inicial dentro do Espectro da Esquizofrenia.

Esperava-se que fosse maior a porcentagem de pacientes com realizacdo completa do
protocolo de exames, uma vez que foi instaurado em 2010, e da data de inicio da captacao de
dados para a pesquisa (2015), ja contavam 5 anos de existéncia do protocolo. A literatura
demonstra que a adesdo a protocolos clinicos ¢ influenciada por inimeras variaveis, entre elas, a
divulgacdo das diretrizes (HOUGHTON et al., 2020). Todos os casos de pacientes em PEP
atendidos pelos Servigos de Psiquiatria de Cuidados Agudos e Intervengao Precoce do HCFMRP-
USP sao discutidos com os especialistas que supervisionam a pratica assistencial dos médicos
residentes. Por essa razdo, considerou-se inicialmente que a divulgacdo do protocolo seria
abrangente, uma vez que em todas essas discussodes € orientada a coleta dos exames. Era esperado
também que a porcentagem de pacientes com protocolo incompleto diminuisse a cada ano,
alinhado a expectativa de que a adesdo a solicitacdo dos exames aumentasse anualmente. Mas
observamos que se manteve estavel a proporcdo de pacientes com protocolo incompleto no
periodo do estudo. Tomados em conjunto, esses dados apontam para a necessidade de implantagao
de estratégias de atualizagdo continuada da equipe, de maneira a garantir maior adesdo aos

protocolos instituidos.

Estudos apontam outros fatores que influenciam a adesao a protocolos clinicos, o que torna
variavel sua aplicacdo na rotina assistencial (GRIMSHAW; RUSSELL, 1993; MURAD, 2017).
Variaveis como a cultura do ambiente de trabalho, treinamento para aplicacao das diretrizes,

desejo de oferecer um cuidado de qualidade, tipo e o foco da recomendagao, € o cenario clinico
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(ambulatorial, emergéncia, enfermaria) foram apontados como determinantes na aplicabilidade

de diretrizes (HOUGHTON et al., 2020; RYAN et al., 2020).

O presente estudo confirma a hipotese de que a adesdo varia conforme o cendrio de pratica
clinica. Pacientes encaminhados por servigos terciarios apresentaram maior taxa de realizagao
completa do protocolo para diagndstico diferencial de psicose. Isso pode ser explicado pela
qualidade da investigacdo diagnostica de outros servicos do complexo HCFMRP-USP,
destacadamente, a Enfermaria de Psiquiatria da Unidade de Emergéncia, principal responsavel
por esses encaminhamentos. Vale ressaltar que ¢ elevada a proporcao de pacientes que ndo tem a
origem de encaminhamento descrita no prontudrio (18,6%). E importante saber a origem do
paciente, visto que isso pode traduzir a gravidade do quadro clinico e determinar o tipo de manejo
subsequente, além de possiveis hipoteses diagnosticas mais complexas. Atender um paciente
vindo da atencao primaria pode significar atender um caso eletivo, sem urgéncias. Por outro lado,
receber um paciente em primeiro episodio psicotico que motivou internagdo e, por isso, foi
encaminhado por nivel tercidrio de atengdo, demanda outro tipo de acompanhamento e

intervencdo (AJNAKINA et al., 2020).

A maioria dos individuos com hipotese diagnodstica inicial de Transtorno Psicético
Secundario a Outra Condigdo Médica nao possuem todos os resultados de exames do protocolo.
Isso poderia levar a pensar que no subgrupo em que seria mais importante a realizacao de exames
para diagnostico diferencial de psicose, pela necessidade de exclusdo de outras condicdes
médicas, falta subsidios para investigacao diagndstica apropriada. Entretanto, uma interpretacao
possivel ¢ que a condicdo médica subjacente ja estivesse clara o suficiente, com exames ja
realizados, e ndo demandasse novos exames para sua confirmagao. Outra explicacao possivel € o
fato das condi¢cdes médicas descritas nos prontudrios dos pacientes e hipotetizadas como origem
da psicose, em sua maioria, nao sao confirmadas pelos exames solicitados no protocolo de exames
laboratoriais (p. ex., deméncia, epilepsia, trauma cranio encefalico, delirium), a ndo ser por
encefalopatia de Hashimoto e Iupus eritematoso sistétmico (HARTMAN et al., 2018;
MONTAGNA et al., 2016).

Os mais frequentes exames que faltam no rol solicitado dentro do protocolo sao o THC e
a benzoilecgonina. Uma justificativa possivel ¢ o fato de serem metabdlitos colhidos a partir da
urina dos pacientes, o que pode demandar maior esfor¢co do paciente e dificultar a coleta. Ha
também a possibilidade de ndo terem sido solicitados pelo médico residente. Tendo em vista que
o perfil de paciente desse subgrupo ¢ de mulheres acima de 40 anos, pode-se entender que os

exames nao foram solicitados porque o profissional presumiu que a paciente nao usava substancia.
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Outra justificativa possivel € que o paciente pode ter afirmado o uso ja na anamnese, o que
diminuiu a necessidade de um exame confirmatério para screening toxicologico. Além disso, o
paciente pode ter aguardado vaga de internacdo em outra unidade de saude por dias antes de ir
para a Enfermaria de Psiquiatria na Unidade de Emergéncia. Por isso, o profissional pode nao ter
solicitado o screening toxicologico, visto que o paciente apresentava alguns dias de abstinéncia,

e isso pode reduzir a eficacia do teste (MARTINI et al., 2020).

O INR frequentemente ¢ um exame nao solicitado apesar de ser preconizado pelo
protocolo. Uma explicacao possivel ¢ que tenha se dado prioridade a solicitagdo de TGO e TGP

como representantes da funcao hepatica.

Entre os exames realizados, a dosagem de THC na urina foi o que mais frequentemente
apresentou alteracao (19,8%). Porcentagem semelhante encontramos nas hipoteses diagndsticas
iniciais (25,2%) e finais (22,0%) de Transtorno Psicético Induzido por Substancia Psicoativa,
entre todas as hipoteses diagnosticas principais dos pacientes. E vasta a literatura que correlaciona
a ocorréncia de um primeiro episddio psicotico secundario ao uso de cannabis (HINDLEY et al.,
2020; VOLKOW et al., 2016; GAGE; HICKMAN; ZAMMIT, 2016), o que vai ao encontro dos

achados do estudo.

6.2 Atualizacdo do protocolo

A avaliagdo clinica engloba a coleta de dados que permitem descrigao detalhada do quadro
clinico, possiveis fatores causais ou desencadeantes e os desdobramentos dele decorrentes. E parte
fundamental do raciocinio clinico uma vez que sustenta a elaboracao de hipdtese diagnostica,

indicacdo terapéutica e estimativa prognostica (DEL BEN et al., 2010).

Na revisao realizada nos prontuarios da amostra estudada, percebe-se que ¢ dado pouco
enfoque no interrogatorio de diversos aparelhos. Com frequéncia, os sintomas psiquiatricos sao a
unica dimensao sintomatica descrita, mesmo nos casos em que hd uma hipotese diagndstica inicial
clara de psicose devido a outra condigdo médica. Apesar de raras, as condi¢cdes médicas podem
figurar como etiologia de quadros psicoticos e demandar tratamentos especificos
(FREUDENREICH et al., 2009).

A relacdo entre uso de substancias psicoativas e o risco de desenvolvimento de transtornos
psiquiatricos, notadamente os psicoOticos, estd bem descrita na literatura (GRISWOLD; DEL
REGNO; BERGER, 2015). A afirmag¢ao do uso por parte do paciente por si s6 deve ser levada

em conta na formulacdo da hipotese diagnéstica. Em discussdo realizada pelo consenso de
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especialistas em Cuidados Agudos e Intervencdo Precoce do HCFMRP-USP, a partir da revisao
de diretrizes internacionais recentes e dos resultados obtidos pelo presente estudo, concluiu-se
que ndo ¢ necessario solicitar screening toxicologico para todos os pacientes, de maneira irrestrita.
Uma vez que esse dado deve ser extensamente investigado na anamnese, a resposta positiva do
paciente dispensa a solicitagdo da dosagem de benzoilecgonina e tetrahidrocanabinol.

Portanto, na auséncia de indicagdo da solicitagdo de exames para todos os pacientes,
proposta pelo novo protocolo, ressalta-se a importancia de o médico detalhar: tipo de substancia
psicoativa, idade de inicio do uso, quantidade, frequéncia, duracdo e repercussdo clinica
(ADDINGTON et al., 2017).

O levantamento de intercorréncias no desenvolvimento, antecedentes pessoais e
psiquiatricos, historico familiar e fatores ambientais obedece a importancia remetida a interacao
gene-ambiente no surgimento dos transtornos psicoticos (MCCUTCHEON et al., 2019;
ZWICKER et al., 2017). O risco de desenvolver psicose aumenta a medida em que se acumulam
variantes genéticas de risco e exposi¢do a multiplos eventos adversos socio-ambientais
(ZWICKER at al., 2017).

A continuidade da investigagdo desse dominio da vida do paciente deve levar em conta a
descricdo do suporte social (ADDINGTON et al.,, 2017; NATIONAL INSTITUTE FOR
HEALTH AND CARE EXCELLENCE, 2014). A partir do levantamento sobre os vinculos
familiares e papéis que o individuo desempenha, pode se direcionar a terapéutica e analisar

chances de adesdo a ela.

O exame do estado mental pode ser considerado o equivalente do exame fisico na
anamnese psiquiatrica, sem que se exclua a importincia deste (FINNEY et al., 2016). E o
instrumento que traduz o estado mental no momento do exame, constituido pela descrigao de:
apresentacao geral (aparéncia, psicomotricidade, situagao da entrevista e da interacao), linguagem
e pensamento (caracteristicas da fala, da forma do pensamento e de seu contetido, como sua
logicidade e a capacidade de abstracdo), sensopercepcao, afetividade e humor, atengdo e
concentracdo, memoria, orientacdo, consciéncia, capacidade intelectual e juizo critico da

realidade (ZUARDI; LOUREIRO, 1996).

A proposta do novo protocolo adiciona um breve questiondrio sobre atividade fisica. As
diretrizes internacionais recentes t€ém refor¢cado a importancia de se levar em consideracao o estilo
de vida e a analise metabolica na determinagdo dos objetivos do tratamento, além de estimular o
monitoramento de efeitos colaterais adversos dos psicofarmacos (EARLY PSYCHOSIS

GUIDELINES WRITING GROUP, 2016; NICE, 2014). Dessa forma, orienta-se determinar qual
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atividade fisica ¢ realizada, a frequéncia, duracao e intensidade. Estudos recentes sugerem que a
atividade fisica pode ser um fator protetor contra o desenvolvimento de psicose (BROKMEIER
etal., 2020). Portadores de transtornos psiquiatricos graves, notadamente os transtornos psicoticos
cronicos, tem expectativa de vida reduzida em 15 anos, devido as comorbidades cardiovasculares
(VANCAMPFORT et al.,, 2017). Portadores de esquizofrenia tem risco aumentado para
desenvolvimento de sindrome metabdlica, obesidade, hipertensdo e dislipidemia (BUENO-

ANTEQUER; MUNGUIA-IZQUIERDO, 2020).

A adocdo de escalas para quantificar sintomas e funcionalidade atende ao intuito do
servico de se nortear por dados parametrizaveis. A BPRS ¢ constituida de 18 itens que recebem
pontuagdo de 0 (ndo relatado) a 6 (muito grave). Ela analisa quatro dimensdes psicopatologicas:
isolamento-lentificagdo psicomotora, alteragdo do pensamento, ansiedade-depressdo e ativagao
(CRIPPA etal., 2002). A segunda escala proposta ¢ a Avaliacao Global de Funcionamento (GAF).
Ela ¢ dividida em dez faixas de pontuagdo, o paciente recebe uma medida tnica que varia de 0 a
100. A escala pretende fornecer uma ideia geral dos prejuizos causados pelo transtorno

psiquiatrico (PEDERSEN et al., 2018).

O protocolo prevé a realizagdao de exame fisico geral e neuroldgico sumario em todos os
pacientes, com especial aten¢dao a alguns itens. Alguns sintomas motores (extrapiramidais,
acatisia, movimentos involuntarios) podem ser reflexo de efeitos colaterais das medicagdes
(MUENCH; HAMER, 2010) que, eventualmente, tenham sido iniciadas em um primeiro contato
com o servico, notadamente a internagdo na Unidade de Emergéncia, principal origem dos

encaminhamentos ao APEP.

Aferir sinais vitais (frequéncia cardiaca, pressdo arterial e temperatura) ¢ um item basico
da avaliagdo, rotineiramente conduzido pela equipe de enfermagem do APEP. A literatura
comprova a importancia da vigilancia cardiovascular desses pacientes, uma vez que sua
expectativa de vida € reduzida por morbidade cardiaca e os efeitos colaterais das medicagdes
envolvem o prolongamento do intervalo QT (HOWELL et al., 2019). Apesar de ser rara a
ocorréncia de morte subita, estudos demonstram que a causa principal ¢ por Torsades de Pointe,
uma arritmia potencialmente fatal, cujo fator de risco ¢ o prolongamento do intervalo QT (SHAH

etal., 2014).

Nao hé recomendagdo suficiente que justifique a realizacdo de eletrocardiograma para
todos, somente nos casos em que ja estdo presentes outros fatores de risco cardiaco (NATIONAL

INSTITUTE FOR HEALTH AND CARE EXCELLENCE 2014; SHAH et al., 2014). Para

averiguar a presenca de alguns desses fatores, a aferi¢ao de frequéncia cardiaca e pressao arterial
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se tornam essenciais, além da dosagem de eletrolitos (HOWELL et al., 2019). A anotagao do IMC
e da circunferéncia abdominal, somados ao lipidograma e glicemia de jejum, acrescentam minucia
a investigagdo do status metabdlico e contribui para a avaliagdo do risco cardiovascular e

monitoramento de possiveis efeitos colaterais.

A investigacao laboratorial ¢ composta de trés itens: exames gerais, metabdlicos e de
diagnostico diferencial. Entre os exames gerais, importa que se coletem dados do estado basal de
saude do paciente, como funcao renal, hepatica, dosagem de eletrolitos, hemograma e beta-hcg.
A diretriz internacional que endossa uma investigacao laboratorial mais completa ¢ a australiana
(EARLY PSYCHOSIS GUIDELINES WRITING GROUP, 2016). O presente estudo demonstrou
que a solicitacdo do INR ¢ frequentemente negligenciada pelos profissionais, que parecem dar
preferéncia a solicitagdo de TGO e TGP como representantes da fungdo hepatica. O consenso de
especialistas reforca a importancia de se manter o exame (INR), uma vez que oferece maior
detalhamento da funcdo hepatica, e, por isso, pode auxiliar na elaboracdo do diagnostico
diferencial e na prescrigdo mais prudente de psicotropicos que ndo sejam potencialmente
hepatotdxicos, para aqueles com hepatograma alterado.

E necessério ressaltar que as outras diretrizes ndio sugerem tio vasta investigacdo. Isso
pode ser reflexo da forma de organizacdo do sistema de satide dos respectivos paises (Canada,
Estados Unidos, Inglaterra) que possuem um sistema de triagem clinica mais rigorosa até o
encaminhamento a um servigo proprio especializado de atendimento ao tipo de paciente em
questao. Um possivel entendimento € o de que esse paciente ja foi investigado em outros niveis
de aten¢do a saude. Como nosso protocolo se propoe a fazer uma avaliagdao abrangente do PEP e
conta com um sistema eficiente de captacdo de primeiros casos, além de ser inserido em um
sistema publico de satide com suas vicissitudes, optou-se por estender a gama de exames
solicitados.

Os exames mais especificos para diagndstico diferencial de PEP se dividem em quatro
categorias: toxicoldgico, soroldgico, endocrinologico e reumatologico. A dosagem de metabolitos
de substancias psicoativas (SPA), mais comumente o THC e o benzoilecgonina, deve ser
solicitada somente nos casos em que ha negativa do uso por parte do paciente. O periodo de
abstinéncia maior do que 15 dias comeca a diminuir a acuracia do exame, desse modo, quando
houver comprovagdo da cessagao do uso por tal periodo, ndo se deve solicitar os exames. A
American Psychiatry Association (AMERICAN PSYCHIATRY ASSOCIATION, 2020) orienta
que o uso de substancias deve ser extensamente investigado na anamnese, € os exames solicitados

somente se houver indicacao.
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O presente estudo demonstrou elevada prevaléncia de psicose induzida por SPA como
hipotese diagnostica inicial, e relevante nimero de resultados positivos para dosagem de THC na
urina. A literatura sobre a relagdo entre o uso de cannabis e a génese de sintomas psicoOticos €
extensa (DAVIS et al.; GAGE, et al., 2016; HINDLEY et al., 2020; RADUA et al., 2018;
VOLKOW et al., 2016).

Entre os exames sorologicos solicitados figuram elisa anti-HIV e VDRL. Apesar do estudo
nao ter revelado nenhum paciente com VDRL reagente, sua permanéncia como item integrante
do protocolo se justifica pelo baixo custo financeiro, e alto custo clinico de uma possivel nao
deteccao de sifilis. Entende-se que talvez a amostra utilizada para analisar esse item especifico do
protocolo nao tenha sido a mais adequada, por ser ambulatorial e ja ter sido triada na internagao
da Unidade de Emergéncia. O consenso entre especialistas suspeita que os casos de psicose devido
a outras condi¢des médicas gerais, por exemplo, neurossifilis tercidria, e que foram atendidos
primeiramente na UE, foram encaminhados aos ambulatorios de outras especialidades.

O presente estudo propde uma revisdo de protocolo para que ele seja usado em todos os
servicos de Cuidados Agudos e Intervencdo Precoce, que abarcam dois ambulatorios € duas
unidades de internag¢do. Entende-se que retirar um exame sem ter analisado amostra adequada de
pacientes de enfermaria pode acarretar dano a préatica clinica, e os resultados obtidos nesse estudo
nao oferecem subsidios para tal conduta.

A justificativa clinica para a solicitacdo de TSH para todos os pacientes se baseia na
necessidade de parametrizar o status basal de satde do paciente. Ademais, a literatura indica
relatos de casos de tireoidopatia como causa de sintomas psicdticos (CHURILOV et al., 2019;
DESALI et al., 2018; LE et al., 2021; ZHOU et al., 2017). Como demonstrado nos resultados,
13,5% dos exames apresentaram resultado alterado, foi o segundo exame para diagnostico
diferencial com maior nimero de resultados positivos. Nao foi realizada a investigacao detalhada
dos prontuarios desses pacientes pois ndo haviam duvidas sobre a importancia da permanéncia do
exame no protocolo.

Entre os resultados positivos de FAN na amostra analisada, ndo houve uma conduta
uniforme da equipe médica do APEP. Houve 10 resultados alterados, quatro exames foram
solicitados novamente, mas em periodos distintos (6 ¢ 12 meses), dois ndo foram checados, dois
foram encaminhados a rede e dois foram investigados. Recomenda-se que os exames com baixa
titulacao (1:100), independente do kit utilizado, sejam repetidos em 6 meses, e se o resultado for
“ndo reagente” encerra-se a investigacao. Se qualquer um dos dois resultados vier com titulagao

maior que 1:100, deve-se discutir o caso com a equipe de reumatologia através de interconsulta,
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para avaliar se serd necessario novo teste, encaminhamento a rede ou avaliacdo reumatoldgica
imediata.

A nova proposicdo de protocolo exclui a indicagdo de solicitagdo de tomografia
computadorizada de cranio para todos os pacientes. A literatura demonstra que nao ha evidéncias
cientificas suficientes que sustentem tal pratica (ADDINGTON et al., 2017; AMERICAN
PSYCHIATRY ASSOCIATION, 2020). Anormalidades estruturais sdo achados incidentais
comuns, sem relevancia clinica e, raramente, associados a etiologia da psicose (FORBES et al.,
2017). Apo6s discussdo das diretrizes no consenso de especialistas, concluiu-se que o exame se
reserva aos casos em que hd instalagcdo aguda de sintomas, idade de inicio ou apresentagdo atipica,
ma resposta terapéutica e queixas clinicas concomitantes aos sintomas psicéticos. Mais uma vez
o presente estudo reforca a importancia da avaliacdo clinica na orientacdo da propedéutica
complementar.

Se houver suspeita clinica de psicose associada a epilepsia, recomenda-se solicitar
interconsulta para equipe de Neurologia do complexo HCFMRP-USP, cujo julgamento ird
direcionar para a solicitacdo ou ndo de eletroencefalograma e demais exames necessarios. A
literatura revela que portadores de epilepsia apresentam até oito vezes mais chance de desenvolver
psicose, principalmente, aqueles com epilepsia de lobo temporal (CLANCY et al., 2014), por isso,
na anamnese, deve ser extensamente investigada a ocorréncia de crises epilépticas.

Para diagnostico diferencial de psicose, principalmente em idosos, salienta-se a
importancia da dosagem de acido folico e vitamina B12, causas reversiveis de sindrome
demencial, entidade nosoldgica que pode figurar como etiologia do PEP. A dosagem sérica de
cobre e ceruloplasmina objetiva investigar Doenca de Wilson (RYAN et al, 2019), patologia
metabolica autossdOmica recessiva que da origem ao acimulo de cobre em tecidos, como o tecido

neural (NAGRAL et al., 2019; SOCHA et al., 2018).
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7 FORCAS E LIMITACOES DO ESTUDO

Esse estudo tem algumas limitagcdes A amostra escolhida para o estudo foi ambulatorial,
caracteristica que pode impedir a generalizagao dos resultados. A avaliacao de alguns dos exames
laboratoriais para diagnostico diferencial de PEP talvez fosse melhor investigada em amostra de
pacientes recém-admitidos em enfermarias de psiquiatria ou servigos de emergéncia. Nessa etapa
de assisténcia, alguns casos de psicose devido a outra condi¢do médica, como neurossifilis,
encefalite, entre outras, sdo encaminhados para atendimento de outras especialidades e nao
passam por consulta no APEP, local do estudo. Os resultados também podem ndo ser
generalizaveis ja que a coleta de dados ocorreu em servigo unico. O estudo ¢ observacional,
retrospectivo e utilizou dados secundarios. Apesar de nao propor relagao de causalidade entre
fatores, sdo propostas associagcdes de varidveis, o que deve ser levado em conta diante da
transversalidade do estudo.

Por outro lado, a duracao do periodo de coleta, quatro anos, e a mindcia das informagdes
descritas dao importante subsidio para revisar a pratica clinica. Ao considerar diferentes diretrizes
internacionais, propostas por centros de pesquisa e assisténcia bem consolidados, o presente
estudo aumenta a confiabilidade das recomendag¢des para o novo protocolo. Equipe consideravel
de especialistas com experiéncia e engajamento no atendimento ao PEP fez parte da discussao
dos resultados, o que reforga a adequacdo da proposicao de atualizacdo do protocolo diante da
rotina assistencial. Outra forca evidente do estudo ¢ a escolha da fonte de dados, um servigo
ambulatorial especializado, que atende localmente e esta atento as demandas do Sistema Unico

de Saude.
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8 CONCLUSAO

O perfil sociodemografico e clinico da amostra de pacientes em PEP atendidos no
ambulatorio especializado ¢ semelhante ao encontrado na literatura em pesquisas
epidemiologicas. Ha um predominio de transtorno psicotico primario, notadamente aqueles que
estao no espectro da esquizofrenia, seguido da psicose associada ao uso de substancias psicoativas
como hipdtese diagnostica inicial. Os exames toxicoldgicos documentam alta prevaléncia do uso
de cannabis entre os pacientes.

Constatou-se uma adesdo parcial a solicitagdo de exames previstos no protocolo. A
auséncia de solicitacdo ou de realizacdo de dosagem dos metabdlitos de substancias psicoativas
para mulheres acima de 40 anos pode estar relacionada a dificuldade de coleta da urina associada
ao julgamento clinico do profissional de que essa subpopulagdo nao faca uso de cannabis ou
cocaina. Desse modo, desprende-se que a solicitacdo de exames ¢ influenciada por varidveis
clinicas e sociodemograficas.

O protocolo inicial objetivava, principalmente, o diagnostico diferencial de PEP. O estudo
evidenciou que exames laboratoriais sdo complementares, ressaltando a importancia da anamnese,
com a coleta de historia da moléstia atual, interrogatério de diversos aparelhos e antecedentes
pessoais, além do exame fisico e neuroldgico sumario como etapas importantes na elaboracao de
hipotese diagnostica.

Os resultados descritivos associados a revisdao de diretrizes internacionais recentes € ao
consenso de especialistas experientes indicaram que a avaliacdo clinica deve ser o principal
norteador para a propedéutica complementar. As diretrizes contam com cada vez mais evidéncias
sobre a necessidade de uma avaliagdo clinica mais abrangente sobre o paciente em PEP, que nao
se limite apenas ao diagnostico diferencial, mas abarque a investigagdo de fatores relacionados a
prognostico, comorbidades, qualidade de vida e condig¢ao geral de saude.

A proposta e o resultado do presente estudo afirmam o compromisso dos Servigos de
Psiquiatria de Cuidados Agudos e Intervencdo Precoce do HCFMRP-USP de sustentar uma
pratica clinica baseada em evidéncias, por meio da adog¢ao de parametros para efetiva intervengao
precoce. A existéncia de um protocolo para avaliagao de PEP, primeiramente publicado em 2010
e revisado uma década depois, através de um recorte de quatro anos da pratica assistencial, reforga
que o servico prioriza o método cientifico, sem desconsiderar caracteristicas proprias da

populagdo atendida e encaminhada por toda a DRS-XIII.
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ANEXOS

ANEXO A - Protocolo dos Servi¢os de Cuidados Agudos e Interven¢ao Precoce do HCFMRP-
USP para avaliagdo de paciente em PEP (DEL-BEN et al, 2010)

Nome | Registro |
Data e hora da admiss | Avaliador |
Anamnese e exames

Queixa Principal:

Tempo de inicio dos si
Histéria da Moléstia Atual (registrar dados positives)

gatério sobre os Dy Aparelh
Dados positivos? [ ] sim I[ | Nao
Se sim, descrever:

|
J
|
Uso atual de substancias psicoativas/medi ntos |
Dados positivos? “ | Sim " I Nio I
|
|
J
|

Se sim: tipo de substancia(s), idade de inicio, freqliéncia semanal de uso, dose, tempo de uso, resposta clinica.

Exame do Estado Mental (registrar dados positivos)

Exame Fisico e Exame Ni
Dados positivos? [ ] sim Il ] _Nao
Se sim, descrever:

Antecedentes p
[ éncias d ag ¢a0 ou parto
|1 infecgao materna [T 1dade gestacional < 37sem
|] Diabetes materno [ ] Baixo peso ao nascer |
| Desnutriga I[___]_Hipoxia neonatal |
] Outras. Descrever: |
|
Tipo de parto II I N | hospitalar ” I Ni I domiciliar I
Il ] Forceps Il ] Cesarea |
Intercorréncias durante infancia e adolescéncia |
I RetardoD: = Neurop " I ] TcE |
I[ | Abuso fisico [ | Abuso sexual |
] Comportamento delingilente [ ] Baixo rendimento escolar |
|1 comportamento disruptivo |1 Distarbios de linguagem |
] Dificuldade no penho sexual |1 Negiigéncia |
|[—]_Dificuldade de socializagaol Isok social | |
I[ | Outras. Descrever: |
Uso do de substancias psk Imedi |
Dados positivos? ] _sim L] Nao J

Se sim: tipo de substancia(s), época da vida, freqiéncia semanal de uso, dose, tempo de uso, resposta clinica.

Antecedentes familiares |
Historia de mental na familia | ] sim Il ] Nao |
Se sim: |
Grau de p | Diagnéstico provavel |
Grau de p | Diagnéstico provavel |
Grau de p. ] Diagnéstico provavel: I
Fatores ambientais (se positivo, d ) |
I Migrags |_Data J
Il ] Mud de condigo socio dmic | Data |

J

I Eventos vitais | Data
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Il | Eventos estressores

Il | Outros

Suporte social (descrever)

Il | Com familiares

Il ] Com amigos

Il | Sozinho

Il | Outros. Descrever:

Tem renda pessoal? I ] sim

] Nao

SE SIM, descrever:

SE NAO. Como se sustenta?

Diagnéstico e conduta iniciais

Diagnostico(s) provavel(is) (admissio):

Conduta inicial:

Resultados de exames complementares

Hb

TGOMGP

Ht

INR

Leucocitos

TSH/ T4 livre

Bastonetes

Sorologia HIV

Sorologia Sifilis

Eosindfilos

Ghicemia de jejum

Metabdlito cannabis

Linfécitos

FAN

Metabolito cocaina

|
J
|
|
_ Segmentados |
J
|
Outros |

e e e e e e e b

Exame de imagem (RNM ou TC de cranio)

Diagnéstico definitivo (alta):

Conduta na alta:

Data e hora da alta

| Médico responsavel

Encaminhamento (descrever)

II ] Internago integral:

Il | Rede pablica:

Il | Rede privada:

] outros:

Ty N NNy S AR
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APENDICES

APENDICE A - Protocolo para coleta de dados.

Compareceu por agendamento de caso novo entre janeiro de 2015 e dezembro de 2018?

SE SIM, PROSSIGA

Teve hipdtese diagndstica inicial de primeiro episddio psicético? Descrever:

SE SIM, PROSSIGA

Recebeu a solicitacdo de exames do protocolo para diagnéstico diferencial de PEP?

SE SIM, PROSSIGA

Coletou ao menos parcialmente os exames?

SE SIM, PROSSIGA

Definir dados sociodemograficos: Sexo; Idade; Estado Civil; Escolaridade; Cor da pele

ﬁescrever os seguintes resultados de \
o Descrever:
exames laboratoriais:

eHemograma completo

*Glicemia de jejum Data de admissdo no APEP
elipidograma . .

eUreia Diagnostico inicial no APEP
*Creatinina Servigo de encaminhamento ao APEP
:Igg Data de alta do APEP

*INR Situagdo do seguimento no APEP em

*S6dio E Potassio dezembro de 2019 (em seguimento, alta

*TSH por transferéncia, alta a pedido ou por
*FAN abandono)

*VDRL

eElisa anti-HIV

*Benzoilecgonina
eTetrahidrocanabinol




