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Resumo

A esquizofrenia ¢ uma doenga psiquiatrica complexa que se caracteriza por perturbagdes
do pensamento, da atividade social, dos sentimentos, do comportamento motor € por
distorcoes da realidade, o que resulta em psicoses exacerbadas que se alteram com
periodos de remissdo parciais. £ descrita como uma doenga multifatorial, dependendo de
fatores tais como: predisposi¢do genética e fatores ambientais nomeadamente uma
alimentacdo e estilos de vida ndo saudaveis. O tratamento da esquizofrenia ¢ realizado
recorrendo a terapia farmacoldgica, nomeadamente com anti psicoticos classicos, como a
Cloropromazina ¢ o Haloperidol e anti psicoticos atipicos, tais como a Clozapina e
Sulpiride. O padrdo alimentar destes doentes caracteriza-se por um consumo excessivo de
gorduras, défice em fibras, vitaminas, 6leos vegetais ¢ nozes e uma ingestdo abusiva de
bebidas alcodlicas e gaseificadas, revelando também uma pratica de exercicio fisico baixa.
Caréncias nutricionais no periodo pré-natal, nomeadamente em acido folico, Vitamina D,
Ferro, Zinco, ¢ Cobre assim como um aporte deficiente de aminoacidos, acidos gordos
polinsaturados da série n-3 e n-6, oligoelementos essenciais ¢ Vitamina D ao longo da vida
constituem potenciais fatores de risco para o desenvolvimento e progressdo da
esquizofrenia. Varios estudos constatam uma melhoria evidente da sintomatologia da
doenga com o recurso a uma alimentacdo rica nestes componentes ou a suplementagao. A
terapia nutricional desempenha um papel crucial no tratamento da esquizofrenia e pode
trazer inimeros beneficios para a sintomatologia e progressdo da doenga, quer como
monoterapia ou em conjunto com terapia farmacoldgica. Esta deve ser especifica para cada
doente considerando fatores tais como o peso € o sexo, uma vez que estudos demonstram
que o Indice de Massa Corporal (IMC) é superior em doentes esquizofrénicos
comparativamente a generalidade da populacdo e que o sexo feminino ¢ mais suscetivel ao

aumento de peso.



Abstract

Schizophrenia is a complex psychiatric disorder characterized by disturbances of thought,
social activities, feelings, motor behavior and distortions of reality, which results in
exacerbated psychosis that change with periods of partial remission. It is described as a
multifactorial disease, depending on factors such as genetic predisposition and
environmental factors including diet and one of unhealthy life styles. The treatment of
schizophrenia is conducted with pharmacological therapy, particularly with classic anti
psychotics, such as Haloperidol and Chlorpromazine and atypical anti psychotics, such as
Clozapine and Sulpiride. The feeding patterns of these patients is characterized by an
excessive consumption of fats, deficit in fiber, vitamins, vegetable oils and nuts and
abusive intake of alcoholic and carbonated beverages, also revealing a practical low
exercise. Nutritional deficiencies in the prenatal period, in particular folic acid, Vitamin D,
Iron, Zinc, and Copper as well as a deficient amino acid intake, polyunsaturated fatty acids
of the n-3 and n-6, trace minerals and Vitamin D along life are potential risk factors for the
development and progression of schizophrenia. Several studies have noted a clear
improvement of the symptomatology of the disease with the use of a diet rich in these
components or supplementation. Nutritional therapy plays a crucial role in the treatment of
schizophrenia and brings several benefits to the symptoms and progression of the disease
either as monotherapy or in combination with pharmacological therapy. This should be
specific for each patient considering factors such as weight and sex, since studies show that
the Body Mass Index (BMI) is higher in schizophrenic patients compared to the general

population and that the female is more likely to weight gain.



1. Introducio

A esquizofrenia ¢ uma doenga psiquiatrica complexa que se caracteriza por
perturbagdes do pensamento, da atividade social, dos sentimentos, do comportamento
motor e por distor¢des da realidade, o que resulta em psicoses exacerbadas que se alteram
com periodos de remissdo parciais [1,2,3]. E descrita como uma doenga multifatorial,
dependendo de fatores tais como: predisposi¢ao genética e fatores ambientais
nomeadamente uma alimentacao e estilos de vida nao saudaveis [2, 3,4,5].

Os primeiros indicios e sintomas da doenga aparecem frequentemente durante a
adolescéncia ou inicio da idade adulta, geralmente de forma insidiosa. Comeca por se
manifestar com sintomas pouco especificos tais como: perda de energia, iniciativa e
interesses, isolamento, negligéncia com a aparéncia pessoal e higiene, humor depressivo e
comportamento inadequado. Estes podem permanecer por semanas ou meses antes do
surgimento de sintomas mais caracteristicos da doenca [5,6].

Os sintomas caracteristicos da esquizofrenia sdo delirios e alucinagdes, transtornos
de pensamento e fala, perturbacdo das emocodes e afeto, deficits cognitivos, avolicdo (perda
de interesse/ vontade) e depressdo [5,6]. Doentes esquizofrénicos apresentam um deficit
cognitivo generalizado, ou seja, possuem um desempenho mais baixo que a globalidade da
populagdo em uma variedade de testes cognitivos. As variacdes cognitivas seletivas mais
comuns na esquizofrenia incluem deficits em atengdo, memoria e resolu¢do de problemas
[7,8].

Estudos epidemioldgicos indicam que a incidéncia da doenga ¢ de 15,2 em 100 000
habitantes e que a probabilidade de desenvolver esquizofrenia ¢ de 7,2 em 1000 habitantes,
sendo que esta ¢ mais elevada no sexo masculino comparativamente ao feminino (3:2).
Doentes esquizofrénicos possuem uma esperanca média de vida 20 anos inferior a de um
individuo saudavel. A taxa de suicidio ¢ 4 a 9% superior a generalidade da populacao,
contudo, a principal causa de morte esta relacionada com causas naturais principalmente
doengas cardiovasculares [8,9,10].

O tratamento da esquizofrenia ¢ realizado recorrendo a terapia farmacolégica,
nomeadamente com anti psicoticos cldssicos, como a Cloropromazina ¢ o Haloperidol e
anti psicoticos atipicos, tais como a Clozapina e Sulpiride [2,5].

Para além da terapia farmacologica a terapia nutricional desempenha um papel
preponderante no tratamento das doencas mentais pelo facto de que o cérebro necessita de

macro e micronutrientes para o seu funcionamento e desenvolvimento [3]. No caso da



esquizofrenia estudos demostram que a terapia nutricional pode ter um efeito positivo na
reducdo dos sintomas tipicos da doenga assim como a sua incidéncia [3,4].

A terapia nutricional deve ser especifica para cada doente considerando fatores tais
como 0 peso € o sexo, uma vez que estudos demostram que o Indice de Massa Corporal
(IMC) ¢ superior em doentes esquizofrénicos comparativamente a generalidade da
populagdo e que o sexo feminino ¢ mais suscetivel ao aumento de peso [11,12,13].

A principal causa para este aumento de peso pode dever-se a terapia farmacologica,
pois esta aumenta o apetite, diminui o metabolismo basal ou pode levar a efeitos colaterais
endocrinos [5,12,13]. A sobrecarga ponderal torna-se preocupante pois esta associada a
diversas co-morbilidades, tais como: Diabetes Mellitus, apneia de sono, hipoxia cronica,
dislipidemia, doenga articular degenerativa e algumas neoplasias, que por si s6, constituem
um fator de risco para doengas cardiovasculares [13,14,15,16].

Estudos demonstram que um aumento de peso na ordem dos 5% aumenta o risco de
morbilidade e mortalidade precoce [13,14,15,16]. Assim, ¢ fundamental considerar
métodos que minimizem o impacto do ganho de peso induzido pela terapia farmacologica
utilizada no tratamento da esquizofrenia assim como fornecer ao doente as quantidades
corretas de micro e macronutrientes de modo a maximizar a atividade cerebral e reduzir a
progressdo da doenga.

Este trabalho tem como objetivo realizar uma revisdo da literatura existente acerca

do papel que o tratamento nutricional desempenha no tratamento da esquizofrenia.



2. Desenvolvimento

2.1. Padrao Alimentar e Exercicio Fisico

Segundo a Organizagdo Mundial de Satde (OMS), a sintomatologia da
esquizofrenia ¢ mais acentuada em paises onde existe uma ingestao elevada de gordura
total, gordura saturada e alimentos com elevado indice glicémico [17].

Estudos demostram que existe uma correlagdo entre o aumento da prevaléncia de
doengas psiquiatricas e a deterioragdo da dieta ocidental, que apresenta défices nutricionais
em vitaminas, minerais, acidos gordos polinsaturados da série n-3 e aminoacidos, que sao
as caréncias nutricionais mais comuns nestas patologias [3,4]. Foi constatado que existe
uma correlagdo positiva entre a ingestdo de peixe e a baixa incidéncia de doengas mentais,
consequéncia da ingestdo de acidos gordos polinsaturados da série n-3 [3,18].

A correlagdo mais sélida encontrada entre alimentacao e esquizofrenia conclui que
o estado mental destes doentes ¢ agravado com o aumento do consumo de carne, ovos,
acucar refinado, e em menor grau, pelo consumo de lacticinios e alcool [3,18].

O padrao alimentar dos doentes esquizofrénicos caracteriza-se por um consumo
excessivo de gorduras, défice em fibras e vitaminas e ingestdo abusiva de bebidas
alcodlicas [19,20]. Comparativamente a generalidade da populagdo possuem um consumo
aumentado em natas e chocolate, bebidas alcodlicas e gaseificadas ¢ um consumo
diminuido em peixe, 6leos vegetais e nozes (fontes de antioxidantes e acidos gordos
polinsaturados) [18,19,20].

Um estudo de intervencdo nutricional publicado no “The British Journal of
Psychiatry”, permitiu concluir que uma proporcao inferior de doentes esquizofrénicos de
ambos os sexos consumia os valores recomendados de peixe gordo, horticolas, fruta e leite
magro ou meio-gordo comparativamente a populagdo saudavel [21].

Outro estudo no qual foram aplicados questiondrios de frequéncia alimentar e
diarios alimentares, durante quatro dias, a 88 pacientes esquizofrénicos com excesso de
peso ou obesidade, concluiu-se que o valor caldrico total da dieta da populagdo
esquizofrénica ¢ significativamente inferior a generalidade da popula¢do. Constatou-se que
o que difere entre as duas populagdes em estudo ndo ¢ a quantidade mas a qualidade da
dieta alimentar praticada. Devido a medicacdo, que possui efeitos sedativos, os

esquizofrénicos dormiam cerca de 10 horas por dia, saltando algumas refeigdes, o que se



traduz numa diminuic¢ao do valor calodrico total didrio mas também numa redu¢do do valor
calérico despendido [22].

Os doentes ingeriam diariamente apenas duas por¢des de fruta comparativamente as
cinco por¢des consumidas pela populagdao em geral e um consumo de aglicar extremamente
elevada (20% do valor caldrico total diario), o que indica um consumo excessivo de
bebidas acucaradas, bolos e doces [22].

Os fatores socioecondémicos influenciam bastante as escolhas alimentares, sendo
um dos principais responsaveis pela ma alimentagao dos doentes esquizofrénicos. A grande
taxa de isolamento social, desemprego e hospitalizacdes frequentes existentes nesta
populagdo mantém os doentes num nivel socioeconémico baixo. A falta de conhecimento e
entendimento acerca dos cuidados de saude e os défices cognitivos associados a doenca
tornam os esquizofrénicos menos capazes de escolher alimentos de melhor qualidade
[22,23].

O exercicio fisico pode desempenhar um papel terapéutico no tratamento da satde
mental. Esta permite combater o sedentarismo e aliviar os estados de ansiedade ou
depressdo que surgem no decorrer da doenca assim como propiciar ao doente interagdes
sociais saudaveis [24].

A pratica de exercicio fisico regular ¢ bastante baixa na populagdo esquizofrénica.
Um estudo de uma amostra de 101 doentes revelou que apenas 15% praticavam uma
atividade fisica semanal frequente, 48% uma atividade fisica ocasional e 38% afirmaram
nunca praticar qualquer exercicio fisico. O autor do estudo sugere que por motivos praticos
e econdmicos, correr, caminhar e andar de bicicleta sdo os exercicios mais recomendados

para os doentes psiquiatricos [25].

2.2. Nutricao Pré-Natal

A fun¢do cerebral ¢ influenciada pela nutrigdo durante todo o ciclo de vida,
desempenhando um papel preponderante na satide e na doenga [26].

O periodo pré-natal constitui um momento crucial no neuro-desenvolvimento,
sendo um periodo particularmente vulneravel aos potenciais fatores de risco para a doenga.
Virios estudos evidenciam uma correlagdo entre as caréncias nutricionais no periodo pré-
natal e o aumento do risco de esquizofrenia pelo facto de que uma nutricdo adequada ¢

vital para um desenvolvimento mental integro e saudavel [27,28,29,30].



As principais caréncias nutricionais no periodo pré-natal descritas como risco
potencial de esquizofrenia sdo: &cido folico, Vitamina D, Ferro, Zinco e Cobre
[27,28,29,30,31].

A suplementagdo de acido folico durante a gravidez ¢ altamente recomendada pelo
facto de prevenir malformacao do tubo neural, prevenir aborto espontaneo e reduzir o risco
de alteracdes neuroldgicas. Supde-se também que a suplementa¢do desta vitamina do
complexo B9 diminui o risco de esquizofrenia [32].

Segundo as recomendagdes da Organizagdo Mundial da Saude (OMS) a
suplementagdo em &cido folico deve iniciar-se o mais precocemente possivel e a dose
devera ser de 0,4 mg por dia [33].

A relacdo entre a caréncia de vitamina D no periodo pré-natal e a incidéncia de
doenga esquizofrénica tem sido evidenciada pelo facto de nascerem mais individuos
esquizofrénicos no inverno ou em meios urbanos e pelo papel crucial que esta vitamina
desempenha no sistema nervoso, quer na fase do seu desenvolvimento, quer na fase adulta
[30,31,32,34]. Segundo a Food and Nutrition Board e o Institute of Medicine a ingestao
adequada de vitamina D durante o periodo de gestacdo deve ser de cerca de 5 mg
diariamente [35].

O Ferro desempenha um papel importantissimo no desenvolvimento cerebral do
feto, na preven¢do da anemia materna e infecdes durante a gestacdo. As necessidades de
Ferro para gestantes sdo de 27 mg diarios pelo que se torna muito dificil obter esta
quantidade apenas com recurso a alimentagdo, assim a suplementagdo deste mineral de 30
a 60 mg por dia ¢ altamente recomendada [33,35].

Assegurar um aporte correto de Cobre beneficia o prognostico pos-natal e assegura
um correto desenvolvimento cerebral. A suplementagdo de 1 mg diario deste mineral €
recomendada [36,37].

A deficiéncia em Zinco durante a gestacdo associa-se a morte embrionaria e fetal,
baixo peso a nascenca, retardo do crescimento intrauterino, sintese diminuida de proteinas
pancreaticas, diminui¢do da sintese de ADN, depressdo persistente da fun¢do imunologica,
aberracdes cromossOmicas, retardo de crescimento intrauterino, prematuridade e anomalias
neurologicas com alteragdes na estrutura e fungdo do cérebro. Um aporte adequado de
Zinco durante a gestagdo ¢ vital de modo a manter as concentragdes plasmaticas ideais para
o desenvolvimento do feto [35,38,39].

Durante a gestacdo a concentracdo de Zinco no plasma materno diminui devido a

varias alteragdes fisiologicas, aumento da absorcdo e transferéncia fetal, assim, a sua



suplementagdo ¢ também aconselhada. Segundo Maohmed e seus colaboradores a
suplementagdo deste mineral durante a gravidez deve ser de 15 a 44 mg por dia
[35,38,39,40].

Estudos demonstram uma relagdo entre o baixo consumo de alimentos ricos em
acidos gordos polinsaturados da série n-3, durante a gestagdo, ¢ o desenvolvimento de
esquizofrenia. O baixo consumo de pescado implica um aumento do risco de redugdo do

volume cerebral, do perimetro cefalico e défices cognitivos [41, 30].

2.3. Aminoacidos

Individuos esquizofrénicos apresentam niveis anormais de aminoacidos no plasma
sanguineo e tem sido investigada a hipotese de os utilizar como um bio marcador de
monitorizagdo do tratamento anti psicotico. Aminoacidos como o triptofano e a tirosina
desempenham um papel crucial na doenga pois sdo os responsaveis pela sintese de
moléculas de serotonina e dopamina, respetivamente, as quais estdo intimamente ligadas
ao desenvolvimento de esquizofrenia e progressao da doenga [42,43].

Individuos esquizofrénicos apresentam concentracdes baixas de triptofano, assim
como uma propor¢do diminuida entre este aminoacido e outros tais como fenilalanina,
valina, leucina e tirosina. O défice de triptofano ndo permite uma sintese adequada de
serotonina, assim, a quantidade deste neurotransmissor que atravessa a barreira hemato-
encefalica ¢ diminuida. O triptofano ¢ um aminoacido essencial e portanto € necessario
obté-lo a partir da alimentacao [3,42,43].

Ha algumas evidéncias de que a serotonina desempenha um papel nos sintomas
negativos da esquizofrenia, contudo, os efeitos da caréncia de triptofano no organismo
revelam-se bastante complexos [42,43].

Os estudos realizados de modo a estabelecer uma relagdo entre as caréncias de
triptofano com a produg@o de serotonina e a consequente patogénese da esquizofrenia sdo
contraditorios. A maioria dos estudos realizados utiliza a mesma metodologia denominada
“Tryptophan Depletion”, que consiste em diminuir os niveis de triptofano no organismo de
modo a inibir a sintese de serotonina e analisar os efeitos que este processo implica nos
sintomas dos doentes esquizofrénicos [42,43,44,45]. Num estudo foi observado que a
diminuicdo do triptofano leva a um agravamento dos sintomas depressivos mas nao

suscitava alteracdes nos sintomas psicoticos [44] e noutro que os sintomas psicoOticos
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negativos eram agravados [45]. Um estudo mais recente que os anteriormente citados
revelou que a deplecdo de triptofano em doentes que estavam a realizar terapia
farmacologica levou a uma melhoria das fungdes cognitivas [46]. As conclusdes destes
estudos sdo bastante contraditorias e portanto mais estudos sdo necessarios de modo a
comprovar os verdadeiros efeitos da caréncia de triptofano no organismo dos
esquizofrénicos e a forma como este deve condicionar a dieta destes doentes.

A serina ¢ o aminoacido essencial mais estudado no ambito da esquizofrenia pois
desempenha um papel importantissimo como co-transmissor, regulando o N-metil-D-
aspartato que ¢ um recetor do glutamato, molécula predominante no controlo da
plasticidade sinaptica e na fungdo da memoria [43,47].

Virios estudos demonstram que a populagdo esquizofrénica apresenta niveis de D-
serina diminuidos no plasma e no cérebro comparativamente aos controlos, o que sugere
um possivel papel deste aminoacido na doenga [43,47].

Foi constatada uma melhoria dos sintomas da doenga com uma administracao diaria
de doses elevadas de D-serina (2g por kg de peso) isolada ou em combinag¢do com terapia
farmacoldgica, nomeadamente anti-psicoticos atipicos. Em estudos realizados com
roedores constatou-se uma melhoria dos défices comportamentais similares aos sintomas
negativos que existem na populagdo esquizofrénica gragas a inativacao da diamino oxidase
(responsavel pela metabolizacdo da D-Serina). Atualmente estudos em desenvolvimento de
alguns inibidores da diamino oxidase demonstram uma biodisponibilidade de D-serina
superior ao que se pensava, o que podera permitir uma menor administracdo de D-serina a

doentes esquizofrénicos com os mesmos efeitos benéficos [43,47,48,49].

2.4. Acidos Gordos Polinsaturados da Série n-3 e n-6

Os 4cidos gordos essenciais desempenham um papel importante na saide humana.
Fornecem energia e integram a constituicdo das membranas celulares pelo que uma dieta
alimentar rica nestes componentes € vital. Auxiliam na absor¢do de nutrientes essenciais €
na expulsdo de residuos prejudiciais ao organismo gragas a funcdo que desempenham nas
membranas celulares. S3o importantes para um desenvolvimento infantil adequado pois
auxiliam os sistemas: cardiovascular, reprodutivo, nervoso e imunologico e cruciais para o
desenvolvimento neural e maturagao dos sistemas sensoriais. O sistema nervoso central &
constituido por uma percentagem elevada de lipidos sendo que 35% dos lipidos cerebrais

sdo acidos gordos polinsaturados. As membranas dos neurdénios sdo maioritariamente

11



formadas por fosfolipidos ricos em acidos gordos polinsaturados, principalmente da série
n-3 e n-6. Os 4cidos gordos 6mega-3 podem ser obtidos através do consumo de peixe e
algumas plantas e os 6mega-6 através da maior parte dos o0leos vegetais [50,51,52].

Estudos demonstram que individuos esquizofrénicos apresentam niveis deficitarios
de 4cidos gordos polinsaturados 6mega-3 e Omega-6 no cérebro comparativamente a
populagdo saudavel. Algumas evidéncias sugerem uma alteracdo de fosfolipideos e uma
alteracdo do metabolismo dos acidos gordos polinsaturados em doentes esquizofrénicos,
contudo, ha contradigdes quanto ao tipo de acido gordo polinsaturado deficiente: 6mega-3,
omega-6 ou ambos [50,51,52,53].

Christensen e Christensen constataram que quanto menor o consumo de gordura
total e gordura saturada e maior o consumo de gorduras provenientes de peixe, vegetais e
animais marinhos melhor o progndstico da doenca, sugerindo também que os sintomas da
esquizofrenia podem ser influenciados pela dieta [54].

Um estudo dinamarqués demonstrou a existéncia de um melhor prognostico de
esquizofrenia nas localidades onde o consumo de acidos gordos émega-3 ¢ mais elevado e
outro estudo realizado em diversos paises da América do Norte, Asia, Africa ¢ Europa
demonstrou uma correlagdo entre o consumo diminuido de peixe e o aumento da
prevaléncia de esquizofrenia nestes paises. O contrario também se verificou, constatando-
se que em paises onde existia um consumo elevado de peixe a prevaléncia de esquizofrenia
era mais baixa [54,55].

O consumo de acido eicosapentaenodico, que pode ser encontrado em 6leo de peixe,
sardinhas, salmdo e outros pescados tem suscitado melhorias em doentes depressivos e
pode também ser util no tratamento da esquizofrenia. Demonstrou-se que com uma
ingestdo diaria os doentes mantém um humor mais equilibrado e uma melhor circulagdo
sanguinea [53,54,55,56].

Um estudo demonstrou que doentes esquizofrénicos aos quais foi administrada uma
dose diaria de 2g de acido eicosapentaendico ocorreram uma diminuicao da sintomatologia
da doenga e necessitaram de menos medicagao [56].

Amminger e seus colaboradores realizaram um estudo no qual administraram 1,2
mg de Omega-3 diariamente a doentes esquizofrénicos e verificaram uma reducao
significativa de psicoses e uma melhoria sintomatica e funcional durante todo o periodo de
acompanhamento [57].

Apesar do grau de beneficio e da dosagem ideal de 4cido eicosapentaendico nao

serem ainda totalmente claros, varios estudos verificam que a sua administracdo em
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doentes esquizofrénicos ¢ vantajosa e portanto deverdo ser tidos em conta na terapia
[56,57,58].

Em doentes esquizofrénicos a suplementagao com acido docosahexanoico inibe o
efeito do acido eicosapentaendico, portanto, em caso de suplementagao ¢ recomendada
apenas a deste ultimo, uma vez que na maioria dos casos o organismo sintetiza o acido
docosahexanoico de que necessita [3].

A populacdo esquizofrénica deve ser encorajada a pratica de uma alimentagao
saudavel e rica em 4&cidos gordos essenciais. A suplementacdo de acidos gordos
polinsaturados da serie n-3 ¢ aconselhada se a quantidade obtida através da alimentagdo
ndo for suficiente. Esta suplementagdo apresenta um efeito protetor do sistema circulatorio

e das doencas cardiovasculares pelo que se torna bastante benéfica [3,59,60].

2.5. Minerais

Oligoelementos essenciais como Selénio (Se), Manganés (Mn), Cobre (Cu), Zinco
(Zn) e Ferro (Fe) desempenham um papel crucial nas vias metabdlicas e tém sido
estudados no &mbito de doencas autoimunes, neurologicas e psiquidtricas [61].

Foi constatado que estes oligoelementos se encontram em concentragdes alteradas
em doentes esquizofrénicos e que o défice ou excesso destes pode estar relacionado com a
fisiopatologia da doenga [61].

O Selénio desempenha um papel importante na protecdo anti oxidativa contra os
radicais livres das membranas, lipoproteinas e acidos nucleicos. Uma deficiéncia neste
mineral esta relacionada com diversas patologias tais como cardiomiopatias € miocardites.
Algumas evidéncias sugerem que o Selénio podera desempenhar também um papel crucial
no Sistema Nervoso Central [61,62,63].

A populagdo esquizofrénica apresenta niveis diminuidos de Selénio o que podera
contribuir para uma suscetibilidade no desenvolvimento de doencas cardiovasculares. Um
estudo realizado por Vaddadi e seus colaboradores comparou quatro grupos distintos:
doentes com distirbios comportamentais, esquizofrénicos em tratamento com Clozapina e
um grupo de individuos saudaveis. O autor observou que os niveis de Selénio se
encontravam mais baixos nos esquizofrénicos sujeitos ao tratamento com Clozapina
comparativamente a todos os outros grupos envolvidos no estudo, pelo que estes se

pacientes se encontravam muito mais suscetiveis ao desenvolvimento de doencgas
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cardiacas. Contudo, mais estudos clinicos sdo necessarios para explorar esta observacao e
as suas implicagdes no tratamento de doentes esquizofrénicos [61,62,63].

O Manganés encontra-se em quantidades baixas no plasma de doentes
esquizofrénicos. Este elemento ¢ importante pois ativa numerosas enzimas tais como
hidrolases, transferases, quinases e descarboxilares e ¢ também constituinte de outras. O
Manganés ativa enzimas associadas ao metabolismo de acidos gordos e sintese de
proteinas e estd envolvido na funcao neurologica. As Ingestdes Dietéticas de Referéncias
sao de 2,3 mg/ dia para homens e 1,8 mg/ dia para mulheres [64,65,66].

Estudos demonstram que individuos esquizofrénicos apresentam niveis elevados de
Cobre no plasma. Um nivel excessivo deste elemento pode implicar uma desregulacao do
sistema dopaminergético uma vez que este faz parte da constituicdo de metaloenzimas
envolvidas neste sistema tais como a tirosina e a B-hidroxilase. Num estudo de caso de
uma doente do sexo feminino com 24 anos de idade, realizado de modo a avaliar a relacao
entre o Cobre, sintomas negativos da esquizofrenia e contracetivos orais (que aumentam os
niveis de Cobre no plasma), constatou-se que durante o periodo em que a doente ingeria
apenas antidepressivos os sintomas da doenga eram controlados assim como os niveis de
Cobre. Quando a paciente introduziu os contracetivos orais os niveis de Cobre aumentaram
exponencialmente e os sintomas esquizofrénicos foram exacerbados. Posteriormente, apds
retirar os contracetivos os niveis de Cobre voltaram a diminuir e os sintomas
esquizofrénicos voltaram a estabilizar [67,68,69].

A deficiéncia em Ferro tem sido observada em doentes esquizofrénicos. Este
elemento ¢ crucial para um funcionamento normal do Sistema Nervoso Central pois a sua
biodisponibilidade condiciona a producdo de neurotransmissores, um correto
funcionamento do sistema dopaminergético e das fun¢des cognitivas que se encontram
intimamente ligados a esquizofrenia [61,67].

O Zinco ¢ um elemento fundamental para o crescimento e desenvolvimento.
Estabiliza as membranas celulares e ¢ crucial para a maturacdo e funcionamento do
cérebro. Baixos niveis deste mineral resultam em disfuncdes cerebrais ¢ dificuldade de
aprendizagem pelo que os baixos niveis de Zinco tém sido associados a esquizofrenia [70].

Verificou-se que a normalizacdo dos valores de Zinco em doentes esquizofrénicos
tem beneficios nos sintomas da doenca. As necessidades deste mineral sdo de 17 mg/ dia
para homens e 8 mg/dia para mulheres e caso ndo seja possivel atingir estes valores através

da alimenta¢do a suplementagdo ¢ aconselhada com uma prescricdo maxima de 40 mg/ dia.
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Esta suplementagdo deverd ser realizada em jejum e nunca em conjunto com outros

minerais pois, caso contrario, a biodisponibilidade de Zinco seria reduzida [70].

2.6. Vitamina D

Varios estudos revelam uma associa¢do entre niveis reduzidos de Vitamina D ¢ o
desenvolvimento de esquizofrenia. Contudo, a forma como esta associacdo ¢ estabelecida
permanece incerta devido a falta de estudos experimentais sobre o assunto [30,31,34].

A Vitamina D atua na mobilizagdo do calcio e satide dos ossos e¢ no Sistema
Nervoso Central, tanto na fase de desenvolvimento como na fase adulta. Pode ser obtida
através da exposicdo solar ou em alimentos tais como o peixe, margarina, ovos ¢ leites
enriquecidos [30,31,34].

Esta vitamina ¢ classificada como um neuro-esteroide pela fungdao importante que
desempenha no Sistema Nervoso Central. As enzimas que sdo necessarias para a sintese do
metabolito ativo desta vitamina, o 1,25(OH)2D, e o seu recetor (RVD) encontram-se no
cérebro. Estes aspetos salientam a importancia que a Vitamina D desempenha no Sistema
Nervoso Central, sendo que, o seu défice esta associado ao desenvolvimento de autismo,
Parkinson, declinio cognitivo e esquizofrenia [30,31,34].

O efeito das estacdes do ano na epidemiologia da esquizofrenia ¢ considerada a
descoberta mais solida no ambito deste estudo, verificando-se que individuos nascidos
durante o Inverno ou Primavera possuem uma maior probabilidade de desenvolver a
doenca do que aqueles nascidos durante o Verdo ou Outono. Constatou-se também que a
probabilidade de desenvolver a doenca ¢ mais elevada em individuos que vivem em altas
altitudes, que habitam em areas urbanas comparativamente aos que habitam em dareas
rurais, em individuos de raca negra de segunda gera¢do que migram para climas mais frios
e em recém-nascidos com caréncias nutricionais de Vitamina D. Um estudo Dinamarqués
estimou que estes recém-nascidos possuem uma probabilidade duas vezes superior de
desenvolver esquizofrenia ao longo da vida comparativamente a generalidade da populacao
[30,31,34].

Caso a Vitamina D necessaria ndo seja obtida através da exposi¢do solar e/ ou
alimenta¢do adequada a suplementacdo podera ser uma forma de prevenir ou atenuar os
sintomas da esquizofrenia, contudo, a dosagem de suplementacdo necessaria para estes

doentes permanece por esclarecer [71].

15



3. Analise Critica/ Conclusao

A esquizofrenia ¢ uma doenga psiquiatrica complexa e multifatorial, dependendo de
fatores tais como: predisposicdo genética e fatores ambientais nomeadamente, uma
alimentacdo e estilos de vida ndo saudaveis [1,2,3,4,5].

O padrao alimentar destes doentes caracteriza-se por um consumo excessivo de
gorduras, défice em fibras, vitaminas, 6leos vegetais € nozes € uma ingestao abusiva de
bebidas alcoolicas e gaseificadas [18,19,20] Aliado a esta ma alimentacao verifica-se uma
pratica de exercicio fisico bastante reduzida o que se torna bastante preocupante tendo em
conta as caracteristicas desta populacdo. Habitos mais saudaveis poderiam proporcionar a
estes doentes uma melhor qualidade de vida, combatendo o sedentarismo ¢ melhorando os
estados de ansiedade e depressao proporcionando interagdes sociais saudaveis [24].

Relativamente a nutri¢do pré-natal € possivel concluir que as caréncias nutricionais
que afetam o feto podem ter repercussdes futuras e aumentar a probabilidade de o
individuo desenvolver esquizofrenia na idade adulta. As caréncias em dacido folico,
Vitamina D, Ferro, Zinco e Cobre assim como o consumo de &cidos gordos polinsaturados
da serie n-3 e n-6 devem ser levados em particular atengcdo. A suplementacdo destes
nutrientes, principalmente de 4cido folico e Ferro, devem ser consideradas quando a
gestante ndo obtém as quantidades necessarias através da  alimentagdo
[27,28,29,30,31,32,33,34,35,41].

Os aminoacidos desempenham um papel importante na esquizofrenia pois a
fisiopatologia da doenca associa-se a disturbios no metabolismo destes macronutrientes. O
triptofano e a tirosina sdo os aminoacidos “em destaque” pelo facto de serem os
responsaveis pela sintese de serotonina e dopamina, respetivamente, moléculas ligadas ao
desenvolvimento e progressdo da esquizofrenia. Evidéncias sugerem que esquizofrénicos
possuem baixos niveis de triptofano e tém sido realizados varios estudos de modo a
estabelecer uma relag@o entre os baixos niveis deste aminoacido, a producao de serotonina
e as consequentes manifestagdes nos sintomas negativos da doenga. Contudo, os estudos
revelaram-se bastante contraditorios pelo facto de que a caréncia de triptofano no
organismo se revela um processo bastante complexo. Mais estudos sdo necessarios de
modo a comprovar os verdadeiros efeitos da caréncia de triptofano no organismo dos
esquizofrénicos e a forma como este deve condicionar a dieta destes doentes

[3,42,43,44,45,46].
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Relativamente a serina constatou-se uma melhoria dos sintomas da doenca com
uma administragdo diaria de doses elevadas de D-serina (2g por kg de peso) isolada ou em
combinagdo com terapia farmacoldgica, nomeadamente anti psicoticos atipicos pelo que a
suplementagao deste aminoacido pode ser incluida no tratamento [43,47,48,48,49].

Os esquizofrénicos apresentam niveis deficitarios de acidos gordos polinsaturados
omega-3 e 6mega-6 sendo que uma alimentacdo rica nestes componentes tem efeitos
benéficos nos sintomas da doenga. Assim, uma alimentagdo rica em pescado, vegetais e
animais marinhos deve ser encorajada. Em caso de suplementagdo o acido
eicosapentaenoico revela-se a melhor opcdo pois melhora a sintomatologia da doenca
assim como um efeito protetor do sistema circulatério e das doengas cardiovasculares
[3,50,51,52,53,59,60].

Oligoelementos como o Selénio (Se), Manganés (Mn), Cobre (Cu), Zinco (Zn) € o
Ferro (Fe) encontram-se alterados nos esquizofrénicos implicando consequéncias negativas
no prognoéstico e sintomatologia destes doentes, pelo que a sua vigia e terapia nutricional
recorrendo a uma alimentagdo rica nestes componentes ou a suplementacdo se torna vital
[61,62,63,64,65,66,67,70].

A semelhanga do periodo pré-natal um aporte adequado de Vitamina D ao longo da
vida revela-se importante pelo papel crucial que esta desempenha ao nivel do Sistema
Nervoso Central [30,31,34,71].

A terapia nutricional desempenha um papel crucial no tratamento da esquizofrenia
e pode trazer inimeros beneficios para a sintomatologia e progressdo da doenga, quer
como monoterapia ou em conjunto com terapia farmacologica tipica da doenca. Esta deve
ser especifica para cada doente considerando fatores tais como o peso € o sexo, uma vez
que estudos demonstram que o Indice de Massa Corporal (IMC) é superior em doentes
esquizofrénicos comparativamente a generalidade da popula¢do e que o sexo feminino ¢é
mais suscetivel ao aumento de peso [11,12,13].

A esquizofrenia revela-se uma patologia assustadora mas de certa forma fascinante,
permanecendo ainda hoje um verdadeiro mistério em alguns aspetos do seu
desenvolvimento, progressao e sintomatologia.

A realizagdo deste trabalho permitiu-me adquirir novos conhecimentos acerca desta
patologia e constatar o papel importantissimo que a terapia nutricional desempenha no seu

progndstico e tratamento.
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Uma das maior dificuldades encontradas durante a realiza¢dao do trabalho ¢ o facto

de a bibliografia que estabelece uma relagcdo entre a nutricdo e a esquizofrenia ser escassa

no nosso pais tendo que recorrer maioritariamente a bibliografia estrangeira.
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