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RESUMO

Introdugdo: O Transtorno Bipolar ¢ um transtorno mental cronico caracterizado por oscila-
¢oes de humor entre episodios de euforia e depressao. Estudos recentes apontam que os hormonios
exercem influéncia significativa na modulagio dos sintomas, no diagndstico diferencial e nas estra-
tégias terapéuticas adjuvantes. A compreensdo desses mecanismos hormonais contribui para abor-
dagens clinicas mais precisas e integradas. Objetivos: Analisar o papel dos hormdénios na modulagéo
dos sintomas do Transtorno Bipolar, investigar como as alteragées hormonais auxiliam no diag-
nostico diferencial e discutir as possibilidades terapéuticas adjuvantes baseadas na regula¢ao dos
sistemas hormonais. Métodos: Trata-se de uma revisao narrativa de literatura, realizada nas bases
de dados PubMed, SciELO e Embase. Foram incluidos artigos publicados entre 2020 e 2025, nos
idiomas portugués e inglés, que abordam diretamente a relagdo dos hormoénios com o Transtorno
Bipolar. Resultados: Os achados indicam que disfun¢des nos eixos HPA, HPT e HPG, além de hor-
monios metabolicos e da microbiota intestinal, estdo diretamente associados a variagdo dos sintomas
e a gravidade do quadro. Perfis hormonais especificos auxiliam no diagndstico diferencial entre
Transtorno Bipolar e Transtorno Depressivo Maior. Além disso, a modulagdao hormonal, incluindo
o uso de horménios tireoidianos e interven¢des na microbiota, surge como estratégia terapéutica
adjuvante promissora. Conclusées: A integragdo dos conhecimentos hormonais a pratica clinica
favorece diagndsticos mais precisos, tratamentos personalizados e melhor qualidade de vida para os
pacientes com Transtorno Bipolar.

Descritores: Transtorno Bipolar; Hormoénios; Eixo HPA; Eixo HPT; Terapias Adjuvantes;
Satde Mental.

ABSTRACT:

Introduction: Bipolar Disorder is a chronic mental illness characterized by mood swings
between episodes of mania and depression. Recent studies indicate that hormones play a signifi-
cant role in symptom modulation, differential diagnosis, and as adjuvant therapeutic strategies.
Understanding these hormonal mechanisms contributes to more accurate and integrated clinical
approaches. Objectives: To analyze the role of hormones in the modulation of Bipolar Disorder
symptoms, to investigate how hormonal alterations assist in the differential diagnosis, and to dis-
cuss adjuvant therapeutic possibilities based on hormonal regulation. Methods: This is a narrative
literature review conducted using the PubMed, SciELO, and Embase databases. Articles published
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between 2020 and 2024, in Portuguese and English, addressing the relationship between hormones
and Bipolar Disorder were included. Results: The findings show that dysfunctions in the HPA, HPT,
and HPG axes, as well as in metabolic hormones and the gut microbiota, are directly associated with
symptom variation and the severity of the condition. Specific hormonal profiles help in the differen-
tial diagnosis between Bipolar Disorder and Major Depressive Disorder. Furthermore, hormonal
modulation, including the use of thyroid hormones and gut microbiota interventions, emerges as a
promising adjuvant therapeutic strategy. Conclusions: Integrating hormonal knowledge into clini-
cal practice favors more accurate diagnoses, personalized treatments, and an improved quality of life
for patients with Bipolar Disorder.

Keywords: Bipolar Disorder; Hormones; HPA Axis; HPT Axis; Adjuvant Therapies; Mental Health.

INTRODUGCAO

O Transtorno Bipolar é um transtorno mental caracterizado por oscilagdes intensas de humor,
que alternam episddios de euforia, energia elevada e impulsividade, conhecidos como mania ou
hipomania, com periodos de tristeza profunda, desdnimo e desesperanca, caracteristicos dos episo-
dios depressivos. Essas alteragdes impactam significativamente a vida social, familiar, profissional e a
qualidade de vida dos individuos, podendo levar ao comprometimento funcional e a riscos elevados,
como suicidio’.

Estima-se que o Transtorno Bipolar afete cerca de 1% a 2,4% da populagdo mundial, sendo
considerado uma das principais causas de incapacidade entre os transtornos psiquiatricos. No
Brasil, dados da Associa¢do Brasileira de Transtorno Bipolar (ABTB) indicam que aproximada-
mente 6 milhdes de pessoas convivem com essa condi¢ao, refletindo uma prevaléncia semelhante a
observada globalmente?.

O transtorno frequentemente se manifesta entre os 15 e 25 anos de idade, embora muitos
pacientes s6 recebam o diagnostico adequado apds varios anos de sintomas, devido a complexidade
do quadro clinico e a semelhanca com outros transtornos, como a depressao maior. Esse atraso,
muitas vezes, ocorre devido a dificuldade de diferenciagdo com outros transtornos, especialmente o
transtorno depressivo maior, o que refor¢a a necessidade de aprimoramento dos critérios diagnosti-
cos e da compreensdo dos marcadores bioldgicos associados™*.

A compreensdo dos fatores bioldgicos envolvidos no Transtorno Bipolar tem avancado nas
ultimas décadas, especialmente no que se refere a intera¢ao dos sistemas hormonais com o funciona-
mento cerebral e emocional. Entre os principais sistemas envolvidos, destacam-se o eixo hipotalamo-
-hipéfise-adrenal (HPA), responsavel pela resposta ao estresse; o eixo hipotdlamo-hipoéfise-tireoide
(HPT), que regula o metabolismo e influencia diretamente o humor; e o eixo hipotalamo-hipdfise-
-gonadal (HPG), relacionado aos hormonios sexuais, que também exercem importante influéncia
sobre os sintomas afetivos>®.

Além dos hormonios classicos, como cortisol, hormonios tireoidianos e gonadais, outros sis-
temas, como os hormonios relacionados ao apetite (ghrelina, leptina, insulina), neuroesteroides
e neuropeptideos, também tém sido objeto de investigacdo. Tais sistemas apresentam papel rele-
vante na modula¢ao dos sintomas, na cogni¢ao e na regulagdo emocional, contribuindo para a com-
preensao mais ampla do Transtorno Bipolar*”®.

Diante desse cenario, surge a importancia de aprofundar o entendimento sobre a relagao entre
os sistemas hormonais e o Transtorno Bipolar, especialmente no que se refere ao impacto desses
hormonios na modulagdo dos sintomas, no diagndstico diferencial e na proposta de estratégias
terapéuticas adjuvantes. Este trabalho se propde a abordar essas relagdes, buscando contribuir para



uma visdo mais integrada, bioldgica e clinica desse transtorno, que é complexo, multifatorial e alta-
mente prevalente na sociedade contemporanea'”’.

A escolha deste tema se justifica pela alta prevaléncia e pelo expressivo impacto do Transtorno
Bipolar na saude publica, tanto no contexto mundial quanto no Brasil. Trata-se de uma condi¢ao
cronica, que compromete nao apenas o bem-estar emocional, mas também a funcionalidade social,
familiar e profissional dos individuos acometidos®’. Além disso, os desafios no diagndstico diferen-
cial, especialmente em rela¢ao ao transtorno depressivo maior, frequentemente resultam em atrasos
no inicio do tratamento adequado, agravando o quadro e aumentando o risco de desfechos negati-
vos, como suicidio®".

Nesse sentido, investigar a influéncia dos hormonios na modulagao dos sintomas, no diagnos-
tico e nas possibilidades terapéuticas adjuvantes oferece uma oportunidade de avango no cuidado
integral aos pacientes®''. A integracdo de conhecimentos neuroenddcrinos a pratica clinica pode
favorecer diagnosticos mais precisos, intervengdes mais eficazes e, consequentemente, melhor quali-
dade de vida para as pessoas que convivem com esse transtorno, refor¢ando, assim, a relevancia
cientifica, social e clinica deste estudo"’®.

OBJETIVOS
Objetivo Primario

Analisar o papel dos hormdnios na modulagao dos sintomas, no diagndstico diferencial e nas
estratégias terapéuticas adjuvantes no Transtorno Bipolar.

Objetivos Secunddrios

Compreender de que forma os hormoénios atuam na modula¢ao dos sintomas clinicos do
Transtorno Bipolar, considerando os diferentes eixos neuroenddcrinos envolvidos.

Investigar como as alteragbes hormonais podem auxiliar no diagnéstico diferencial do
Transtorno Bipolar.

Discutir as possibilidades de intervengdes terapéuticas adjuvantes baseadas na regulacao dos
sistemas hormonais.

METODOS

O presente estudo foi conduzido como uma revisao da literatura, utilizando as bases de dados US
National Library of Medicine (PubMed), Scientific Electronic Library Online (SciELO) e Excerpta
Medica database (Embase). A coleta dos materiais ocorreu nos meses de marco e abril de 2025,
seguindo critérios rigorosos de selegao.

A pesquisa foi delimitada por meio dos critérios de inclusdo que consideraram o periodo de
publicacao entre os anos de 2020 e 2025, com disponibilidade nos idiomas portugués ou inglés, e que
abordassem diretamente a influéncia de hormonios no Transtorno Bipolar. Foram incluidos estudos
originais, como ensaios clinicos, revisdes sistematicas, metanalises ou estudos observacionais, desde
que estivessem disponiveis na integra e gratuitamente.

Por outro lado, foram excluidos os artigos pagos ou inacessiveis na integra, os estudos que nao
tratavam diretamente da tematica hormonal no Transtorno Bipolar, bem como aqueles publicados
fora do periodo delimitado ou em idiomas diferentes de portugués ou inglés.



A estratégia de busca utilizou descritores especificos, como “Bipolar Disorder”, “Hormones’,
“Thyroid Hormones”, “Hypothalamic-Pituitary-Adrenal Axis”, “Gonadal Hormones” e suas
correspondéncias em portugués (“Transtorno Bipolar”, “Hormonios”, “Hormoénios Tireoidianos”,
“Eixo Hipotalamo-Hipdfise-Adrenal”, “Hormoénios Gonadais”). Esses termos foram combinados
com operadores booleanos, como “AND”, “OR” e “NOT”, de forma a refinar os resultados e garantir
a selecdo dos artigos pertinentes a tematica proposta.

O processo de selecao dos artigos foi realizado em trés etapas sequenciais. Inicialmente, foi feita
a triagem por meio da leitura dos titulos e resumos, visando excluir os trabalhos que nao estavam
relacionados diretamente ao tema. Na segunda etapa, procedeu-se a analise dos textos completos
dos artigos que passaram pela triagem inicial, verificando sua adequacao aos critérios de inclusao e
exclusdo estabelecidos. Por fim, os estudos que atenderam a todos os critérios foram organizados e
selecionados para compor a base de dados utilizada na construcao e desenvolvimento desta revisao.

RESULTADOS

O processo de selecao dos artigos seguiu as etapas descritas nos métodos e a partir dos critérios
de inclusao foram identificados 248 artigos, sendo 132 na base PubMed, 68 da base Embase e 48 da
base SciELO. Em seguida, foram excluidos 35 artigos devido a duplicidade, resultando em 213 arti-
gos unicos para analise.

Na etapa de sele¢do inicial, foi realizada a leitura dos titulos, e 98 estudos foram excluidos por
nao atenderem ao escopo do trabalho, por tratarem de temas nao relacionados ou abordagens dis-
tantes do foco hormonal no Transtorno Bipolar. Posteriormente, os 115 resumos restantes foram
analisados, levando a exclusdo de 47 estudos, que ndo apresentavam pertinéncia tematica. Além
disso, 32 artigos pagos ou indisponiveis na integra foram descartados, uma vez que nio atendiam
aos critérios de inclusdo estabelecidos na metodologia e 20 artigos foram excluidos por nao explorar
diretamente a relagdo dos hormonios com o Transtorno Bipolar

Ao final do processo, 16 artigos atenderam a todos os critérios de inclusdo e foram incorpora-
dos a sintese final desta revisdo narrativa, sendo utilizados para embasar a discussio sobre a influén-
cia dos hormdnios na modulagdo dos sintomas, no diagnoéstico diferencial e nas possibilidades
terapéuticas adjuvantes no Transtorno Bipolar. Este processo pode ser visualizado na Figura 1, que
apresenta o fluxograma de selecao dos estudos incluidos.
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Figura 1 - Fluxograma
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DISCUSSAO

A partir da andlise dos estudos selecionados, tornou-se possivel compreender de forma mais
ampla como os hormonios exercem influéncia direta no Transtorno Bipolar, tanto na modulagdo
dos sintomas quanto no diagndstico e nas possibilidades terapéuticas adjuvantes, sendo que a dis-
cussao foi organizada em categorias tematicas, permitindo uma anélise mais estruturada e aprofun-
dada dos principais aspectos abordados na literatura.
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A Modulacdo dos Sintomas no Transtorno Bipolar: A Influéncia dos
Hormonios nos Eixos Neuroendécrinos

A modulag¢ao dos sintomas no Transtorno Bipolar esta diretamente relacionada ao funciona-
mento dos eixos neuroenddcrinos, que sdo sistemas responsaveis pela comunicagio entre o cérebro
e as glandulas do corpo, regulando a producao e o equilibrio dos hormonios. Esses eixos exercem
influéncia direta no humor, na cogni¢ao e no comportamento dos individuos. Entre os principais,
destacam-se o eixo hipotdlamo-hipofise-adrenal (HPA), responsavel pela resposta ao estresse e pela
regulacao dos niveis de cortisol; o eixo hipotalamo-hipoéfise-tireoide (HPT), que controla o metabo-
lismo, a energia e impacta o funcionamento cerebral e emocional; e o eixo hipotalamo-hipoéfise-
-gonadal (HPG), que regula os hormonios sexuais, como testosterona, estradiol e progesterona,
também fundamentais para a estabilidade do humor'**

Os desequilibrios nesses eixos estdo associados as oscilagbes emocionais caracteristicas do
Transtorno Bipolar. Durante os episddios de mania, observa-se um aumento significativo de hormonios
como testosterona, estradiol, progesterona e proteina C reativa (PCR), indicando um estado inflamaté-
rio aumentado. Ao mesmo tempo, ha uma redugdo nos niveis de ACTH e cortisol, hormonios ligados
a resposta ao estresse, o que sugere uma disfun¢do no eixo HPA, sendo que essas variagées hormonais
estdo diretamente associadas a manifestacdo dos sintomas nas diferentes fases do transtorno***.

Neste contexto, os eixos HPA, HPT e HPG atuam na regulagao do humor e, quando esses sis-
temas estdo desregulados, ocorre um impacto direto na produgdo de neurotransmissores, afetando a
estabilidade emocional, o controle dos impulsos e a capacidade de resposta ao estresse. Essa disfun-
¢ao hormonal ndo sé agrava os sintomas afetivos, como também influencia a forma como o cérebro
processa as emogoes'2.

As alteragdes nos hormonios da tireoide e na prolactina nao afetam apenas o humor, mas com-
prometem a cogni¢do, a memoria e a capacidade de concentragdo, ja que esses hormonios sao fun-
damentais para o funcionamento metabolico e para a neurogénese'’. Quando ha um desequilibrio
entre cortisol e testosterona, especialmente com cortisol mais baixo e testosterona mais elevada,
observa-se um aumento significativo na impulsividade, na irritabilidade e na agressividade, carac-
teristicas muitas vezes presentes nos episddios maniacos"’.

Outro fator que interfere na modulagao dos sintomas é o impacto dos psicotrépicos sobre os
hormonios. Isso ocorre porque esses medicamentos, apesar de essenciais no tratamento, podem
levar a supressao dos hormonios dos eixos HPA e HPT, influenciando diretamente tanto os sintomas
emocionais quanto o equilibrio metabolico dos pacientes, o que refor¢a a necessidade de monitora-
mento hormonal durante o tratamento’.

Além disso, o histdrico de estresse na infancia tem grande impacto na regulagio hormonal.
Pacientes que passaram por experiéncias adversas na infincia tendem a apresentar niveis mais
baixos de cortisol e aldosterona, o que agrava a desregulacdo emocional e torna os sintomas do
Transtorno Bipolar ainda mais intensos e dificeis de controlar. Isso evidencia como as experiéncias
de vida podem ter repercussoes bioldgicas de longo prazo na saide mental®.

Também foi observada a influéncia da microbiota intestinal na regulagdo do eixo HPA. A dis-
biose, ou seja, o desequilibrio das bactérias intestinais, leva ao aumento da inflamacao sistémica,
altera a produgdo de neurotransmissores e impacta diretamente o humor e a cogni¢ao’*.

Por fim, hormonios relacionados ao apetite, como ghrelina, insulina e leptina, ndo atuam apenas
na regulagdo alimentar, mas também possuem fung¢do neuroprotetora, modulando tanto a cognigdo
quanto os sintomas emocionais no Transtorno Bipolar, principalmente em periodos de estabilidade.
Esses hormonios influenciam diretamente o funcionamento do cérebro e ajudam a manter o equi-
librio das fun¢des executivas 4.
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Diante dos achados apresentados, torna-se possivel sintetizar de forma organizada como os
diferentes eixos hormonais estao envolvidos na modulagdo dos sintomas do Transtorno Bipolar. O
Quadro 1 resume as principais alteracdes observadas nos hormonios relacionados aos eixos HPA,
HPT, HPG, além de incluir hormonios metabolicos e aspectos ligados ao eixo microbiota-intes-
tino-cérebro. Essa organizagao permite visualizar de maneira clara como esses sistemas influen-
ciam diretamente os sintomas afetivos, comportamentais e cognitivos, tanto nos episédios de mania
quanto nos episédios depressivos e nos periodos de estabilidade.

Quadro 1 - Alteragdes nos Eixos Hormonais e seus Impactos na Modulagdo dos Sintomas do Transtorno
Bipolar

Eixo Hormonal

Hormonios

Envolvidos

Alteragées Observadas no
TB

Impacto nos Sintomas

HPA (Hipotalamo-
Hipdfise- Adrenal)

Cortisol, ACTH

| Cortisol e ACTH na
mania; alteracdes na

resposta ao estresse

Aumento da impulsividade,
maior dificuldade no controle
emocional, estresse mal

regulado

HPT (Hipotalamo-

Disfungdes tireoidianas

(hipo ou hiperatividade);

Instabilidade emocional,

o o TSH, T3, T4 . . déficit cognitivo, fadiga,
Hipofise-Tireoide) supressao dos hormédnios i ~ o
o lentificacdo ou agitagdo
pelo uso de psicotrdpicos
o Testosterona, . Aumento da euforia,
HPG (Hipotalamo- ) 1 Testosterona, Estradiole | o o
. Estradiol, . impulsividade, irritabilidade
Hipéfise-Gonadal) Progesterona na mania o )
Progesterona e agitacdo na mania

Apetite e Metabolismo

Ghrelina, Leptina,

Insulina

Alteragdes na ghrelina (1
na eutimia); disfungdes

metabdlicas associadas

Melhora da cognigdo
(ghrelina alta); alteracoes
1o peso, energia e

funcionamento cerebral

Microbiota-Intestino-

Cérebro (Eixo secundario,

mas relevante)

SCFAs, Inflamagdo

sistémica

Disbiose intestinal com 1

inflamacio

Piora do humor, aumento da

ansiedade, prejuizo cognitivo

Fonte: Elaborado pelos autores a partir de Chen et al.4, Menezes et al.6, Mitrea et al.7, Zagorska et al.8, Zhao et al.g, Tost
et al.11, Chavez-Castillo et al.12, Lyu et al.13,14, Trifu et al.1s.

Pode-se observar que a modulagdo dos sintomas no Transtorno Bipolar ndo depende apenas
dos neurotransmissores, mas esta profundamente ligada ao funcionamento dos eixos hormonais.
Compreender essas relagoes é fundamental ndo s6 para entender a fisiopatologia do transtorno, mas
também para pensar em interven¢des mais completas, que considerem tanto os aspectos emocionais
quanto os bioldgicos dos pacientes 6,9,14,15.

Alteracdes Hormonais como Ferramenta no Diagnéstico Diferencial do
Transtorno Bipolar

O diagnéstico diferencial entre Transtorno Bipolar e Transtorno Depressivo Maior (TDM)
representa um grande desafio na pratica clinica, especialmente nas fases depressivas, quando os
sintomas podem ser bastante semelhantes. Essa dificuldade faz com que muitos pacientes com
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Transtorno Bipolar sejam diagnosticados inicialmente como portadores de depressdo unipolar, o
que leva a atrasos no inicio do tratamento adequado. Nesse contexto, a busca por biomarcadores,
como os perfis hormonais e inflamatdrios, surge como uma ferramenta promissora para auxiliar na
diferenciagao entre esses transtornos'"'®.

Observou-se que existem diferencas hormonais importantes entre pacientes com Transtorno
Bipolar e aqueles com TDM, individuos com Transtorno Bipolar apresentam niveis mais elevados de
horménios tireoidianos, como TSH, FT3 e FT4, além de concentragdes aumentadas de testosterona,
estradiol, prolactina, proteina C reativa (PCR), complemento C3 e C4, bem como acido urico. Esses
parametros se mostraram significativamente mais altos no Transtorno Bipolar quando comparados
aos pacientes com depressdo unipolar, o que demonstra o potencial dos exames laboratoriais como
auxiliares no processo diagndstico"*1%!1,

Os niveis mais baixos de aldosterona e cortisol estao associados ao Transtorno Bipolar, especial-
mente em pacientes que possuem historico de estresse precoce na infancia. Além disso, alteragoes
genéticas nos receptores de mineralocorticoides (MR) e glicocorticoides (GR) parecem contribuir
para essa diferenciac¢ao, indicando que tanto os niveis hormonais quanto os fatores genéticos devem
ser considerados na avaliagao diagnostica®.

Outro aspecto relevante é a varia¢ao dos perfis hormonais de acordo com a fase do transtorno,
pacientes em epis6dios maniacos, depressivos ou em eutimia apresentam diferentes padroes hor-
monais, o que reforga a importancia de avaliar o quadro clinico no momento da coleta dos exames,
ja que isso pode impactar diretamente na interpretagdo dos resultados''*.

Também é importante observar a influéncia dos psicotrépicos sobre os niveis hormonais, uma
vez que esses medicamentos podem suprimir ou alterar a fun¢do dos eixos hormonais, como o HPA
e o HPT. Por isso, é fundamental que o profissional de saide mental leve em consideragdo o uso de
medicamentos no momento de avaliar os exames laboratoriais, evitando interpretagcdes equivocadas °.

Além dos hormonios cldssicos, os biomarcadores relacionados a microbiota intestinal e aos
processos inflamatdrios também podem ser aliados no diagndstico diferencial. A disbiose intes-
tinal, quando associada ao aumento de marcadores inflamatorios, aparece com maior frequéncia
nos pacientes com Transtorno Bipolar, o que refor¢a a hipotese de que fatores imunolégicos e meta-
bélicos também participam da fisiopatologia do transtorno”*.

As alteragdes na prolactina, nos hormonios da tireoide e nos neuroesteroides apresentam
grande relevancia na diferenciagdo entre Transtorno Bipolar e depressdo. Essas alteragoes refletem a
desregulagdo dos eixos neuroenddcrinos, que é mais pronunciada no Transtorno Bipolar, e podem
ser detectadas em exames laboratoriais rotineiros'"'>.

Os hormonios relacionados ao metabolismo e ao apetite, como ghrelina, insulina e leptina,
apresentam padroes distintos no Transtorno Bipolar em comparagdo ao Transtorno Depressivo
Maior. Além de impactarem na cognigdo, esses hormonios refletem alteragdes no equilibrio energé-
tico e no funcionamento cerebral, o que também pode ser explorado como estratégia diagndstica*.

Diante desses achados, fica evidente que a avaliacao dos perfis hormonais, inflamatérios e meta-
boélicos pode ser uma ferramenta complementar valiosa no diagnéstico diferencial do Transtorno
Bipolar. A utilizagdo conjunta de parametros como TSH, testosterona, ACTH, cortisol, prolactina,
além de biomarcadores inflamatdrios e dados do histérico de vida, como o estresse precoce, permite
uma abordagem mais precisa e personalizada, contribuindo para reduzir os indices de erro diagnos-
tico e para a defini¢do de tratamentos mais adequados.



Potencial Terapéutico da Modulacao Hormonal no Transtorno Bipolar:
Intervencdes Adjuvantes e Perspectivas Clinicas

O potencial terapéutico da modulagdo hormonal no manejo do Transtorno Bipolar tem sido cada
vez mais discutido na literatura cientifica, especialmente como uma estratégia complementar para
pacientes que apresentam resisténcia aos tratamentos convencionais. A compreensido dos desequili-
brios hormonais envolvidos no transtorno abre possibilidades para interven¢des que vao além dos esta-
bilizadores de humor e antipsicéticos, permitindo um cuidado mais abrangente e individualizado'"*2.

Entre as principais abordagens terapéuticas, destaca-se o uso dos hormonios tireoidianos. O
emprego de levotiroxina (LT4) em doses supraterapéuticas tem demonstrado resultados promissores na
reducao dos episddios depressivos e na estabilizagdo do humor, especialmente em pacientes com cicla-
gem rapida e em mulheres. Essa intervengao atua diretamente sobre o eixo HPT, promovendo o equili-
brio metabolico e auxiliando na regulacao da atividade cerebral associada aos sintomas do transtorno'.

A correcdo de disfungdes na tireoide e na prolactina também apresenta impactos positivos na
cognicao e na estabilidade emocional dos pacientes. Essa estratégia é fundamentada no papel essen-
cial dos hormonios tireoidianos na neurogénese, na plasticidade cerebral e na regula¢ao dos neuro-
transmissores, que sdo processos fundamentais para a manuten¢do do equilibrio emocional''.

Além das intervengdes voltadas para o eixo tireoidiano, a literatura destaca que a modulagéo
dos eixos HPA, HPT e dos neuroesteroides pode trazer beneficios expressivos. Essas intervencgoes
visam reequilibrar os sistemas hormonais relacionados ao humor, ao estresse e a cognic¢do, sendo
especialmente relevantes em casos de resisténcia aos tratamentos tradicionais'.

A modulagdo da microbiota intestinal também surge como uma estratégia terapéutica adju-
vante de grande relevancia. Interven¢des com probidticos, psicobiodticos e ajustes na alimentagao
tém mostrado efeito na redugdo da inflamagao sistémica, o que, por sua vez, impacta positivamente
os sintomas afetivos. Esse efeito é explicado pela relacao estreita entre o eixo intestino-cérebro e os
eixos hormonais, principalmente o HPA, que ¢ altamente sensivel as alteracdes inflamatorias e ao
desequilibrio intestinal”®.

Outra possibilidade terapéutica envolve o controle da impulsividade, da agressividade e das
alteragdes emocionais associadas ao Transtorno Bipolar. A regulacdo dos niveis de testosterona,
vasopressina e cortisol tem sido apontada como uma via eficaz para o manejo desses sintomas, consi-
derando a forte relagao desses hormonios com o controle dos impulsos e a regulagao emocional™.

A avaliacdo e correcao dos niveis de aldosterona e cortisol também se mostram relevantes,
principalmente em pacientes que apresentam historico de estresse precoce. A normalizacao desses
hormonios contribui para a estabiliza¢ao do quadro emocional e para a redugdo da vulnerabilidade
ao estresse, aspectos fundamentais para o sucesso do tratamento®.

Por outro lado, ¢ importante destacar que o uso de psicotrépicos pode impactar significativa-
mente os niveis hormonais. Isso reforca a necessidade de monitoramento constante dos hormonios
dos eixos HPA e HPT durante o tratamento, uma vez que disfun¢des hormonais induzidas pelos
medicamentos podem nao s6 agravar os sintomas, como também gerar efeitos colaterais que difi-
cultam a evolugéo terapéutica’.

Além disso, interven¢des que atuam sobre os hormonios relacionados ao apetite e ao metabo-
lismo, como ghrelina, insulina e leptina, podem ter impacto na cogni¢ao e no humor. Esses hor-
monios nao estao apenas associados ao controle do peso e do metabolismo, mas também exercem
influéncia direta no funcionamento cerebral, no equilibrio das emogdes e na capacidade cognitiva
dos individuos®.



Por fim, o monitoramento dos perfis hormonais durante o tratamento se mostra essencial tanto
para auxiliar no diagndstico quanto para orientar interven¢des mais personalizadas. Essa estratégia per-
mite ajustes terapéuticos mais precisos, levando em consideragao que os perfis hormonais dos pacien-
tes variam conforme as fases do transtorno, o que impacta diretamente na resposta ao tratamento'®*.

Diante de todas essas evidéncias, fica evidente que a modula¢ao hormonal representa uma possi-
bilidade terapéutica adjuvante relevante no manejo do Transtorno Bipolar. Entretanto, os autores
ressaltam que ainda sdo necessarios ensaios clinicos robustos e de longo prazo para consolidar essas
interven¢des como parte dos protocolos terapéuticos na pratica clinica®!''.

CONCLUSAO

O presente estudo permitiu compreender que os hormdnios exercem um papel fundamental na
modulagdo dos sintomas, no diagnoéstico diferencial e nas possibilidades terapéuticas adjuvantes no
Transtorno Bipolar. Ao longo da analise, ficou evidente que os desequilibrios nos eixos hormonais,
HPA, HPT, HPG, além dos hormonios metabdlicos e da interacao com a microbiota intestinal, estdo
diretamente relacionados as oscilagdes de humor, a cogni¢do e ao comportamento dos individuos
acometidos por esse transtorno.

Os achados desta revisao reforcam que a avaliagdo dos perfis hormonais pode ser uma ferra-
menta complementar importante no diagndstico diferencial, especialmente na distingdo entre
Transtorno Bipolar e Transtorno Depressivo Maior. Parametros como cortisol, aldosterona, hor-
monios tireoidianos, testosterona, prolactina, entre outros, podem contribuir para uma avaliagdo
mais precisa e cuidadosa, evitando atrasos no diagnéstico e, consequentemente, no inicio do trata-
mento adequado.

Além disso, a modulagdo hormonal se apresenta como uma possibilidade terapéutica adjuvante,
capaz de colaborar na estabilizagdo do humor, na redugdo dos sintomas e na melhora da qualidade
de vida dos pacientes. Estratégias que envolvem o uso de hormonios tireoidianos, o cuidado com
o eixo intestino-cérebro, a regulagdo de hormonios sexuais e do estresse mostram-se promissoras,
especialmente em casos de resisténcia aos tratamentos tradicionais.

Através desse trabalho, pode-se observar a importancia de uma abordagem mais ampla, que
integre os conhecimentos sobre os sistemas hormonais a pratica clinica em satide mental. No entanto,
também se reconhece que sdo necessarios mais estudos, especialmente ensaios clinicos bem estru-
turados, que possam fortalecer as evidéncias e consolidar o uso da modulagdo hormonal como parte
dos protocolos de tratamento do Transtorno Bipolar.
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