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“Antibiomania” — A propdsito de um caso clinico

RESUMO

As autoras descrevem o caso clini-
co de uma adolescente de 17 anos, in-
ternada por episddio maniaco com inicio
durante um periodo de tratamento com
claritromicina, e alguns dias apés a ad-
ministracéo intramuscular de betameta-
sona. O pai apresentava queixas compa-
tiveis com patologia do espectro bipolar,
e 0S pais eram consanguineos.

E discutida a possibilidade de se tra-
tar de uma Perturba¢&o do Humor Induzi-
da por Substancia (DSM-IV TR). A esse
propésito, faz-se uma revisdo sumaria
da literatura referente a casos de mania
induzidos por antibiéticos, um sindrome
que alguns autores denominaram de “An-
tibiomania”. Salienta-se, além disso, a
predisposicéo genética e a corticoterapia
recente como possiveis factores de risco.

Espera-se que este caso clinico
constitua um alerta para a possibilidade
de desenvolvimento de um episédio ma-
niaco durante o tratamento com antibiéti-
cos, particularmente com a claritromicina.
Sera necessario que a investigagao futu-
ra esclaregca multiplos aspectos relacio-
nados com a incidéncia, os factores de
risco e o prognéstico desta situagao.
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INTRODUCAO

Na ultima década tém sido descritos
diversos casos de mania induzidos por
antibidticos, um sindrome que alguns au-
tores denominaram de “Antibiomania”®.

Tendo em conta a escassez de
casos publicados e reportados a World
Health Organization (WHO) em face do
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uso disseminado de farmacos antimicro-
bianos, verifica-se que é um efeito secun-
dario grave mas raro(V. Até ao momento
néo & possivel prever o seu aparecimen-
to, parecendo surgir de forma idiossincra-
tica (. Ainda assim é importante que os
médicos reconhegam estes casos, dadas
as particularidades da abordagem tera-
péutica e possiveis implicagdes ao nivel
do prognéstico. Tanto mais que, através
da descricdo dos casos publicados, é
possivel perceber a frequéncia com que
surgem dificuldades e atrasos na sua
identificagdo!®).

Os agentes mais vezes implicados,
tanto na literatura como nos casos n&o
publicados, séo a claritromicina, a cipro-
floxacina e a ofloxacina. Dos 21 casos
publicados seis dizem respeito a claritro-
micina, assim como 23 dos 82 casos re-
portados a WHO®).

Apesar do mecanismo de inducéo
de mania por antibi6ticos ndo estar escla-
recido, sdo sugeridas varias hipoteses.
Alguns autores chamam a atencdo para
a possibilidade de ocorrerem interacgoes
farmacolégicas capazes de aumentar a
concentragdo sérica do antibiético, com
possivel acréscimo da sua concentra-
¢do no sistema nervoso central (SNC)
de acordo com uma permeabilidade re-
lativa da barreira hemato-encefalica24),
A interacg&o com 0s neurotransmissores
€ outro dos mecanismos propostos (ex:
as quinolonas inibem competitivamente a
ligagdo do GABA aos seus receptores; a
isoniazida diminui a transmissdo media-
da pelos receptores GABA,)"3. Outros
autores fazem referéncia ao papel do
cortisol (aumento dos niveis de cortisol
no plasma e no SNC dos doentes mani-
acos, numa proporgao que se correlacio-
na com a gravidade do quadro)'# e das
prostaglandinas (produgdo aumentada
de PGE1 nos doentes maniacos)".

A abordagem inicial pode envolver
apenas a suspensao do antibidtico sus-
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peito, se a gravidade do quadro n&o obri-
gar a intervengdo psicofarmacologica™.
Em alguns casos esta atitude é suficiente
para a remisséo dos sintomas maniacos,
com estabilizagdo do humor?4, enquanto
outros casos requerem o uso de farma-
cos antipsicoticos e/ou estabilizadores
do humor, por periodos mais ou menos
prolongados®??),

Quanto ao prognostico, ainda se
desconhece a proporc¢édo de doentes que
vai continuar a manifestar perturbagdes
do humor depois de resolvido um primei-
ro episédio relacionado com a terapéuti-
ca antimicrobiana®.

CASO CLINICO

A V. é uma jovem de 17 anos de
idade, internada no Departamento de
Pedopsiquiatria do Hospital Maria Pia por
episodio maniaco com 7 dias de evolu-
¢éo. Apresentava elevagdo do humor,
hiperactividade, logorreia e diminuicéo
da necessidade de dormir, além de ideias
delirantes de grandeza, provavel activi-
dade alucinatéria e periodos de confusao
e desorientagdo temporo-espacial.

O inicio deste quadro coincidiu com
os ultimos dias de tratamento com cla-
ritromicina (500 mg 12/12h durante 15
dias), por um provavel sindrome gripal.
Alguns dias antes tinha sido medicada,
pelo mesmo motivo, com betametasona
6 mg IM / dia, durante 2 dias.

Ao nivel do exame psicopatologi-
co apresentava-se pouco colaborante,
desorientada no tempo e na situagéo, e
com elevada distractibilidade. A nivel mo-
tor sobressaia o aumento de actividade.
Falava esponténea e rapidamente, com
logorreia e presséo do discurso. Tinha
fuga de ideias, ideias delirantes de gran-
diosidade (“vou realizar um filme”... “sou
como Nossa Senhora”) e provaveis aluci-
nacdes auditivas (respondia a interlocu-
tores inexistentes). Apresentava acentu-
ada labilidade emocional, e alternancia
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de periodos de euforia com periodos
disféricos.

N&o tinha antecedentes psiquiatri-
cos ou outros antecedentes patolégicos
de relevo. Sempre manifestou dificulda-
des de aprendizagem e frequentava o
2° ano de um curso de cabeleireira, ao
mesmo tempo que trabalhava ao fim-de-
semana como ajudante num salao.

Relativamente aos tragos de perso-
nalidade prévios, é descrita como uma
jovem calma, meiga, insegura, algo intro-
vertida e excessivamente dependente da
familia nuclear. Estava bem integrada no
grupo de pares e tinha um relacionamen-
to amoroso recente.

Vivia com os pais e 0 irm&o mais novo,
tratando-se de uma familia excessivamen-
te aglutinada, com limites mal definidos.

Os pais eram primos direitos. O pai,
apesar de nunca ter procurado ajuda médi-
ca, tinha queixas compativeis com pertur-
bacgao do espectro bipolar. Um tio-avo tinha
uma provavel perturbagdo psicotica, mas
nunca recebeu tratamento psiquiatrico.

Foi efectuado estudo analitico (he-
mograma, glicose, ureia, creatinina, io-
nograma, TGO, TGP, bilirrubinas, DHL
e proteina C reactiva) que ndo revelou
qualquer alteragado. A pesquisa de drogas
de abuso (anfetaminas, canabinodides,
cocaina, metadona e opiaceos, antide-
pressivos ftriciclicos, barbituricos, benzo-
diazepinas) foi negativa.

Na admisséo foi necessario instituir
tratamento psicofarmacolégico com halo-
peridol (12,5 mg/dia) e ciamemazina (300
mg/dia). A terapéutica foi gradualmente
substituida por olanzapina (10 mg/dia),
litio (400 mg/dia) e lorazepam (5 mg/dia),
tendo apresentado uma melhoria lenta
mas progressiva ao longo dos 28 dias
de internamento. No momento da alta o
episadio estava em remisséao, e foi orien-
tada para seguimento em ambulatério,
mantendo a terapéutica instituida.

DISCUSSAO

A “Antibiomania” € uma situagdo
pouco frequente, que tem sido descrita
em diversas publica¢des ao longo da ulti-
ma década. Para um diagnostico correcto
e em tempo Uutil & essencial que o clinico
esteja alerta para a possibilidade da sua
ocorréncia.
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De facto, e segundo o Manual de
Diagnéstico e Estatistica da Associagao
Psiquiatrica Americana, 42 edig¢éo revis-
ta (DSM-IV-TR)®, o caso apresentado
cumpriria os critérios para o diagnéstico
de Perturbagdo Bipolar | — Episédio ma-
niaco unico, grave, com caracteristicas
psicoticas congruentes com o humor, se
excluissemos a possivel relagdo causal
com os efeitos de uma substancia.

Dada a relagéo temporal do epis6-
dio com a toma da claritromicina, numa
jovem sem antecedentes psiquiatricos, o
diagnéstico mais provavel parece ser o
de Perturbagdo do Humor Induzida por
Substancia. A necessidade de interven-
¢ao psicofarmacolégica ndo exclui este
diagnostico. Mais ainda, segundo os
dados disponiveis na literatura, a claritro-
micina € o antibidtico mais vezes impli-
cado na indugdo de mania. E provavel,
portanto, que se trate de um caso de “An-
tibiomania” para o qual poder&o constituir
factores de risco a provavel predisposi-
¢do genética, além da exposigéo recente
a corticosteroides. Alias, existem casos
descritos na literatura de mania induzida
pela exposi¢cdo concomitante a claritromi-
cina e corticoterapia®.

E de referir, no entanto, que o escla-
recimento das duvidas diagnosticas s6 se
tornara possivel ao longo do seguimento,
e a medida que se conhega mais profun-
damente este sindrome.

Espera-se que este caso clinico
constitua um alerta para a possibilida-
de de desenvolvimento de um episodio
maniaco durante o tratamento com an-
tibidticos, particularmente com a claritro-
micina, apesar de ndo parecer tratar-se
de um risco significativo. Sera necessario
que a investigagao futura esclarega mul-
tiplos aspectos relativos a “Antibioma-
nia’, nomeadamente o(s) mecanismo(s)
fisiopatoldgico(s), a incidéncia, os facto-
res de risco associados, e o prognéstico.

Mais ainda, devera constituir um
motivo de reflexdo pelo facto de um apa-
rente sindrome gripal ter motivado a pres-
cricdo de claritromicina e betametasona,
com o consequente desenvolvimento de
um quadro grave de mania. Nunca sera
excessivo sublinhar a importancia de
ponderar cuidadosamente toda e qual-
quer prescricdo médica.

“ANTIBIOMANIA” — A CASE STUDY

ABSTRACT

The authors describe a case of
maniac episode in a 17 years old female,
initiated during a period of treatment
with clarithromycin and some days after
the intramuscular administration of
bethametasone. Her father had symptoms
compatible with bipolar spectrum disorder,
and her parents were cousins.

The possibility of being a
Substance-Induced Humor Disorder
(DSM-IV TR) is discussed. The literature
concerning cases of antibiotic-induced
maniac episodes, sometimes called
“Antibiomania”, is briefly reviewed. The
genetic predisposition and the recent
use of corticotherapy are underscored as
possible risk factors.

It is expected that this case study
constitutes an alert to the clinicians
towards the possibility of developing
an antibiotic-induced maniac episode,
particularly during treatment with
clarithromycin. It will be necessary that
future investigation elucidate multiple
aspects regarding this situation.

Key-words: maniac episode,
adolescence, clarithromycin.
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