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RESUMO

A esquizofrenia € uma doenga mental complexa que afeta milhdes de pessoas em todo o mundo, e a compreenséo de
seus fatores etiol6gicos e de risco € essencial para melhorar os tratamentos e a qualidade de vida dos pacientes. Este
estudo visa revisar a literatura sobre os principais fatores associados & esquizofrenia, incluindo predisposicéo
genética, influéncias ambientais e neurobiologicas. Utilizou-se uma abordagem de revisdo integrativa, analisando
artigos publicados nos ultimos dez anos que abordam a tematica. Os resultados revelaram uma forte associacao entre
a genética e o desenvolvimento da esquizofrenia, além da relevancia de fatores como complicagdes obstétricas, uso
precoce de substancias psicoativas e traumas psicossociais. As andlises de neuroimagem também indicaram
anomalias estruturais no cérebro dos pacientes, evidenciando a complexidade da doenca. Conclui-se que uma
abordagem multidisciplinar é fundamental para compreender e tratar a esquizofrenia, integrando aspectos genéticos,
ambientais e sociais, e que a promocao de intervengdes precoces pode beneficiar tanto pacientes quanto cuidadores.

Palavras-chave: Esquizofrenia, fatores de risco, genética, neurobiologia, intervencdes psicossociais.
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ABSTRACT

Schizophrenia is a complex mental disorder affecting millions of people worldwide, and understanding its etiological
and risk factors is essential for improving treatments and the quality of life for patients. This study aims to review
the literature on the main factors associated with schizophrenia, including genetic predisposition, environmental
influences, and neurobiological aspects. An integrative review approach was employed, analyzing articles published
in the last ten years that address this topic. The results revealed a strong association between genetics and the
development of schizophrenia, as well as the relevance of factors such as obstetric complications, early substance
use, and psychosocial trauma. Neuroimaging analyses also indicated structural anomalies in the brains of patients,
highlighting the complexity of the disorder. It is concluded that a multidisciplinary approach is crucial for
understanding and treating schizophrenia, integrating genetic, environmental, and social aspects, and that promoting
early interventions can benefit both patients and caregivers.

Keywords: Schizophrenia, risk factors, genetics, neurobiology, psychosocial interventions.
RESUMEN

La esquizofrenia es un trastorno mental complejo que afecta a millones de personas en todo el mundo, vy la
comprension de sus factores etiol6gicos y de riesgo es esencial para mejorar los tratamientos y la calidad de vida de
los pacientes. Este estudio tiene como objetivo revisar la literatura sobre los principales factores asociados a la
esquizofrenia, incluida la predisposicion genética, las influencias ambientales y los aspectos neurobiolégicos. Se
utiliz6 un enfoque de revision integrativa, analizando articulos publicados en los Gltimos diez afios que abordan esta
tematica. Los resultados revelaron una fuerte asociacion entre la genética y el desarrollo de la esquizofrenia, asi como
la relevancia de factores como complicaciones obstétricas, uso temprano de sustancias psicoactivas y traumas
psicosociales. Los analisis de neuroimagen también indicaron anomalias estructurales en los cerebros de los
pacientes, evidenciando la complejidad del trastorno. Se concluye que un enfoque multidisciplinario es fundamental
para comprender y tratar la esquizofrenia, integrando aspectos genéticos, ambientales y sociales, y que la promocién
de intervenciones tempranas puede beneficiar tanto a los pacientes como a los cuidadores.

Palabras clave: Esquizofrenia, factores de riesgo, genética, neurobiologia, intervenciones psicosociales.

1. INTRODUCAO

A esquizofrenia € uma doenca mental grave e crénica que afeta aproximadamente 1% da populacéo
mundial. Caracterizada por uma série de sintomas psicéticos, como alucinagdes, delirios e pensamentos
desorganizados, a esquizofrenia também pode causar disfungdes cognitivas e emocionais significativas
(Silva et al., 2016). O impacto dessa condigdo na qualidade de vida dos individuos afetados e de suas
familias é profundo, resultando frequentemente em isolamento social, dificuldades de emprego e um
aumento do risco de outras condicGes de saide mental (Queirés et al., 2019).

A etiologia da esquizofrenia é complexa e multifatorial, envolvendo uma interacdo entre fatores
genéticos, ambientais e neurobioldgicos. Estudos de genética tém demonstrado que a predisposicdo
hereditaria desempenha um papel crucial no desenvolvimento da esquizofrenia. GEmeos idénticos, por
exemplo, apresentam uma concordancia para a doenca significativamente maior do que gémeos fraternos,

sugerindo uma forte componente genética (Melo; Freitas, 2023).
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Além dos fatores genéticos, eventos adversos durante o desenvolvimento neurol6gico, como
complicacgBes obstétricas e infecgBes maternas, tém sido associados ao aumento do risco de esquizofrenia
(GIRALDI; CAMPOLIM, 2014). Essas complicacdes podem interferir no desenvolvimento normal do
cérebro, levando a anomalias estruturais e funcionais que podem predispor os individuos a doenca. Estudos
de neuroimagem tém identificado alteracbes na estrutura cerebral de individuos com esquizofrenia,
incluindo a reducdo do volume de substancia cinzenta em vérias regides do cérebro (Tostes et al., 2020).

Os fatores ambientais tambeém desempenham um papel significativo na etiologia da esquizofrenia.
O uso de substancias psicoativas, como a cannabis, tem sido consistentemente associado a um aumento do
risco de desenvolver a doenca, especialmente quando o uso ocorre durante a adolescéncia. Além disso,
estressores psicossociais, como traumas infantis, exclusdo social e adversidades durante a vida, também
tém sido implicados como potenciais desencadeadores da esquizofrenia em individuos predispostos (Silva
al., 2016).

Um dos modelos tedricos mais aceitos para explicar a etiologia da esquizofrenia é o modelo de
vulnerabilidade-estrés. Este modelo propde que a esquizofrenia resulta de uma interacdo complexa entre a
vulnerabilidade bioldgica (de origem genética ou desenvolvimental) e estressores ambientais. De acordo
com este modelo, individuos com alta vulnerabilidade bioldgica tém maior probabilidade de desenvolver a
doenca quando expostos a niveis significativos de estresse ambiental (Melo; Freitas, 2023).

Recentemente, avan¢os na pesquisa neurobioldgica tém contribuido para uma melhor compreensédo
dos mecanismos subjacentes a esquizofrenia. Estudos tém focado na disfuncdo dos circuitos
dopaminérgicos e glutamatérgicos do cérebro, que sdo considerados fundamentais na patofisiologia da
doenca. A investigacao de biomarcadores e novas tecnologias de neuroimagem também tém permitido uma
maior precisao no diagndéstico e na avaliacdo do progndstico da esquizofrenia (Giraldi; Campolim, 2014).

Por fim, a compreensdo dos fatores de risco associados a esquizofrenia é crucial para o
desenvolvimento de estratégias preventivas e intervencdes terapéuticas. ldentificar precocemente
individuos em risco pode possibilitar intervencfes preventivas que possam atrasar ou até mesmo prevenir
o inicio da doenca, melhorando assim a qualidade de vida dos pacientes e reduzindo o 6nus socioeconémico
associado a esquizofrenia (Tostes et al., 2020).

Diante disso, 0 objetivo deste artigo € revisar 0s principais aspectos etioldgicos e fatores de risco
associados a esquizofrenia, fornecendo uma visdo abrangente e atualizada sobre a complexidade desta
doenca mental. Ao destacar a interacdo entre fatores genéticos, ambientais e neurobiol6gicos, pretende-se
contribuir para uma compreensao mais integrada da esquizofrenia, auxiliando na identificacdo de possiveis

alvos para intervengdes preventivas e terapéuticas.
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2. METODOLOGIA

Esta pesquisa trata-se de uma revisdo integrativa da literatura (RI), que se constitui a partir de seis
fases sistematicas e bem delimitadas: definicdo do tema e questdo norteadora; busca na literatura;
organizacdo e sumarizacdo dos dados; avaliacdo da qualidade dos estudos incluidos; analise dos dados; e
apresentacéo da sintese dos resultados (Mendes, Silveira, Galvdo, 2008; Dantas et al., 2021). Adotou-se o
Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA 2020) para relatar a
apresentacdo da busca por evidéncias (Page et al., 2021).

Os procedimentos para a selecdo dos artigos iniciaram-se com a revisdo da pergunta norteadora a
ser respondida. A pergunta redefinida para esta reviséo integrativa da literatura foi: "Quais séo os fatores
etiologicos e de risco associados a esquizofrenia?"

Os critérios a serem analisados incluiram fatores genéticos, ambientais e neurobiologicos que
contribuem para o desenvolvimento da esquizofrenia. As varidveis estudadas englobam predisposicao
genética, complicacdes obstétricas, infeccdes maternas, uso de substancias psicoativas, traumas infantis,
exclusdo social e estressores psicossociais.

Para a busca de artigos, foi utilizado o acrénimo PICO (P: populagdo/participantes, I
intervencao/exposicdo, C: comparacdo/controle, O: outcome/resultados). As bases de dados utilizadas
foram Medline, LILACS e BDENF, acessadas via Biblioteca Virtual em Saude (BVS). A pesquisa foi
realizada utilizando os descritores “Esquizofrenia”, “Fatores Etiologicos” e “Fatores de Risco”,
combinados pelo operador booleano “AND”. A coleta de dados incluiu a andlise dos titulos, resumos e
textos completos dos artigos selecionados.

Os critérios de inclusdo contemplaram artigos completos publicados nos Gltimos dez anos (2014-
2024) e disponiveis em inglés, espanhol e portugués. Durante a selecédo, os titulos e resumos dos artigos
foram minuciosamente examinados, seguidos pela leitura completa dos artigos elegiveis. Artigos que nao
atendiam aos objetivos do estudo, assim como teses, dissertacOes e revisoes, foram excluidos. Artigos
duplicados foram eliminados durante o processo de selecdo para assegurar a qualidade e relevancia dos
estudos incluidos.

A analise dos dados foi conduzida em trés etapas: pré-analise, exploracdo do material e tratamento
dos resultados. A pré-analise consistiu na leitura inicial dos artigos para verificar a relevancia e a qualidade
das informacdes. A exploracdo do material envolveu uma revisdo detalhada dos estudos selecionados, € 0
tratamento dos resultados compreendeu a sintese das informacdes para identificar padrdes e lacunas no
conhecimento sobre os fatores etiolégicos e de risco da esquizofrenia.

p.5
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Como esta pesquisa € uma revisdo de literatura, ndo foi necessaria aprovacao ética especifica.
Contudo, foram respeitados os direitos autorais e as normas de citagdo, garantindo a integridade e a ética
na utilizacdo dos dados e das informagdes dos estudos revisados. Entre as limitagcdes do estudo, destaca-se
a variabilidade na qualidade e na disponibilidade dos dados entre os diferentes estudos revisados. Além
disso, a limitacdo na cobertura de literatura especifica sobre os fatores de risco da esquizofrenia pode ter
restringido a amplitude da analise. Futuras pesquisas podem abordar essas lacunas e explorar novas

estratégias e abordagens para melhorar a compreensdo e 0 manejo da esquizofrenia.
3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados desta revisdo integrativa revelaram aspectos criticos relacionados aos fatores
etiologicos e de risco associados a esquizofrenia. Os dados confirmaram a forte influéncia genética na
esquizofrenia. Estudos revisados indicaram que individuos com parentes de primeiro grau diagnosticados
com esquizofrenia tém um risco significativamente maior de desenvolver a doenca. A analise de gémeos
idénticos e fraternos demonstrou uma maior concordancia para a doenca entre os primeiros, corroborando
estudos anteriores que indicam uma predisposicao hereditéria significativa (Melo; Freitas, 2023).

Complicacdes obstétricas e infecgbes maternas foram significativamente mais prevalentes no
histérico dos individuos diagnosticados com esquizofrenia. Esses eventos, ocorridos durante o periodo pré-
natal e perinatal, foram associados a anomalias no desenvolvimento cerebral que podem predispor a
esquizofrenia. Estudo de Giraldi e Campolim (2014) evidenciou que infeccGes virais durante a gravidez
estdo ligadas a um risco aumentado de esquizofrenia nos descendentes.

O uso de substancias psicoativas, especialmente cannabis, foi identificado como um fator de risco
importante, particularmente quando o uso se inicia durante a adolescéncia. A revisdo demonstrou que o uso
precoce de cannabis pode dobrar o risco de desenvolver esquizofrenia, sugerindo uma interacéo
significativa entre predisposicdo genética e exposicao a drogas (Silva et al., 2016).

Traumas infantis, excluséo social e adversidades durante a vida foram mais comuns nos casos de
esquizofrenia, destacando a importancia dos fatores ambientais no desenvolvimento da doenca. Estudos
indicam que individuos expostos a altos niveis de estresse psicossocial tém uma maior probabilidade de
manifestar sintomas psicoticos, especialmente se houver uma predisposicdo genética subjacente (Queirds
etal., 2019).

A analise de neuroimagem revelou reducdes significativas no volume de substancia cinzenta em

varias regibes cerebrais dos individuos com esquizofrenia. Essas anomalias estruturais foram
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consistentemente observadas em regides como o cortex pré-frontal e o hipocampo, areas associadas a
funcGes cognitivas e emocionais (Tostes et al., 2020).

Estudos focaram na disfuncao dos circuitos dopaminérgicos e glutamatérgicos do cérebro, que séo
considerados fundamentais na patofisiologia da esquizofrenia. A pesquisa indicou que a hiperatividade
dopaminérgica na via mesolimbica e a hipoatividade na via mesocortical estdo associadas aos sintomas
positivos e negativos da esquizofrenia, respectivamente (Giraldi; Campolim, 2014).

Os resultados desta pesquisa reforcam a natureza multifatorial da esquizofrenia, onde uma complexa
interacdo entre fatores genéticos, ambientais e neurobioldgicos contribui para o desenvolvimento da
doenca. A forte evidéncia de predisposicdo genética sugere que estratégias de intervencao precoce poderiam
ser direcionadas a individuos com historico familiar de esquizofrenia (Melo; Freitas, 2023).

Os eventos adversos durante o desenvolvimento neurologico, como complicacdes obstétricas e
infeccbes maternas, destacam a necessidade de cuidados perinatais aprimorados para mitigar riscos
potenciais. A identificacdo de fatores de risco pré-natais pode possibilitar intervengdes precoces que visem
minimizar os impactos adversos no desenvolvimento neuroldgico (Giraldi; Campolim, 2014).

A associacdo entre uso de cannabis e esquizofrenia sugere que politicas de satde publica voltadas
para a prevencao do uso de substancias psicoativas entre adolescentes podem ser eficazes na reducédo da
incidéncia da doenca. Programas educativos que informam sobre os riscos do uso precoce de drogas
psicoativas séo fundamentais (Silva et al., 2016).

A identificacdo de anomalias estruturais e disfuncGes neuroquimicas fornece uma base para o
desenvolvimento de tratamentos direcionados, que possam corrigir ou mitigar os déficits funcionais
observados em pacientes com esquizofrenia. A investigagdo continua de biomarcadores e novas tecnologias
de neuroimagem sdo cruciais para melhorar a precisao do diagndstico e a eficacia do tratamento (Tostes et
al., 2020). Entre as implicagdes préaticas, destaca-se a importancia de intervencgdes psicossociais e suporte
continuo aos pacientes e seus cuidadores, como ressaltado por Dias et al. (2020), que enfatizaram a
relevancia do bem-estar e da qualidade de vida dos cuidadores familiares.

Além disso, a revisao identificou que a esquizofrenia refrataria esta associada a uma qualidade de
vida significativamente reduzida, como discutido por Freitas et al. (2016). A persisténcia dos sintomas e as
limitagdes funcionais contribuem para o estigma e a marginalizagdo dos pacientes, afetando negativamente
sua reintegracéo social (Velazco Fajardo et al., 2018). A compreensao das dimensdes culturais e sociais da
esquizofrenia é fundamental para o desenvolvimento de estratégias de cuidado mais inclusivas e eficazes
(Amador et al., 2019).

p.7
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Os resultados desta reviséo integrativa destacam a necessidade de uma abordagem multidisciplinar
para a compreensdo e 0 manejo da esquizofrenia, integrando conhecimento genético, neurobioldgico e
psicossocial para desenvolver intervencdes mais eficazes e personalizadas. Alem disso, € essencial
considerar o imaginario coletivo e as percepcdes dos profissionais de saude, como discutido por Rosa et

al. (2021), para melhorar a qualidade do atendimento e reduzir o estigma associado & doenca
4. CONCLUSAO

A conclusdo de um artigo deve sintetizar os principais achados do estudo de forma sucinta,
destacando as contribuicdes significativas para o campo de pesquisa. Deve reiterar os objetivos do estudo
e resumir as descobertas mais importantes, enfatizando sua relevancia e implicacéo pratica ou tedrica.

Esta revisdo integrativa da literatura destacou a complexidade multifatorial da esquizofrenia,
evidenciando a interacdo entre fatores genéticos, ambientais e neurobioldgicos no desenvolvimento da
doenca. A forte predisposicdo genética observada sugere que estratégias de intervencao precoce poderiam
ser benéficas para individuos com histérico familiar de esquizofrenia. Complica¢des obstétricas e infeccdes
maternas emergiram como fatores de risco significativos, sublinhando a importancia de cuidados perinatais
aprimorados para mitigar esses riscos. Além disso, 0 uso precoce de substancias psicoativas, especialmente
cannabis, demonstrou estar associado a um aumento do risco de desenvolvimento de esquizofrenia,
destacando a necessidade de politicas de prevencdo eficazes.

Os achados também reforcaram a importancia dos fatores ambientais e psicossociais, como traumas
infantis e exclusdo social, na manifestacdo da doenca. A analise de neuroimagem revelou anomalias
estruturais consistentes em regides cerebrais criticas, enquanto a disfuncéo dos circuitos dopaminérgicos e
glutamatérgicos foi identificada como central na patofisiologia da esquizofrenia. Estes insights fornecem
uma base para o desenvolvimento de tratamentos direcionados que possam corrigir ou mitigar os déficits
funcionais observados em pacientes com esquizofrenia.

Além dos aspectos etioldgicos, a revisdo ressaltou a importancia de interveng@es psicossociais e
suporte continuo tanto para os pacientes quanto para seus cuidadores. A qualidade de vida dos cuidadores,
bem como a dos préprios pacientes, € uma area crucial que requer atencao especial, conforme destacado
por estudos recentes. A esquizofrenia refrataria, em particular, foi associada a uma qualidade de vida
significativamente reduzida, apontando para a necessidade de estratégias de cuidado mais inclusivas e
eficazes.

Em suma, esta revisdo integrativa enfatiza a necessidade de uma abordagem multidisciplinar para a
compreensdo e o manejo da esquizofrenia. E fundamental integrar conhecimentos genéticos,
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neurobioldgicos e psicossociais para desenvolver intervencGes mais eficazes e personalizadas. Futuras
pesquisas devem continuar a explorar as interagdes complexas entre esses fatores e investigar novas
estratégias para melhorar a precisdo do diagndéstico e a eficacia do tratamento, sempre considerando as

dimensGes culturais e sociais da doenca.
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