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RESUMO

O presente estudo ¢ uma revisao bibliografica narrativa que objetivou sintetizar e analisar o0 manejo
terapéutico e as intervengdes farmacoldgicas na psicose induzida por corticoides. O uso crescente de
corticosteroides sintéticos para o manejo de diversas condi¢des, como dores cronicas ¢ doengas
autoimunes, estd associado a graves manifestacdes neuropsiquidtricas, cuja incidéncia ¢ dose-
dependente. A fisiopatologia envolve a modulacdo dos sistemas dopaminérgico, colinérgico e
serotoninérgico, sendo a hipoalbuminemia, histdrico psiquiatrico prévio e sexo feminino fatores de
risco. O quadro clinico, que surge tipicamente nos primeiros 7 a 11 dias, inclui insonia, paranoia,
agitacdo e delirios. O manejo primario consiste na redug¢do ou suspensdo do corticosteroide, quando
clinicamente possivel. A interven¢do farmacoldgica inclui o uso de antipsicoticos (risperidona,
haloperidol, olanzapina ou quetiapina) e benzodiazepinicos (clonazepam) para controle da agitagao.
Estratégias profilaticas, como o ajuste posologico € o uso de litio em alguns casos, demonstraram
potencial preventivo. O estudo reforca a necessidade de reconhecimento precoce dos sintomas,
monitoramento intensivo € uma abordagem multidisciplinar, dada a escassez de diretrizes clinicas
padronizadas.

Palavras-chave: Psicose Induzida por Substancia. Corticosteroides. Glucocorticoides. Antipsicoticos.
Manejo Farmacologico.

ABSTRACT
This study is a narrative literature review that aimed to synthesize and analyze the therapeutic
management and pharmacological interventions in corticosteroid-induced psychosis. The increasing
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use of synthetic corticosteroids for the management of various conditions, such as chronic pain and
autoimmune diseases, is associated with serious neuropsychiatric manifestations, the incidence of
which is dose-dependent. The pathophysiology involves the modulation of the dopaminergic,
cholinergic, and serotonergic systems, with hypoalbuminemia, previous psychiatric history, and female
sex being risk factors. The clinical picture, which typically appears in the first 7 to 11 days, includes
insomnia, paranoia, agitation, and delusions. Primary management consists of reducing or
discontinuing the corticosteroid, when clinically possible. Pharmacological intervention includes the
use of antipsychotics (risperidone, haloperidol, olanzapine, or quetiapine) and benzodiazepines
(clonazepam) to control agitation. Prophylactic strategies, such as dosage adjustment and the use of
lithium in some cases, have demonstrated preventive potential. The study reinforces the need for early
symptom recognition, intensive monitoring, and a multidisciplinary approach, given the scarcity of
standardized clinical guidelines.

Keywords: Substance-Induced Psychosis. Corticosteroids. Glucocorticoids. Antipsychotics.
Pharmacological Management.

RESUMEN

Este estudio es una revision narrativa de la literatura que tuvo como objetivo sintetizar y analizar el
manejo terapéutico y las intervenciones farmacoldgicas en la psicosis inducida por corticosteroides. El
uso creciente de corticosteroides sintéticos para el tratamiento de diversas afecciones, como el dolor
cronico y las enfermedades autoinmunes, se asocia con manifestaciones neuropsiquidtricas graves,
cuya incidencia depende de la dosis. La fisiopatologia implica la modulacion de los sistemas
dopaminérgico, colinérgico y serotoninérgico, siendo la hipoalbuminemia, los antecedentes
psiquiatricos y el sexo femenino factores de riesgo. El cuadro clinico, que suele aparecer entre los 7 y
11 dias iniciales, incluye insomnio, paranoia, agitacién y delirios. El tratamiento inicial consiste en
reducir o suspender el corticosteroide, cuando sea clinicamente posible. La intervencion farmacoldgica
incluye el uso de antipsicdticos (risperidona, haloperidol, olanzapina o quetiapina) y benzodiazepinas
(clonazepam) para controlar la agitacion. Las estrategias profilacticas, como el ajuste de la dosis y el
uso de litio en algunos casos, han demostrado potencial preventivo. El estudio refuerza la necesidad
de un reconocimiento precoz de los sintomas, una monitorizaciéon intensiva y un enfoque
multidisciplinario, dada la escasez de guias clinicas estandarizadas.

Palabras clave: Psicosis Inducida por Sustancias. Corticosteroides. Glucocorticoides. Antipsicoticos.
Manejo Farmacologico.
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1 INTRODUCAO

O uso de corticosteroides sintéticos, como a metilprednisolona, dexametasona e triancinolona,
tem crescido significativamente no manejo de dores cronicas, doencas autoimunes € como adjuvante
em quimioterapias (Benyamin et al., 2008; King et al., 2024). Embora eficazes no controle de
processos inflamatorios, essas substancias possuem um espectro de efeitos adversos que abrangem
desde distarbios metabdlicos até graves manifestagdes neuropsiquidtricas (Benyamin et al., 2008). A
psicose induzida por corticoides caracteriza-se por sintomas que variam de altera¢des leves do humor
a episodios psicoticos floridos, incluindo delirios de perseguicdo, alucinagdes auditivas, agitacao
psicomotora e desorientacdo temporoespacial (Benyamin et al., 2008; Lally et al., 2017; Laffinti et al.,
2019).

A incidéncia dessas complicagdes ¢ diretamente proporcional a dosagem administrada. Estima-
se que disturbios psiquiatricos ocorram em 1,3% dos pacientes recebendo doses inferiores a 40 mg/dia
de prednisona, saltando para 18,4% em pacientes expostos a doses superiores a 80 mg/dia (Benyamin
et al., 2008; Lally et al., 2017; Laffinti et al., 2019). Fatores como o sexo feminino, hipoalbuminemia,
lesdes cerebrais prévias e historico familiar de transtornos afetivos parecem elevar a vulnerabilidade
individual ao farmaco (Lopez-Medrano et al., 2002; King et al., 2024). Diante do risco de desfechos
graves, incluindo tendéncias violentas e prejuizo funcional, a compreensdo das estratégias de
intervengdo farmacologica e a padronizacdo do manejo clinico sdo fundamentais para a seguranga do

paciente.

2 METODOLOGIA

O presente estudo caracteriza-se como uma revisao bibliografica narrativa, desenvolvida com
o objetivo de sintetizar e analisar as evidéncias cientificas mais recentes relacionadas ao manejo
terapéutico e as intervencdes farmacoldgicas na psicose por corticoides. A pesquisa foi realizada na
base de dados PubMed, utilizando os descritores "Psychoses, Substance-Induced" e "Glucocorticoids",
combinados por meio dos operadores booleanos AND e OR, conforme a terminologia do Medical
Subject Headings (MeSH). Foram incluidos artigos publicados nos ultimos anos ou marcos da
literatura, disponiveis integralmente e redigidos nos idiomas portugués ou inglés, que abordassem de
forma direta o tema. Excluiram-se estudos que ndo apresentavam relacdo direta com o tema central,
publicacdes duplicadas, revisdes narrativas com baixo rigor metodoldgico e artigos nao indexados na
base de dados utilizada. A selecao dos estudos foi conduzida em duas etapas: triagem de titulos e
resumos, seguida pela avaliagdo dos textos completos para confirmar relevancia. As informagdes

extraidas foram organizadas de forma descritiva.
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3 RESULTADOS E DISCUSSAO
3.1 FISIOPATOLOGIA E FATORES DE RISCO

A patogénese da psicose cortico-induzida ¢ complexa e envolve a modulagdo dos sistemas
dopaminérgico, colinérgico e serotoninérgico, além de potenciais efeitos neurotdoxicos no hipocampo
(Laffinti et al., 2019). Um fator critico na farmacocinética ¢ a ligacdo as proteinas plasmaticas;
corticosteroides sintéticos circulam ligados a albumina e, em pacientes com Lupus Eritematoso
Sistémico (LES) que apresentam hipoalbuminemia (< 25 g/l), a fra¢ao livre e biologicamente ativa do
esteroide aumenta, expondo o paciente a maiores riscos de toxicidade cerebral (Lopez-Medrano et al.,
2002). Adicionalmente, pacientes com lesdo cerebral adquirida ou histérico materno de transtorno
bipolar demonstram maior suscetibilidade a episddios maniacos, mesmo quando medicados com

estabilizadores de humor (King et al., 2024).

3.2 MANIFESTACOES CLINICAS E DIAGNOSTICO

Os sintomas costumam surgir precocemente, com 86% dos casos manifestando-se nos
primeiros 7 a 11 dias apds o inicio do tratamento (Benyamin et al., 2008; King et al., 2024). O quadro
clinico pode incluir insdnia, pensamentos acelerados, pressao por fala, paranoia e hostilidade agressiva
(Benyamin et al., 2008). Em idosos com deméncia pré-existente, o quadro pode evoluir para um delirio
hiperativo severo, dificultando o manejo ambulatorial e exigindo vigilancia estreita (Lally et al., 2017).
Casos de psicose também foram reportados apds administragdes Unicas intra-articulares ou epidurais,

indicando que a via de administragdo ndo isenta o paciente do risco sistémico (Benyamin et al., 2008;

Lally et al., 2017).

3.3 INTERVENCOES FARMACOLOGICAS E MANEJO CLINICO

A abordagem terapéutica primaria consiste na reducdo progressiva ou interrup¢do da
corticoterapia sempre que a condi¢do clinica de base permitir (Benyamin et al., 2008; Laffinti et al.,
2019). No entanto, em muitos cenarios, a farmacoterapia especifica torna-se necessaria:

e Antipsicodticos: A risperidona (até 4 mg/dia) tem se mostrado eficaz na resolucdo rapida de
delirios e alucinagdes (Laffinti et al., 2019; Lopez-Medrano et al., 2002). O haloperidol (0,5
mg a 2 mg) ¢ indicado especialmente em casos de falha de resposta a antipsicoticos de segunda
geracdo ou em delirios hiperativos em idosos (Lally et al., 2017). Olanzapina e quetiapina
também sao utilizadas, embora esta ultima possa apresentar eficacia limitada em quadros mais
agudos (Lally et al., 2017; Laffinti et al., 2019).

e Sedativos e Ansioliticos: O uso de benzodiazepinicos como o clonazepam auxilia no controle
da agitacao e da mania, sendo frequentemente associado aos antipsicoticos nos primeiros dias

(Lopez-Medrano et al., 2002; King et al., 2024).
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e Ajuste de Dose e Profilaxia: Em pacientes oncologicos, a redu¢ao da dexametasona para dose
unica no dia da infusdo quimioterapica, acompanhada de cobertura profilatica com
benzodiazepinicos, pode prevenir recidivas (King et al., 2024). O litio tem sido sugerido como
uma opcao profilatica eficaz para prevenir a recorréncia de episdodios maniacos durante a

terapia com corticotropina (Laffinti et al., 2019).

4 CONCLUSAO

A psicose induzida por corticoides representa uma complicagdo neuropsiquiatrica relevante,
podendo ocorrer em diferentes doses, vias de administragdo e contextos clinicos. Embora incomum,
sua ocorréncia exige elevado grau de suspeigdo clinica devido ao potencial impacto funcional, risco
de agitacdo grave, comportamento agressivo, delirios e comprometimento da seguranca do paciente.

Os achados desta revisdo evidenciam que o reconhecimento precoce dos sintomas, a avaliagdo
individualizada dos fatores predisponentes e o monitoramento clinico adequado sao fundamentais para
o diagnostico e para a redugdo de complicagdes. Nesse contexto, a reducao gradual ou a suspensdo do
corticosteroide permanece como a principal medida terapéutica sempre que clinicamente viavel.
Quando a manutengao da corticoterapia € necessaria, a utilizagao de antipsicoticos e benzodiazepinicos
tem demonstrado beneficio na remissdao dos sintomas e no controle da agitagdo, enquanto estratégias
profilaticas individualizadas podem contribuir para a prevencao de recorréncias em pacientes de maior
risco.

Apesar dos resultados favoraveis descritos na literatura, ainda ha escassez de diretrizes clinicas
especificas e protocolos padronizados para prevenc¢ao e manejo da psicose induzida por corticoides, o
que torna a condugdo desses casos frequentemente dependente da experiéncia clinica e de evidéncias
oriundas de relatos e séries de casos. Dessa forma, sdo necessarios estudos com maior robustez
metodologica para melhor definicdo de fatores preditores, estratégias profilaticas e condutas
terapéuticas baseadas em evidéncias. Enquanto isso, recomenda-se uma abordagem multidisciplinar
envolvendo a equipe assistente, a psiquiatria € o acompanhamento farmacoterapéutico, visando

diagnostico precoce, intervencao rapida e maior seguranga durante o uso de corticosteroides.
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