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“DETERMINACAO: é acordar cinco e meia da manha, cinco vezes por
semana. E seguir em frente, enquanto em frente for a direcdo que vocé
quiser seguir. E quando vocé levanta de uma queda. E ignorar o tempo e
focar no motivo. E ensaiar sem voz. E estudar sem livro. E a irma de
persisténcia. As pessoas aplaudem o teu sucesso, comentam o teu
fracasso, mas néo fazem questédo de saber da sua determinag&o. E ir contra

o mundo inteiro se for preciso pra realizar um sonho.”

Jodao Doederlein



RESUMO

O transtorno de humor bipolar se caracteriza pela alternancia entre as polaridades
do humor, sendo esses extremos caracterizados por episddios de mania e de
depressdo. O humor influencia a alimentacdo, e, além disso, o tratamento com
antipsicéticos traz alteracbes metabdlicas e/ou alteracdes do apetite. Pacientes que
sofrem de transtorno de humor bipolar tem altos indices de sindrome metabdlica e
maior mortalidade, em relacdo a individuos sem a doenca, visto que a sindrome
metabolica é fator de risco para doencas cardiovasculares. O presente estudo
consiste em uma revisédo narrativa da literatura sobre o transtorno de humor bipolar e
a sindrome metabdlica. A hipdtese levantada é de que ha uma relacdo entre as duas
doencas, provavelmente devido ao uso de medicacfes antipsicoticas, e a presenca
da alimentacdo emocional. Para explorar a questao, foi feita uma ampla busca de
estudos que aprofundem o tema. Como resultado, foi observado que varios fatores
podem se relacionar as doencas, o principal fator encontrado foi a alteracdo do
metabolismo devido ao uso de medicacfes psiquiatricas. Porém, os demais fatores
precisam ser mais estudados, para que se entenda os mecanismos e se obtenha
melhor tratamento e consequentemente, melhor qualidade de vida para os

individuos com transtorno de humor bipolar.

Palavras-Chave: Transtorno de Humor Bipolar. Sindrome Metabdlica



ABSTRACT

Bipolar mood disorder is characterized by the alternation between mood polarities,
being episodes of mania and depression. Mood influences feeding, in addition to
treatment with antipsychotics bring metabolic changes and / or appetite changes.
Patients suffering from bipolar disorder have high rates of metabolic syndrome and
higher mortality in relation to individuals who do not have the disease, since MS is a
risk factor for cardiovascular diseases. The present study consists of a narrative
review of the literature on bipolar disorder and metabolic syndrome. The hypothesis
raised is that there is a relationship between the two diseases. For this, we sought to
make a broad search of studies that deepen the subject, to base the question. As a
result, it was observed that several factors can correlate diseases, the main one
found was altered metabolism due to the use of psychiatric medications. However,
the other factors need to be further studied, in order to understand the mechanisms
and to obtain better treatment and, consequently, better quality of life for individuals

with bipolar mood disorder.

Keywords: Bipolar Mood Disorder. Metabolic Syndrome.
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1 INTRODUCAO

O estado de humor basal € individual de cada pessoa, e esse domina a
conduta, podendo se alterar conforme acontecimentos importantes para o individuo,
assim mudando sua perspectiva ou comportamento. A alimentacédo esta diretamente
relacionada ao estado de humor, jA que este influencia o comportamento e,
consequentemente, os habitos.

O transtorno de humor bipolar (THB) é uma doenca complexa, caracterizada
pela recorréncia dos chamados “episédios de humor”, que sdo mudancas extremas
na polaridade do humor, principalmente episédios de mania e sintomas de
depressdo. E um dos distirbios psiquiatricos mais frequentes mundialmente, e
segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), é uma das dez primeiras causas
mundiais de incapacidade e mortalidade precoce. Estudos sugerem que esses
pacientes estdo em maior risco de doencas clinicas, tendo alta prevaléncia de
comorbidades, tanto psiquiatricas (57-74%) quanto clinicas (> 80%) comparando
com individuos saudaveis. (JARAMILLO et al, 2013)

Ha estudos que sugerem que transtornos de humor estdo relacionados a
alteracbes na alimentagdo. Para (NASLUND et al, 2017) o estado deprimido esta
relacionado a consumo alimentar emocional, o estilo de vida e padrdes de
comportamento de pacientes com transtorno do humor bipolar, como: sedentarismo,
ma alimentacdo, uso de substancias, ma adesédo ao tratamento medicamentoso,
podem levar ao desenvolvimento dessas comorbidades que desencadeiam a
sindrome metabdlica. A sindrome metabdlica (SM) € a associacdo de duas ou mais
doencas que ocorrendo concomitantemente sdo fatores de risco para o
desenvolvimento de doenca cardiovascular e diabetes mellitus tipo 2. (KUMAR et al,
2017).

A obesidade tem sido relacionada a transtornos de humor, numa relagao
bidirecional: tanto por colaborar com o desenvolvimento de quadros de depresséo,
guanto, no outro sentido, por transtornos de humor, incluindo THB, poderem

favorecer o desenvolvimento de obesidade. A depressao e a obesidade contribuem
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para o processo de desenvolvimento de doencas crdnicas ndo transmissiveis,
comorbidades essas que sdo caracteristicas da SM. (MELCA; FORTES, 2014).

Os transtornos de humor constituem um grande problema de saude publica,
nao somente pela significativa perda de funcionalidade e piora da qualidade de vida
associada a eles, mas também pela estreita relacdo com outras doencas clinicas. O
THB néo foge a esta regra, apresentando um alto indice de comorbidades, o que
resulta no aumento significativo da morbi-mortalidade. (GOMES, 2008). Nos
pacientes com THB, a SM est4 associada a um quadro mais complexo da doenca,
ou seja, ha respostas menos favoraveis ao tratamento e cursos da doenca e
resultados adversos, como risco aumentado de sintomas e episodios depressivos,
incluindo o risco de suicidio. (CZEPIELEWSKI, 2013).

Estudos de diversos paises indicam que a SM é prevalente em pacientes com
THB, porém os dados sobre a correlacdo entre ambos ainda séo limitados, e diferem
uns dos outros dependendo dos critérios de classificacdo. Os estudos existentes
sugerem que a SM em pacientes bipolares esta associada a fatores de risco como:
maior numero de episodios depressivos e maniacos na vida, dieta menos saudavel,
auséncia de atividade fisica, relacdo com abuso de substancias e histéria familiar de
diabetes mellitus, quando comparados a individuos sem a doenca. (KUMAR et al,
2017).

A forma como essa relagdo acontece ainda ndo estd bem elucidada, e estdo
sendo levantadas varias hipéteses. Considerando a relevancia do tema e o nimero
baixo de publicacdes que expliqguem essa questéo, torna-se necessaria a producao

de uma reviséo a respeito deste assunto.
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2 OBJETIVO

O objetivo deste trabalho foi revisar na literatura, de forma narrativa, estudos
gue abordem a associacdo do transtorno bipolar com a sindrome metabdlica, a fim

de esclarecer essa ligacao.
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3 REFERENCIAL TEORICO

Nessa revisdo de literatura que visa aprofundar o conhecimento acerca do
tema, serdo abordados a Sindrome Metabdlica, o Transtorno de Humor Bipolar, e
ambos interligados, passando pela etiologia, dados epidemiolégicos, comorbidades

associadas a doenca, dentre outros.

3.1 Sindrome Metabdlica

A sindrome metabdlica € caracterizada pela associacdo de um conjunto de
fatores de risco de origem metabdlica, na maioria dos casos modificaveis, que
acometem o individuo concomitantemente, predispondo-o a doencas
cardiovasculares e diabetes melittus tipo 2. Dentre os fatores de risco destacam-se:
dislipidemia, hipertenséo, alteracdes no metabolismo da glicose, e obesidade
(principalmente abdominal) (IDF, 2006). A sindrome metabdlica esta intimamente
associada a uma desordem generalizada do metabolismo chamada resisténcia a
insulina, na qual a capacidade de resposta do tecido a acdo normal da insulina é
prejudicada. As conexf8es mecanicas entre a resisténcia a insulina e os fatores de
risco metabdlicos ndo sdo totalmente compreendidas e parecem ser complexas.
(NCEP - ATP lIl, 2004).

A Dislipidemia € caracterizada por alteracbes nos niveis de lipideos no
sangue, ou seja, segundo o “National Cholesterol Education Program - NCEP”,
triglicerideos e colesterol total altos (> 200mg/dL cada um), e baixo nivel de
lipoproteina de baixa densidade (HDL) (<40mg/dL). A hipertensdo é a elevacéo
cronica dos niveis pressoricos, que sdo medidos quando o coragdo esta contraindo
(sistolica) e relaxando (diastdlica), sendo o nivel normal <120 mmHg sistdlica e <80
mmHg diastdlica. Alteracdes no metabolismo da glicose podem ser avaliadas pela
glicemia (glicose no sangue) em jejum (normal <100mg/dL), e/ou pela tolerancia
diminuida a glicose (=100 e <126mg/dL), que é avaliada ap6s 2h do consumo de
75g de glicose. E, a obesidade, pode ser avaliada de diversas formas, mas
sobretudo pelo indice de Massa Corporal (IMC), o qual deve ser IMC>25kg/m2, ou

pela obesidade abdominal, através da medida da circunferéncia de cintura, sendo o
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valor de referéncia segundo a OMS, <80cm para mulheres e <94cm para homens

(OMS), e de acordo com a NCEP - ATP lll, 102cm para homens e 88cm para

mulheres, ainda o IDF propde o ponto de corte diferente entre as etnias.

A OMS foi a primeira a conceituar a SM, em 1998, e de acordo com seus
critérios, € necessario apresentar resisténcia a insulina, além de dois ou mais
fatores, sendo eles: razao cintura-quadril e/ou IMC aumentados, hipertrigliceridemia
e/ou baixo HDL, alteracdo de nivel pressérico e do metabolismo de glicose, além de
microalbuminuria.

Segundo o NCEP - ATP Ill, é definida a SM se houver presenca de trés dos
cinco fatores: obesidade abdominal, hipertrigliceridemia e/ou baixo HDL, niveis
pressoricos aumentados ou uso de anti-hipertensivo, e hiperglicemia (incluindo DM).

Ja para o IDF, a obesidade abdominal somada a dois ou mais fatores
diagnostica a SM. Fatores esses que diferem do NCEP - ATP Il somente pela
medida de corte da CC ser menor, e por considerar ainda o uso de hipolipemiante no
caso de hipertrigliceridemia.

Para melhor visualizacdo dos critérios, 0os 3 conceitos encontram-se no Anexo
-A.

E estimado que em torno de 22,7% da populacdo adulta mundial possua
sindrome metabdlica (NCEP - ATP Ill), esses individuos tém duas vezes mais
probabilidade de vir a Obito e trés vezes mais probabilidade de ter um ataque
cardiaco ou acidente vascular cerebral em comparacdo com individuos saudaveis.
Os estudos sobre a prevaléncia de SM na populacao brasileira ainda sao incipientes,
ha grande variacdo de dados a depender da populacéo de certas regides, bem como
dos critérios diagnosticos utilizados para analisar, portanto ndo foram encontrados
estudos com dados representativos da populacéo brasileira.

A maioria dos estudos com a populagéo brasileira identifica aumento da SM
com o avango da idade, a distingdo da prevaléncia entre 0os sexos ndo é clara, e
valores obtidos com a definicdo IDF geralmente sdo maiores em relacdo as demais
definicdes.

O agrupamento desses fatores de risco para doenca cardiovascular (DCV)
tem sido considerado como o possivel gatilho de uma nova epidemia de DCV. (IDF,
2006).
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3.2 Transtorno Bipolar

Os transtornos do humor n&o séo novidade, ja que ha relatos de alteracdes
nas emocdes em manuscritos da Grécia e Pérsia antiga. O conceito de transtorno
bipolar vem mudando desde entdo, atualmente, segundo a OMS (2017) o THB:
“geralmente consiste em episddios maniacos e depressivos separados por periodos
de humor normal. Episdédios maniacos envolvem humor elevado ou irritavel, sobre-
atividade, pressao de fala, auto-estima inflada e diminuicdo da necessidade de
sono.”

O transtorno bipolar apresenta caracteristicas clinicas complexas, causa
prejuizo funcional ao paciente e também a sua familia e as demais pessoas que o
cercam, e tem relagdo com alta morbidade e mortalidade. A doenga se manifesta
precocemente, normalmente na faixa etaria de adulto jovem, quando o individuo
estd em um periodo formativo da vida. Isto gera um impacto cognitivo e emocional
no desenvolvimento, o que frequentemente traz dificuldades para as relacOes
pessoais, educacionais e inclusive financeiras no decorrer da vida. (ABP, 2011).

E comum que o0s pacientes se sintam culpados ou envergonhados devido a
sua doenca, e entdo neguem o diagndstico ou busquem uma cura que nao existe.
Isso pode trazer problemas para a adeséo ao tratamento. (ABP, 2011)

H& varias classificacdes para o THB. Os critérios para transtorno bipolar tipo |,
segundo o Manual de Diagnoéstico e Estatistica dos Transtornos Mentais - V (DSM-V,
2014); ndo contam com a exigéncia de psicose ou de um episédio de depressao
maior na vida. Porém, a maior parte das pessoas que atendem aos critérios para um
epis6dio maniaco também tem episédios depressivos maiores no decorrer de suas
vidas. Para diagnosticar transtorno bipolar tipo |, € necessario o preenchimento dos
critérios para episoddio maniaco, exibidos no Anexo B. O episédio maniaco pode ser
antes ou depois de episddios hipomaniacos ou depressivos maiores, também
especificados no Anexo B. (DSM-V, 2014).

O transtorno bipolar mais comum € o tipo I, 0 DSM-V pede que se especifique

o tipo do episddio mais recente: hipomaniaco, maniaco, depressivo ou inespecifico.
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O transtorno bipolar tipo I, requer um ou mais episodios de depressao maior,
e pelo menos um episddio hipomaniaco durante o curso da vida. Em geral os
individuos com THB tipo Il passam bastante tempo em depressédo, e a instabilidade
do humor vivenciada € tipicamente acompanhada de importante prejuizo no
funcionamento profissional e social. (DSM-V, 2014). Conforme os critérios para tipo
Il, € necessario especificar se 0 episddio atual (ou mais recente) € hipomaniaco ou
depressivo. (DSM-V, 2014).

Em torno de 14% dos pacientes com THB do tipo Il apresenta ao menos um
transtorno alimentar no decorrer da sua vida, sendo a compulsdo alimentar mais
frequente do que bulimia ou anorexia nervosa. (DSM-V, 2014). Em geral, a
compulsao alimentar parece nao cursar independente do transtorno bipolar; mas na
verdade estar fortemente relacionado com os estados de humor.

Além disso, segundo o DSM-V (2014), transtornos de ansiedade e transtornos
alimentares tendem a se associar mais com sintomas depressivos.

H& ainda dentre os THB 0s seguintes transtornos: ciclotimico; transtorno
relacionado induzido por substancia/medicamento; transtorno bipolar e transtorno
relacionado devido a outra condicdo médica; outro transtorno bipolar e transtorno
relacionado especifico; e transtorno bipolar ndo especifico. (DSM-V, 2014).

Estima-se que o THB afete 1% da populacdo adulta, e a ocorréncia do
transtorno é mais comum em paises desenvolvidos. Um dos ftores de risco mais
importantes é o historico familiar de THB e este risco aumenta conforme a maior
proximidade no grau de parentesco.

Estudos mais atuais apontam que citocinas pro-inflamatérias podem fazer
perdurar episddios maniacos e depressivos. (HANDANI et al.,, 2013). Levanta-se,
assim, a hipétese imuno-inflamatéria para fatores associados ao transtorno bipolar,
considerando a alta comorbidade com doencas auto-imunes, evidenciada (a
comorbidade) através de marcadores imunolégicos e inflamatérios e marcadores

imuno-genéticos.

3.3 Transtorno Bipolar e Sindrome Metabdlica

Pacientes com transtorno bipolar tem maior risco de desenvolver SM em

funcdo dos seus habitos e estilo de vida, uma vez que normalmente sdo sedentarios
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e fazem alta ingestdo caldrica, e apresentam comorbidades, susceptibilidade
genética, associadas com inflamacao crénica, e escolhas de tratamento, que podem
ter efeitos adversos no metabolismo (VANCAMPFORT et al, 2016). Somadas,
essas condicOes favorecem o desenvolvimento de SM que é fator de risco para
DCV, o que aumenta a morbi-mortalidade desses individuos.

O eixo hipotadlamo-hipéfise-adrenal desregulado também pode influenciar no
desenvolvimento da SM em individuos com THB, devido a produc¢éo de cortisol que
esta relacionada com o metabolismo da glicose e colesterol. (HERT et al, 2012)

Os pacientes livres de medicacdo antipsicética ttm menor risco de SM, uma
vez que as medicacdes antipsicéticas e estabilizadores de humor tém mecanismo de
acao, ainda que néo totalmente esclarecido na literatura, que, conforme o pouco que
se sabe, altera o perfil lipidico e favorece a sindrome metabdlica. Olanzapina,
Clozapina, Acido Valproico e Litio sdo exemplos de psicéticos e estabilizadores,
medicacdes bastante citadas na literatura e amplamente usados no tratamento de
transtorno bipolar. (FJUKISTAD et al, 2016; SALVI et al, 2016; ZUO et al, 2015).

Além disso, a secrecdo de leptina e grelina nesses pacientes pode se
apresentar alterada, e estes sdo hormdnios importantes para regulacdo do equilibrio
energético no organismo, facilitando assim a vulnerabilidade a SM. (BROCHARD et
al, 2016)

Miller et al. (2013), sugerem que a SM pode estar associada a altera¢cdes do
sistema imunoldgico com alteracdo de marcadores de inflamagédo. N&o esta claro se
a associacao se da por fatores especificos do transtorno bipolar, ou se essa ocorre
devido ao estilo de vida ndo saudavel e ao uso de medicacéo a longo prazo.

Por ultimo, a alimentacdo com base emocional, também pode estar
relacionada a SM nesses pacientes, pois h& ligacdo entre o estresse e o
comportamento alimentar. A ingestdo de alimentos que causam a sensacao de
“conforto ao comer” geram uma resposta aguda reduzindo o estresse, vinculando a
influéncia do humor na ingestao de alimentos. Esse comportamento leva ao ganho
de peso, comorbidades, SM e risco de DCV. (PASQUALI, 2012).

O aumento do risco de sindrome metabdlica entre individuos com THB esta
documentado em diversos paises da Europa, Australia, Asia, América do Norte e do

Sul. SM é mais prevalente nagueles com transtorno bipolar do que na populacéo
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geral (SILAROVA et al., 2015). Foi relatada uma prevaléncia de SM de 35-40% em
pacientes com transtorno bipolar. (VANCAMPFORT et al, 2013).
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RESUMO

Introducéo: O transtorno de humor bipolar se caracteriza pela alternancia entre as
polaridades do humor, sendo episddios de mania e de depressdo. O humor
influencia a alimentacdo, além de o tratamento com antipsicoticos trazerem
alteracbes metabdlicas e/ou alteracbes do apetite. Pacientes que sofrem de
transtorno de humor bipolar tem altos indices de sindrome metabdlica e de maior
mortalidade, em relacdo a individuos que nao possuem a doenca, visto que a SM é
fator de risco para doencas cardiovasculares.

Métodos: O presente estudo consiste em uma revisdo narrativa da literatura sobre o
transtorno de humor bipolar e a sindrome metabdlica. A hipbtese levantada é de que
ha uma relacdo entre as duas doencas, provavelmente devido ao uso de
medicacdes psicotrépicas e da alimentacdo emocional. Para isso, procurou-se fazer
uma ampla busca de estudos que aprofundem o tema, para embasar a questao.
Resultados e Discusséo: Como resultado, foi observado que varios fatores podem
correlacionar as doencas, o principal encontrado foi a alteracdo do metabolismo
devido ao uso de medicacfes psiquiatricas. Porém, os demais fatores precisam ser
mais estudados, para que se entenda os mecanismos e se obtenha melhor
tratamento e consequentemente, melhor qualidade de vida aos individuos com

transtorno de humor bipolar.

Palavras - Chaves: Transtorno de Humor Bipolar. Sindrome Metabdlica.
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ABSTRACT

Introduction: Bipolar mood disorder is characterized by the alternation between
mood poles, episodes of mania and depression. The mood, a diet, plus treatment
with antipsychotics will bring metabolic and / or appetite. Patients suffering from
bipolar disorder have high rates of metabolic syndrome and higher mortality,
compared to that it is not a disease, since it is a risk factor for cardiovascular disease.
Methods: The present study consists of a narrative review of the literature about the
bipolar disorder and metabolic syndrome. The hypothesis raised is of a relation
between two diseases. For this, it was sought to make an ample search of studies
and to deepen the subject, to base the question.

Results and Discussion: As a result, it was observed that several factors can
correlate as disease, the main found for the psychiatric. However, the other factors
are more studied, so that the mechanisms are understood and better treatment is
obtained and, consequently, a better quality of life with products with bipolar mood

disorder.

Key Words: Bipolar Mood Disorder. Metabolic Syndrome.
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1 INTRODUCAO

O estado de humor basico € individual de cada pessoa, e esse domina sua
conduta, podendo se alterar conforme acontecimentos importantes para o individuo,
assim mudando sua perspectiva ou comportamento. A alimentagéo esta diretamente
relacionada ao estado de humor, ja que este influencia nosso comportamento e
consequentemente os habitos.

O transtorno de humor bipolar (THB) € uma doenca complexa, caracterizada
pela recorréncia dos chamados “episédios de humor”, que sdo mudancas extremas
na polaridade do humor, principalmente episédios de mania e sintomas de
depressdo. E um dos distirbios psiquiatricos mais frequentes, e segundo a
Organizacdo Mundial da Saude (OMS), estd entre uma das dez primeiras causas
mundiais de incapacidade e mortalidade precoce. Estudos sugerem gue esses
pacientes estdo em maior risco de doencas clinicas, tendo alta prevaléncia de
comorbidades, tanto psiquiatricas (57-74%) quanto clinicas (> 80%) comparando
com individuos saudaveis. (JARAMILLO et al, 2013)

Ha estudos que sugerem que transtornos de humor estdo relacionados a
alteracfes na alimentacédo, para (NASLUND et al, 2017) o estado deprimido esta
relacionado a consumo alimentar emocional, o estilo de vida e padrdes de
comportamento de pacientes com transtorno do humor bipolar, como sedentarismo,
ma alimentagdo, uso de substancias, ma adesdo ao tratamento medicamentoso,
podem levar ao desenvolvimento dessas comorbidades que desencadeiam a
sindrome metabdlica. A sindrome metabdlica (SM) € a associacado de duas ou mais
doencas que ocorrendo concomitantemente sdo fatores de risco para 0
desenvolvimento de doencga cardiovascular e diabetes mellitus tipo 2. (KUMAR et al,
2017).

A obesidade tem sido relacionada a transtornos de humor, numa relacao
bidirecional: tanto por colaborar com o desenvolvimento de quadros de depressao,
guanto no outro sentido, os transtornos de humor, incluindo THB, podem favorecer o
desenvolvimento de obesidade. A depressdo e a obesidade contribuem para o
processo de desenvolvimento de doencas cronicas ndo transmissiveis,
comorbidades essas que séo caracteristicas da SM. (MELCA; FORTES, 2014).
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Os transtornos de humor constituem um grande problema de salude publica,
nao somente pela significativa perda de funcionalidade e piora da qualidade de vida
associada a eles, mas também pela estreita relacdo com outras doencas clinicas. O
THB néo foge a esta regra, apresentando um alto indice de co-morbidades, o que
resulta no aumento significativo da morbi-mortalidade. (GOMES, 2008). Nos
pacientes bipolares, a SM esta associada a um quadro mais complexo da doenca,
ou seja, resposta menos favoravel ao tratamento e cursos e resultados adversos,
como risco aumentado de sintomas e episédios depressivos, incluindo o risco de
suicidio. (CZEPIELEWSKI, 2013)

Estudos de diversos paises indicam que € a SM é prevalente em pacientes
com THB, porém os dados sobre a correlagdo entre ambos ainda sao limitados, e
diferem um do outro dependendo dos critérios de classificacdo. Os estudos
existentes sugerem que a presenca de SM em pacientes bipolares estdo associados
a fatores de risco como: maior nimero de episédios depressivos e maniacos de
vida, dieta menos saudavel, auséncia de atividade fisica, relacdo com abuso de
substancias e histéria familiar de diabetes mellitus, quando comparados a individuos
sem a doenca. (KUMAR et al, 2017)

A forma como a relacdo do THB e a SM acontece ndo estd bem elucidada,
sendo levantadas varias suposi¢cdes. Considerando a relevancia do tema e a
escassez de publicacdes que expliqguem essa questéo, torna-se necessaria a busca
por uma revisdo a respeito deste assunto. Dado este contexto, o objetivo deste
estudo é revisar na literatura, de forma narrativa, estudos que pesquisem qual a

associacao do transtorno bipolar com a sindrome metabdlica.

2 METODOLOGIA

Trata-se de um artigo de revisdo narrativa da literatura. Os artigos de revisao
consistem em pesquisar fontes bibliogréficas e/ou eletrdnicas, obtendo os resultados
de outros autores, e colocando o autor em contato com tudo que foi publicado sobre
0 assunto, a fim de explorar e fazer uma analise critica de conteudos cientificos e
utiliza-los como embasamento tedrico acerca de um determinado objetivo.

No presente artigo o método utilizado foi uma revisédo da literatura, optando-se

pelo estilo narrativo. A revisdo narrativa ndo utiliza critérios sistematicos de
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pesquisa, e ndo necessita esgotar as fontes de informacédo, se da por uma busca
ampla de publica¢des, constituindo-se da analise da literatura publicada em livros,
artigos de revistas impressas/eletronicas, e interpretacdo e analise critica subjetiva
do autor. E apropriada para explicar e discutir o "estado da arte” de um determinado
tema.

Para elaborar este artigo, foi executada uma ampla pesquisa na literatura em
portugués e inglés sobre o tema: o transtorno de humor bipolar e a sindrome
metabdlica, buscando recapitular os estudos e compreender os resultados ja
concluidos a fim de se obter as proprias percep¢cdes sobre o assunto estudado.
Questiona-se: qual é a relagcdo entre o transtorno bipolar e a sindrome metabdlica?

Para o levantamento dos dados da pesquisa, foram utilizados artigos
cientificos publicados nas bases de dados da literatura internacional em Ciéncias da
Saude (MEDLINE) e Scielo (Scientific Eletronic Library Online), com palavras chave
em portugés e inglés, busca manual de citacbes nas publicacdes inicialmente
identificadas, locais de publicagbes de ideias como sites (oms, idf, diretrizes...),
livros de psiquiatria.

Inicialmente foi feita uma pesquisa no MEDLINE combinando as palavras-
chave “transtorno bipolar” e “sindrome metabdlica” em inglés dos ultimos cinco anos,
0 que compreende o periodo de 2012 a 2017. Foram obtidos 184 resultados, sendo
todos os titulos e resumos avaliados e, quando pareciam estar de acordo com o
tema, os trabalhos foram obtidos integralmente, o que totalizou 19 artigos. Em
seguida, os estudos foram analisados e direcionados conforme construiu-se o artigo.
ApOs esse primeiro processo, buscou-se também as palavras-chave em portugués e
inglés de forma ampla, sem “filtros”, sem serem combinadas, além de serem
pesquisados os termos “transtornos de humor”, e “comportamento alimentar”, para

se ter um entendimento do contexto.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os fatores de risco de SM em pacientes com THB s&o prevalentes, porém
ainda nédo prevenidos e/ou tratados. Individuos com THB, principalmente em

episodios depressivos, tem caracteristicas de sedentarismo, dieta altamente cal6rica
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e consequente ganho de peso, o que aumenta o risco de DCV e SM, (TEYCHENNE
et al, 2010; KILBOURNE et al, 2007).

Um estudo de Moreira, et al (2017), que buscava comparar prevaléncia de SM
em THB e em DEP, constatou que ambas as doencas apresentavam prevaléncia
maior de SM do que a populacédo normal, chegando a 37,3% segundo Vancampfort
et al (2013), ainda, Moreira et al, sugerem que a SM esta associada a episoédios
depressivos e nao especificamente com transtorno do humor, uma vez que nao
houve diferenca significativa entre individuos bipolares e em depressao maior em
relacdo a SM.

Para Susan L. McElroy e Paul E. Keck (2014), a ligacdo da SM ao THB se da
principalmente por caracteristicas de comportamento e efeitos adversos de
medicamentos psicotropicos. O controle do IMC e das comorbidades séo
importantes nestes pacientes, e 0 manejo para esses pacientes inclui a prescricao
de medicamentos com melhor perfil metabdlico, assim como medicacao auxiliar para
as comorbidades e intervengdes no estilo de vida.

Hert et al (2012), também mencionam a desregulacdo do eixo hipotalamo-
hipéfise-adrenal, que aumenta o nivel de cortisol, que sabidamente esta relacionado
a anormalidades na homeostase da glicose e alteracdes nos lipidios séricos.

O estudo de Bai (2016), mostrou como resultado que pacientes em uso de
antipsicéticos atipicos somado a estabilizadores de humor, e, antipsicéticos atipicos
iIsoladamente apresentaram prevaléncia significativamente maior de SM do que
aqueles tratados com estabilizadores de humor sozinhos.

Outro estudo sobre medicagcdo com objetivo de examinar o “efeito de
inibidores seletivos de recaptacdo de serotonina em fatores de risco cardiovascular
em pacientes com esquizofrenia ou transtorno bipolar”, de Fjukstad et al (2016),
apresentou pequenas alteracdes, porém significativas, de nivel de colesterol total,
colesterol LDL, triglicerideos, e ocorréncia de SM.

Seguindo na linha das medicacfes, o estudo de Salvi, V., observou que uma
classificacdo baseada em farmacodindmica de antidepressivos pode ser mais Util do
gue a tradicional para prever o risco de SM em pacientes com transtorno bipolar. No
entanto, viu a necessidade de estudos maiores para generalizar os resultados.

Vancampfort (2015), em um de seus estudos mostrou que individuos tratados

com medicamentos antipsicoticos individuais tiveram um risco de SM


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Fjukstad%20KK%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27749681
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Vancampfort%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26407790
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significativamente maior em comparagdo com 0s participantes livres de
antipsicoticos. O risco de SM foi significativamente maior com clozapina e
olanzapina, que sdo medicamentos utilizados em larga escala.

O é&cido valpréico, medicamento também comumente utilizado, e
isoladamente associado a aumento de peso, DM, HAS e dislipidemia, foi avaliado
por Zuo al (2015), para investigar efeitos secundéarios metabdlicos em pacientes que
utilizam antipsicéticos concomitantes. Os individuos em uso ganharam um pouco de
peso, porém essa medicacdo ndo parece estar associada a efeitos metabdlicos
significativos em pacientes psiquiatricos que usam outros antipsicoticos, e nem
parece estar relacionada aos efeitos metabolicos.

Outro estudo indica que o IMC é um fator importante relacionado a SM, e
também corrobora que a farmacoterapia pode ser uma das causas subjacentes do
IMC elevado. Assim como os demais, refere que pode ser preciso mais pesquisas
acerca das interacfes entre SM, IMC, farmacoterapia e diagnésticos psiquiatricos,
segundo Hung et al (2014).

Sugere-se 0 cuidado ao prescrever medicamentos, e a importancia de um
acompanhamento, para que se observe a necessidade de ajuste da medicacéo.

Uma revisdo da literatura, de Brochard et al (2016), comenta sobre uma
possivel correlagcdo de disturbios circadianos/de sono e distirbios metabdlicos,
incluindo alteracdes na secrecdo de melatonina, porém a via fisiopatoldégica que os
liga ainda ndo esta bem elucidada. O mesmo estudo, aponta que a leptina e a
grelina sdo reguladas pelo sono e sdo fundamentais para regular o equilibrio
energético no organismo, através da acao no hipotalamo. Na populacdo em geral,
foram identificados mecanismos que ligam disturbios circadianos e metabdlicos a
esses hormonios. Considera-se entdo a possibilidade de pacientes bipolares
também serem vulneraveis a SM devido a essas vias, pois estudos apresentam
desregulacdo na secrecéo de leptina e grelina em individuos com THB, assim como
variacdes de genes de leptina e de grelina em doencas psiquiatricas.

Refere-se que as formas mais comuns de depresséo sao caracterizadas por
atividade de eixo adrenal hipofisario reduzido (HPA), aumento do apetite, alto
consumo de carboidratos e ganho de peso. Individuos com obesidade abdominal

estdo associados com o eixo HPA hiperativo devido a uma resposta elevada a


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Zuo%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25673963
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hung%20CI%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24952586
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estimulacdo do hormonio liberador de corticotrofina e aumento da resposta
estimulada ao estresse (PASQUALI, 2012).

Segundo a Minati Singhi (2014), “as vias neuronais que regulam a ingestao de
alimentos e os circuitos que atuam através do eixo HPA estdo implicados em uma
complexa relagdo bidirecional de trés conceitos entre humor, alimentagdo e
comportamento alimentar”. Ha justaposicdo nos circuitos neurais da ingestdo de
alimentos e do estresse que indica fortemente uma ligacdo entre o este e o
comportamento alimentar.

O consumo alimentar exacerbado também pode ser considerado semelhante
ao uso de drogas porque é como um vicio no qual os individuos sao fisica e
psicologicamente dependentes de alimentos ricos em gordura e aclcar. A ingestdo
de alimentos que sao saborosos e que agradam, geram uma resposta aguda
reduzida ao estresse (DALLMAN et al.,, 2003; LUTTER and ELMQUIST, 2009;
CHUANG et al., 2011; KUMAR et al., 2013), o que expde o potencial do "Conforto de
comer" no alivio do estresse. Tais achados sugerem que ha vinculo reciproco no
transtorno do humor e obesidade, o que acarreta em todas as comorbidades que

caracterizam a SM.

4 CONSIDERACOES FINAIS

Sa0 necessarios mais estudos para investigar como/quais sdo alguns
mecanismos biolégicos envolvidos na sindrome metabdlica em individuos com THB,
para a partir dai buscar avancos no diagnostico, prevencado e tratamento dessas
doencas. Porém alguns aspectos achados em estudos anteriores sdo consistentes
com a hipétese deste estudo, no que se refere a alteracio do metabolismo

secundario ao uso de medicacao psiquiatrica.
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ANEXO A - Critérios da OMS, IDF e NCEP Para Diagnostico de

Sindrome Metabodlica

Tabela 1. Critérios da OMS, IDF e NCEF para diagndstico de sindrome mefabdlica

NCEP****

Obesidade

Glicose plasmética

Triglicerideos

HOL

Pressdo arterial

Dutros

Relagdo cintur/quadril = 0.9 em homens e >
0,85 em mulheres efou IMG > 30 kg/m?

Diabetes, inbolerdncia glicidica ou
resisténcia insulinica compravada pelo
clamg*

z 150 mgfdL**

< 35 ma/dL em homens & < 39 mpidL em
mulheres

Pressio sishilica = 140 mmHg ou dizstdlica
2 50 mmHg, ou tratamento para hipertensaa
arerial

Excregio urindria de albumina = 20 meg ou
relagdn albumnina/creatining = 30 mgfy

Cintura abdominal = 54 cm em homens
europeus, > 90 cm em homens asiticos e »
B0 cm em mulheres™**

2 100 mg/dL ou dizgnéstico prévia de
diabetes

2 150 mg/dL ou tratamento para
dislipidemia

<4 mp/dL em homens ou < 50 mo/dL em
mulheres ou tratamento para dislipidemia

Pressdo sistdlica 2 130 mmHg ou diasbélica

2 85 mmHg ou tratamento para hipertensaa
arterial

Cintura abdomingl > 102 cm em homens e >
BE cm em mulheres

2110 mgfdL

2 150 mgfdL

<40 mafdL em homens & < 50 mg/idL em
mulheres

Pressn sistdlica = 130 mmHg ou diashilica
2 85 mmHg

* [Dwais falones & obrigalodaments o componane 2ssinalado; *° Tanlo figliceridens elevadas ow HOL babo constituem apenas um Sior peba OMS; *** Companents ofwigaltria; = Presenga de nés ou mais
das cormpanenies dtadas. IDF: Inlermafional Diabales Federafior; NCEP: Mational Choleslendl Education Program; OMS: Organimgaa Mundial da Saida.
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SANTOS, C. E., SCHRANK, Yolanda; KUPFER, Rosane. Andlise critica dos critérios
da OMS, IDF e NCEP para sindrome metabdlica em pacientes portadores de
diabetes melito tipo 1. Arquivo Brasileiro de Endocriologia e Metabologia. S&o
Paulo, v. 53, n. 9, p. 1096-1102, 2009. Disponivel em:
<http://www.aem-sbem.com/media/uploads/06_original04_ABEM_539.pdf>
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ANEXO B - Critérios Diagndésticos para Transtorno Bipolar |
Episodio Hipomaniaco

A. Um periodo distinto de humor anormal e persistentemente elevado, expansivo ou imitavel e au-
mento anormal e persistente da atividade ou energia, com duragdo minima de guatro dias con-
secutivos e presente na maior parte do dia, gquase todos os dias.

B. Durante o periodo de perturbacio do humor e aumento de energia e atividade, trés (ou mais) dos
saguintes sintomas (quatro se o humor & apenas irritavel) persistem, representam uma mudanga
notavel em relacio ao comportamento habitual e estio presentes em grau significativo:

1. Awutoestima inflada ou grandiosidade.

2. Reducao da necessidade de sono (p. ex., sente-se descansado com apenas trés horas de
S0na).

3. Maizs loguaz que o habitual ou pressdo para continuar falando.

4. Fuga de ideias ou experiéncia subjetiva de que os pensamentos estao acelerados.

5. Distratibilidade (i.e., a atencao & desviada muito facilimente por estimulos externos insignifi=
cantes ou irmelevantes), conforme relatado ou observado.

6. Aumento da atividade dirigida a objetivos (=eja socialmente, no trabalho ou escola, seja se-
xualmente) ou agitacio psicomotora.

7. Enwvolvimento excessivo em atividades com elevado potencial para consequéncias dolorosas
{p. ex., envolvimento em surtos desenfreados de compras, indiscricbes sexuais ou investi-
mientos financeiros insensatos).

C. O episodio esta associado a uma mudanca clara no funcionamento que ndo & caracteristica do
individuo quando assintomatico.

D. A perturbacao do humor & a mudanga no funcionamento s5o observaveis por outras pessoas.
E. O episddio ndo é suficienternente grave a ponto de causar prejuizo acentuado no funcionamento
social ou profissional ou para necessitar de hospitalizacio. Existindo caracteristicas psicoticas,
por definicao, o epistdio & maniaco.
F. O episddio nao é afribuivel aos efeitos fisiologicos de uma substancia (p. ex., droga de abuso,
medicamenito, outro tratamento).
Nota: Um epizodio hipomaniaco completo que surge durante tratamento antidepressivo (p. ex.,
medicamento, eletroconvulzoterapia), mas que persizte em um nivel de sinais e sintomas além
do efeito fisioldgico desse tratamento, & evidéncia suficiente para um diagnostico de epizodio
hipomaniaco. Recomenda-se, porem, cautela para que 1 ou 2 sintomas (principalmente aumento
da imitabilidade, nervosismo ou agitacio apos uso de antidepressivo) ndo sejam considerados
suficientes para o diagnastico de epizodio hipomaniaco nem necessariamente indicativos de
uma diatese bipolar.
Nota: Os Criterios A-F representam um epistdio hipomaniaco. Esses episddios s80 comuns no
transtomo bipolar tipo |, embora ndo necessarios para o diagnostico desse transtormo.



Episddio Depressivo Maior
A Cinco {ou mais) dos seguintes sintomas estiveram presentes durante o mesmo periodo de duas
semanas e representam uma mudanca em relagio ao funcionamento anterior; pelo menos um
dos sintomas & (1) humor deprimido ou (2) perda de interesse ou prazer.

Nota: Mao incluir sintomas qgue sejam claramente atribuiveis a outra condigao medica.

1. Humor deprimido na maior parte do dia, quase todos os dias, conforme indicado por relato
subjetivo (p. ex., sente-2e triste, vazio ou sem esperanga) ou por observacio feita por outra
pessoa (p. ex., parece choroso). (Nota: Em criangas e adolescentes, pode ser humor irritavel.)

2. Acentuada diminuigio de interesse ou prazer em todas, ou quase todas, as atividades na
maior parte do dia, quase todos os dias (conforme indicado por relato subjetivo ou cbserva-
¢ao feita por outra pessoa).

3. Perda ou ganho significativo de peso sem estar fazendo dieta (p. ex., mudanca de mais de
5% do peso corporal em um més) ou reducido ou aumento no apetite quase todos os dias.
(Mota: Em criancas, considerar o insucesso em obter o ganho de peso esperado.)

4. Insdnia ou hipersonia quase didria.

5. Agitacdo ou retardo psicomotor quase todos os dias (observavel por outras pessoas; nao
meramente sensagies subjetivas de inquietacdo ou de estar mais lento).

6. Fadiga ou perda de energia quase todos os dias.

7. Sentimentos de inutilidade ou culpa excessiva ou inapropriada (que podem =ser delirantes)
quase todos os dias (&0 meramente autorrecriminagio ou culpa por estar doente).

8. Capacidade diminuida para pensar ou s& concentrar, ou indecisdo quase todos os dias (por
relato subjetivo ou observagao feita por outra pessoa).

9. Pensamentos recorrentes de morte (nd3o somente medo de mormer), ideacio suickda recorren-
te sem um plano especifico, tentativa de suicidio ou plano especifico para cometer suicidio.

B. Os sintomas causam sofrimento clinicamente significativo ou prejuizo no funcionamento social,
profissional ou em oulras areas importantes da vida do individuo.
C. O episodio ndo & atribuivel aos efeitos fisiologicos de uma substancia ou a outra condigio me-
dica.
Nota: Oz Critérios A-C representam um episodio depressivo maior. Ezse fipo de episddio @ comum
no franstormo bipolar tipo |, embora Nndo seja necessaro para o diagnastico desse transtorno.
Nota: Respostas a uma perda significativa (p. ex., luto, ruina financeira, perdas por desastre natural,
doenca médica grave ou incapacidade) podem incluir sentimentos de tristeza intensos, ruminagio
acerca da perda, insonia, falta de apetite e perda de peso observados no Critério A, que podem se
aszemelhar a um episddio depressivo. Embora tais sintomas poszam ser entendidos ou considera-
dos apropriados a perda, a presenca de um episadio depressivo maior, além da resposta normal a
uma perda significativa, deve ser tambem cuidadosamente considerada. Essa decisdo exige inevi-

AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION. DSM-V. Manual Diagnostico e
Estatitico de Transtornos Mentais. 4a. ed. Porto Alegre : ARTMED, 2002.

ANEXO C - Normas para publicacdo na revista de interesse



Formato Geral

Os ABE&M exige que todos os manuscritos(MS) sejam apresentados em formato de
coluna unica, seguindo as seguintes orientacgdes:

e O manuscrito deve ser apresentado em formato Word.

e Todo o texto deve ser em espaco duplo, com margens de 2 cm de ambos os lados,
usando fonte Times New Roman ou Arial, tamanho 11.

e Todas as linhas devem ser numeradas, no manuscrito inteiro, e todo o documento
deve ser paginado.

e Todas as tabelas e figuras devem ser colocadas ap6s o texto e devem ser
legendadas. Os MS submetidos devem ser completos, incluindo a pagina de titulo,
resumo, figuras e tabelas. Documentos apresentados sem todos esses componentes
serdo colocados em espera até que 0 manuscrito esteja completo.

Todas as submissdes devem incluir:

e Uma carta informando a importancia e relevancia do artigo e solicitando que o
mesmo seja para publicacdo nos ABE &M. No formulario de inscricdo os autores podem
sugerir até trés revisores especificos e / ou solicitar a exclusédo de até outros trés.

O manuscrito deve ser apresentado na seguinte ordem:

1.1.Pagina de titulo.

2.2. Resumo (ou Sumario para o0s casos clinicos).

3.3. Texto principal.

4.4.Tabelas e Figuras. Devem ser citadas no texto principal em ordem numérica.

5.5. Agradecimentos.

6.6. Declaracao de financiamento, conflitos de interesse e quaisquer subsidios ou bolsas
de apoio recebidos para a realizacédo do trabalho

7.7.Referéncias .

Pagina de Titulo

A pagina de rosto deve conter as seguintes informacdes:

1.1. Titulo do artigo.

2.2. Nomes completos dos autores e co-autores, departamentos, instituicdes, cidade e
pais.

3.3. Nome completo, endereco postal, e-mail, telefone e fax do autor para
correspondéncia

4.4. Titulo abreviado de no maximo 40 caracteres para titulos de pagina

5.5. Palavras-chave (recomenda-se usar MeSH terms e até 5).

6.6. NUmero de palavras - excluindo a pagina de rosto, resumo, referéncias, figuras e
tabelas.

7.7. Tipo do manuscrito

Resumos

Todos os artigos originais, comunicados rapidos e relatos de casos deverdo ser
apresentados com resumos de no maximo 250 palavras. O resumo deve conter
informac0des claras e objetivas sobre o estudo de modo que possa ser compreendido,

40



sem consulta ao texto. O resumo deve incluir quatro secdes que refletem os titulos das
sec¢Oes do texto principal. Todas as informagdes relatadas no resumo deve ter origem no
MS. Por favor, use frases completas para todas as se¢bes do resumo.

Introdugao
O proposito da introdugdo é estimular o interesse do leitor para o trabalho em questao
com uma perspectiva historica e justificando os seus objetivos.

Materiais e Métodos

Devem ser descritos em detalhe como o estudo foi conduzido de forma que outros
investigadores possam avaliar e reproduzir o trabalho. A origem dos hormonios, produtos
guimicos incomuns, reagentes e aparelhos devem ser indicados. Para os métodos
modificados, apenas as novas modificagdes devem ser descritas.

Resultados e Discusséo

A secdo Resultados deve apresentar brevemente os dados experimentais tanto no texto
guanto por tabelas e / ou figuras. Deve-se evitar a repeticdo no texto dos resultados
apresentados nas tabelas. Para mais detalhes sobre a preparagdo de tabelas e figuras,
veja abaixo. A Discussdo deve se centrar na interpretacédo e significado dos resultados,
com comentarios objetivos, concisos, que descrevem sua relacdo com outras pesquisas
nessa area. Na Discussdo devemos evitar a repeticdo dos dados apresentados em
Resultados, pode conter sugestdes para explica-los e deve terminar com as conclusées.

Autoria

Os ABE&M adotam as diretrizes de autoria e de contribuicdo definidas pelo Comité
Internacional de Editores de Periddicos Médicos ( www.ICMJE.org ). Co - autoria irrestrita
€ permitido. O crédito de autoria deve ser baseado apenas em contribuicdes substanciais
para:

. concepcéao e desenho, analise ou interpretacéo de dados

. redacdo do artigo ou revisao critica do conteudo intelectual

° aprovacao final da versdo a ser publicada.

Todas essas condicbes devem ser respeitadas. O primeiro autor é responsavel por
garantir a inclusdo de todos os que contribuiram para a realizacdo do MS e que todos
concordaram com seu contetido e sua submissédo aos ABE&M.

Conflito de interesses

Uma declaracdo de conflito de interesse para todos os autores deve ser incluida no
documento principal, seguindo o texto, na se¢éo Agradecimentos. Mesmo que 0s autores
ndo tenham conflito de interesse relevante a divulgar, devem relatar na secao
Agradecimentos.

Agradecimentos

A secdo Agradecimentos deve incluir os nomes das pessoas que contribuiram para o
estudo, mas nao atendem aos requisitos de autoria. Os autores Sao responsaveis por
informar a cada pessoa listada na se¢gdo de agradecimentos a sua inclusdo e qual sua
contribuicdo. Cada pessoa listada nos agradecimentos deve dar permissao - por escrito,
se possivel - para 0 uso de seu nome. E da responsabilidade dos autores coletar essas
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informacoes.

Referéncias

As referéncias da literatura devem estar em ordem numérica (entre parénteses), de
acordo com a citagdo no texto, e listadas na mesma ordem numérica no final do
manuscrito, em uma pagina separada. Os autores sdo responsaveis pela exatiddo das
referéncias. O numero de referéncias citadas deve ser limitado, como indicado acima,
para cada categoria de apresentacao.

Tabelas

As tabelas devem ser apresentadas no mesmo formato que o artigo (Word). Atencgao:
nado serdo aceitas tabelas como arquivos de Excel. As tabelas devem ser auto-
explicativas e os dados ndo devem ser repetidos no texto ou em figuras e conter as
analises estatisticas. As tabelas devem ser construidas de forma simples e serem
compreensiveis sem necessidade de referéncia ao texto. Cada tabela deve ter um titulo
conciso. Uma descricdo das condicdes experimentais pode aparecer em conjunto como
nota de rodapé.

Graficos e Figuras

Todasos graficos ou Figuras devem ser numerados. Os autores sao responsaveis pela
formatacgé&o digital, fornecendo material adequadamente dimensionado. Todas as figuras
coloridas serdo reproduzidas igualmente em cores na edi¢cdo online da revista, sem
nenhum custo para os autores. Os autores serdo convidados a pagar o custo da
reproducdo de figuras em cores na revista impressa. Apos a aceitacdo do manuscrito, a
editora fornecera o valor dos custos de impressao.

Fotografias

Os ABE&M preferem publicar fotos de pacientes sem mascara. Encorajamos os autores
a obter junto aos pacientes ou seus familiares, antes da submissdo do MS, permissao
para eventual publicacdo de imagens. Se o MS contiver imagens identificaveis do
paciente ou informacfes de salde protegidas, os autores devem enviar autorizacao
documentada do préprio paciente, ou pais, tutor ou representante legal, antes do material
ser distribuido entre os editores, revisores e outros funcionarios dos ABE&M. Para
identificar individuos, utilizar uma designacdo numérica (por exemplo, Paciente 1); ndo
utilizar as iniciais do nome.

Unidades de Medida
Os resultados devem ser expressos utilizando o Sistema Métrico. A temperatura deve ser

expressa em graus Celsius e tempo do dia usando o relégio de 24 horas (por exemplo,
0800 h, 1500 h).

Abreviaturas padrao
Todas as abreviaturas no texto devem ser definidas imediatamente apds a primeira

utilizacdo da abreviatura.

Pacientes

42



Para que o MS seja aceito para submisséo, todos os procedimentos descritos no estudo
devem ter sido realizados em conformidade com as diretrizes da Declaragédo de Helsinque
e devem ter sido formalmente aprovados pelos comités de revisdo institucionais
apropriados, ou seu equivalente.

As caracteristicas das populacdes envolvidas no estudo devem ser detalhadamente
descritas. Os individuos participantes devem ser identificados apenas por niUmeros ou
letras, nunca por iniciais ou nomes. Fotografias de rostos de pacientes s6 devem ser
incluidos se forem cientificamente relevantes. Os autores devem obter o termo de
consentimento por escrito do paciente para o uso de tais fotografias. Para mais detalhes,
consulte as Diretrizes Eticas.

Os pesquisadores devem divulgar aos participantes do estudo potenciais conflitos de
interesse e devem indicar que houve esta comunicacdo no MS.

Animais de Experimentagao

Deve ser incluida uma declaragdo confirmando que toda a experimentacdo descrita no
MS foi realizada de acordo com padrBes aceitos de cuidado animal, como descrito nas
Diretrizes Eticas.

Descricdo Genética Molecular

Usar terminologia padrdo para as variantes polimorficas, fornecendo os nameros de rs
para todas as variantes relatadas. Detalhes do ensaio, como por exemplo as sequéncias
de iniciadores de PCR, devem ser descritos resumidamente junto aos nameros rs . Os
heredogramas devem ser elaborados de acordo com normas publicadas em Bennett et al
.J Genet Counsel (2008) 17:424-433 -. DOI 10.1007/s10897-008-9169-9.

Nomenclaturas

Para genes, use a notacao genética e simbolos aprovados pelo Comité de Nomenclatura
HUGO Gene (HGNC) - ( http://www.genenames.org/~~V ).

Para mutacbes siga as diretrizes de nomenclatura sugeridos pela Sociedade Human
Genome Variation (http://www.hgvs.org/mutnomen/)

- Fornecer e discutir os dados do equlibrio Hardy-Weinberg dos polimorfismos analisado
na populacdo estudada. O calculo do equilibrio de Hardy-Weinberg pode ajudar na
descoberta de erros de genotipagem e do seu impacto nos métodos analiticos.

- Fornecer as frequéncias originais dos genétipos,dos alelos e dos haplotipos

- Sempre que possivel, 0 nome genérico das drogas devem ser referidos. Quando um
nome comercial de propriedade é usado, ele deve comecar com letra maiuscula.

- Siglas devem ser usados com moderacdo e totalmente explicadas quando usadas pela
primeira vez.
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