v.6, n.9, 2025

fAA\

REC'MA21 REVISTA CIENTIFICA - RECIMA21 ISSN 2675-6218

\ J

RECEPTORES DOPAMINERGICOS E SEU PAPEL NA SAUDE MENTAL HUMANA:
IMPLICACOES NA NEUROTRANSMISSAO E TRANSTORNOS PSIQUIATRICOS

DOPAMINERGIC RECEPTORS AND THEIR ROLE IN HUMAN MENTAL HEALTH:
IMPLICATIONS FOR NEUROTRANSMISSION AND PSYCHIATRIC DISORDERS

RECEPTORES DOPAMINERGICOS Y SU PAPEL EN LA SALUD MENTAL HUMANA:
IMPLICACIONES PARA LA NEUROTRANSMISION Y LOS TRASTORNOS PSIQUIATRICOS

Igor Luiz Vieira de Lima Santos', Myrelle Elias Costa', Silvania Narielly Araudjo Lima2, Aline Katiane da Silva
Freire!, Ana Beatriz Silva Costa', José Roberto Vaz Carneiro’, Taina Oliveira de Araujo?, Carliane Rebeca
Coelho da Silva*
696712
https://doi.org/10.47820/recima21.v6i9.6712

PUBLICADO: 9/2025

RESUMO

A dopamina é responsavel por transmitir informagdes do cérebro para o corpo, ela é um
neurotransmissor que possui cinco tipos diferentes de receptores (D1 a D5), esses receptores
dopaminérgicos possuem fung¢des especificas. Quando ha desregulagbes nos seus niveis podem
acarretar disturbios mentais, por exemplo, depressdo, comportamento maniaco e doenga de
Parkinson. O objetivo do estudo € analisar a influéncia dos receptores dopaminérgicos, as suas
interagdes com outros neurotransmissores e como a dopamina afeta a salde mental do ser
humano. Para isso, foi realizada uma pesquisa integrativa da literatura, com o fito de fazer um
levantamento bibliografico sobre os receptores de dopamina, foi utilizado como bases de dados
PubMed, SciELO e LILACS. A pesquisa inicial resultou no total de 1.472 que passaram por
critérios de eliminagéo, por exemplo, foram eliminados artigos que nao atendiam a faixa temporal
entre 2020 e 2025 e que ndo estavam relacionados suficientemente ao tema. Com isso, 10 artigos
foram selecionados para a escrita. Apds a leitura desses documentos, observou-se a importancia
da dopamina e o seu efeito amplo no sistema neurotransmissor. Atualmente, pesquisadores estéao
ampliando a linha de conhecimento sobre esse tema, com o objetivo de desenvolver novos
métodos de tratamento, por exemplo, a farmacoterapia, para equilibrar os niveis de dopamina no
corpo humano. Por fim, esse artigo € crucial para incentivar novas iniciativas cientificas e métodos
relacionados a receptores e a sua influéncia na saude mental, garantindo o bem-estar da
populagao.

PALAVRAS-CHAVE: Receptores Dopaminérgicos. Saude Mental. Neurotransmissor. Transtornos
Psiquiatricos.

ABSTRACT

Dopamine is responsible for transmitting information from the brain to the body. It is a
neurotransmitter that has five different types of receptors (D1 to D5). These dopaminergic
receptors have specific functions. When there is dysregulation in their levels, it can lead to mental
disorders, such as depression, manic behavior, and Parkinson's disease. The objective of the study
is to analyze the influence of dopaminergic receptors, their interactions with other
neurotransmitters, and how dopamine affects human mental health. To this end, an integrative
literature search was carried out with the aim of conducting a bibliographic survey on dopamine
receptors. The PubMed, SciELO, and LILACS databases were used. The initial search resulted in
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a total of 1,472 articles that passed the elimination criteria. For example, articles that did not meet
the time range between 2020 and 2025 and that were not sufficiently related to the topic were
eliminated. As a result, 10 articles were selected for writing. After reading these documents, the
importance of dopamine and its broad effect on the neurotransmitter system became clear.
Researchers are currently expanding the knowledge base on this topic, with the aim of developing
new treatment methods, such as pharmacotherapy, to balance dopamine levels in the human
body. Finally, this article is crucial to encourage new scientific initiatives and methods related to
receptors and their influence on mental health, ensuring the well-being of the population.

KEYWORDS: Dopamine Receptors. Mental Health. Neurotransmitter. Psychiatric Disorders.

RESUMEN

La dopamina es responsable de transmitir informacién del cerebro al cuerpo. Es un
neurotransmisor que tiene cinco tipos diferentes de receptores (D1 a D5). Estos receptores
dopaminérgicos tienen funciones especificas. Cuando hay desregulacién en sus niveles, puede
conducir a trastornos mentales, como depresiéon, comportamiento maniaco y enfermedad de
Parkinson. El objetivo del estudio es analizar la influencia de los receptores dopaminérgicos, sus
interacciones con otros neurotransmisores y como la dopamina afecta la salud mental humana.
Para ello, se realizo una busqueda bibliografica integradora con el objetivo de realizar un estudio
bibliografico sobre los receptores de dopamina. Se utilizaron las bases de datos PubMed, SciELO
y LILACS. La busqueda inicial arrojé un total de 1472 articulos que pasaron los criterios de
eliminacién. Por ejemplo, se eliminaron los articulos que no cumplian con el rango de tiempo entre
2020 y 2025 y que no estaban suficientemente relacionados con el tema. Como resultado, se
seleccionaron 10 articulos para su redaccion. Tras la lectura de estos documentos, quedo clara la
importancia de la dopamina y su amplio efecto en el sistema de neurotransmisores. Actualmente,
los investigadores estan ampliando el conocimiento sobre este tema, con el objetivo de desarrollar
nuevos métodos de tratamiento, como la farmacoterapia, para equilibrar los niveles de dopamina
en el cuerpo humano. Finalmente, este articulo es crucial para impulsar nuevas iniciativas y
meétodos cientificos relacionados con los receptores y su influencia en la salud mental,
garantizando asi el bienestar de la poblacion.

PALABRAS CLAVE: Receptores de dopamina. Salud mental. Neurotransmisores. Trastornos
psiquiatricos.

INTRODUGAO

A dopamina e seus receptores sdo componentes essenciais do sistema nervoso central,
afetando desde processos cerebrais fundamentais até complexos comportamentos humanos. O
interesse no estudo dos receptores dopaminérgicos surge da sua ampla influéncia na saude
mental e no envolvimento em diversas patologias neuroldgicas e psiquiatricas, tais como:
depressao, transtornos de ansiedade, esquizofrenia e TDAH. A compreensdo minuciosa desses
receptores pode fornecer informagdes importantes sobre como alteragdes na neurotransmissao
dopaminérgica podem levar a desequilibrios quimicos cerebrais, favorecendo o surgimento de
transtornos psiquiatricos. Este conhecimento € essencial para a inovacdo em tratamentos que
visam aliviar os efeitos desses disturbios na qualidade de vida dos individuos afetados (Oliveira,
2024).
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A sintese da dopamina ocorre nos neurdnios dopaminérgicos, principalmente nas areas
do mesencéfalo, como a substancia negra e a area tegmental ventral. Apds a sintese, a dopamina
€ armazenada em vesiculas sinapticas e liberada na fenda sinaptica em resposta a estimulos
elétricos. A dopamina se liga a receptores especificos nas membranas pés-sinapticas, provocando
uma série de eventos intracelulares que potencializam ou inibem a atividade neuronal. O processo
de recaptagdo e degradacdo € crucial para o controle da neurotransmissdo, envolvendo
transportadores e enzimas especificas. Esse ciclo influencia diversas fungdes cerebrais, do
controle motor a percepgao de recompensa e regulagdo emocional, e é crucial para uma
comunicacgao neural precisa e eficiente (Campos; Lourengo, 2024).

Do ponto de vista funcional, os receptores dopaminérgicos séo classificados em duas
grandes familias: D1-like (D1 e D5) e D2-like (D2, D3 e D4). Os receptores da familia D1 estao
geralmente associados a estimulagdo da proteina Gs, levando ao aumento de AMP ciclico e a
ativacdo de cascatas intracelulares excitadoras. Ja os receptores da familia D2 atuam
principalmente pela inibicdo da adenilato ciclase via proteina Gi, promovendo efeitos inibitérios
sobre a transmissédo neuronal. Essa distingdo é fundamental para compreender como diferentes
vias dopaminérgicas podem modular fungdes cognitivas, motoras e afetivas de maneiras
especificas (Beaulieu; Gainetdinov, 2011).

Além disso, a dopamina exerce um papel central no sistema de recompensa cerebral,
particularmente no circuito mesolimbico, que envolve a area tegmental ventral e o nucleo
accumbens. Essa via é fortemente associada a motivagdo, ao prazer e ao aprendizado por
reforgco, sendo um dos mecanismos bioldgicos que explicam comportamentos de busca por
recompensas naturais, como alimentagdo e reprodugdo, mas também comportamentos
patoldgicos, como o abuso de substancias psicoativas. Alteragdes na sensibilidade dos receptores
dopaminérgicos ou na liberacdo de dopamina podem levar ao desenvolvimento de dependéncias
quimicas e comportamentais, evidenciando o impacto clinico e social dessa neurotransmissao
(Volkow; Morales, 2015).

Outro aspecto relevante é a associacdo entre dopamina e fungdes executivas, como
tomada de decisdo, planejamento e controle de impulsos, reguladas principalmente pelo coértex
pré-frontal. Evidéncias mostram que o equilibrio da atividade dopaminérgica nessa regiao €
determinante para a manutengdo de processos cognitivos de alto nivel. Por exemplo, déficits
dopaminérgicos estao fortemente correlacionados com sintomas de transtorno de déficit de
atencéo e hiperatividade (TDAH), enquanto hiperatividade dopaminérgica pode estar relacionada
a sintomas psicéticos, como delirios e alucinagdes, observados na esquizofrenia (Grace, 2016).

Do ponto de vista terapéutico, os receptores dopaminérgicos constituem alvos de grande
relevancia farmacoldgica. Os antipsicéticos tipicos atuam predominantemente como antagonistas

de receptores D2, reduzindo sintomas positivos da esquizofrenia, enquanto os antipsicéticos
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atipicos apresentam afinidade por diferentes receptores, modulando efeitos adversos e
aumentando a eficacia clinica. Da mesma forma, estimulantes como o metilfenidato atuam
aumentando a disponibilidade de dopamina nas sinapses, sendo fundamentais no tratamento do
TDAH. Ja em doencas neurodegenerativas, como o Mal de Parkinson, o uso de agonistas
dopaminérgicos e precursores como a levodopa permanece como estratégia terapéutica essencial
(Klein et al., 2019).

Cabe ressaltar que a dopamina nao atua isoladamente, mas em constante interagdo com
outros sistemas neurotransmissores, como serotonina, glutamato e GABA. Essa interdependéncia
revela que distirbios psiquiatricos resultam, em grande parte, de desequilibrios complexos entre
multiplos sistemas de comunicagdo neural. Portanto, investigagbes futuras que integrem a
dopamina com outras vias neuroquimicas sao fundamentais para desenvolver terapias mais
eficazes e personalizadas.

Dessa forma, este estudo tem como objetivo relatar as influéncias e interagbes dos
receptores dopaminérgicos com disturbios psiquiatricos, contribuindo para a evolugdo da

psiquiatria e da neurociéncia.

METODOS

Esta pesquisa apresenta-se como uma revisdo integrativa da literatura cientifica, que
possui como objetivo realizar um levantamento bibliografico acerca da significAncia dos
Receptores Dopaminérgicos e a sua atuacao para a saude mental humana. Para fins de analise,
sera efetuada a tabulagdo dos resultados e expostos os entendimentos atualizados sobre a
tematica.

Para orientar e conduzir o trabalho, foi desenvolvida a seguinte pergunta norteadora:
Como os receptores bioquimicos neuronais impactam na saude mental do ser humano? A
formulagédo dessa questdo fundamentou todas as etapas subsequentes, permitindo organizar de
forma sistematica a coleta, a analise e a interpretagdo dos dados (Whittemore; Knafl, 2005).

Referente ao modo metodologico, este estudo utilizou cinco etapas: 1) construgao da
questao da pesquisa; 2) procura na literatura; 3) indicacédo dos trabalhos elegiveis; 4) investigacao
critica das produgdes selecionadas; 5) apresentacdo dos resultados (Crossetti, 2012). Esse
modelo &€ amplamente aceito por permitir uma abordagem abrangente e sistematica na analise de
produgdes cientificas (Souza; Silva; Carvalho, 2010).

A procura na literatura cientifica foi realizada nas bases de dados Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), Medical Literature Analysis and Retrieval
System Online (Medline) e Scientific Electronic Library Online (SciELO), além de livros cientificos
relacionados a tematica. O levantamento priorizou o acesso a producgdes indexadas, por

garantirem maior rigor metodolégico e validade cientifica (Mendes; Silveira; Galvao, 2008).
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As palavras-chave foram obtidas por meio dos Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS),
assegurando padronizagao terminolégica. Essas foram categorizadas em: “Receptores
Dopaminérgicos”, “Saude Mental”, “Neurotransmissor” e “Transtornos Psiquiatricos”. Para ampliar
o alcance da busca, utilizou-se o operador booleano “AND”, que permitiu o pareamento e
cruzamento dos termos em diferentes combinagbes. Esse procedimento ampliou a abrangéncia
da pesquisa e possibilitou uma analise comparativa mais consistente entre diferentes contextos
clinicos e tedricos (Ercole; Melo; Alcoforado, 2014).

Em relagdo a selegédo das produgdes estudadas e utilizadas nesta pesquisa, os critérios
de inclusdo adotados foram: artigos originais, relatos de experiéncia, revisdes de literatura e livros
publicados no periodo de 2015 a 2025, disponibilizados em formato online e redigidos nos idiomas
portugués, inglés e espanhol. Foram priorizados trabalhos que apresentassem clareza
metodoldgica, resultados consistentes e relevancia para a tematica central (Soares et al., 2014).

Como critérios de exclusdo, destacaram-se: produgbes que ndo contemplavam
diretamente os objetivos propostos, artigos com acesso apenas ao resumo, trabalhos duplicados
nas bases de dados, textos em idiomas distintos dos definidos previamente e estudos cujo foco
principal ndo incluisse os receptores dopaminérgicos em relagdo a saude mental.

Por fim, apds a triagem inicial, os artigos selecionados foram submetidos a uma leitura
critica detalhada, com especial atengao as metodologias empregadas, resultados alcangados e as
discussbes apresentadas pelos autores. Essa analise possibilitou a constru¢do de uma sintese
integrativa, que foi organizada em quadros e tabelas, a fim de proporcionar maior clareza e
objetividade na apresentagdo dos achados. Dessa forma, buscou-se assegurar a confiabilidade
dos resultados e a contribuicdo cientifica deste estudo para a compreensdao do papel dos

receptores dopaminérgicos na satide mental.
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Figura 1. Associacdes de palavras ligadas ao tema do trabalho para buscas relacionadas
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Fonte: Autores (2025)

Tabela 1. Delimitagdes dos critérios de inclusdo e exclusao em detalhes

Critérios de Inclusao Critérios de Exclusao
22'82; originais publicados entre 2015 Trabalhos fora do recorte temporal definido
Rews_ers.de literatura e relatos de Estudos duplicados nas bases de dados
experiéncia
Livros cientificos com tematica . _

: Textos disponiveis apenas em formato de resumo
relacionada
Publicagdes em portugués, inglés e Produgdes em idiomas distintos dos selecionados
espanhol
Trabalhos disponiveis em formato Estudos que nao contemplam diretamente o tema
online completo “Receptores Dopaminérgicos e Saude Mental”
Pesquisas com relevancia . o .

- Trabalhos cujo foco principal ndo inclua receptores

metodoldgica e resultados

. dopaminérgicos
consistentes P 9

Fonte: Autores (2025)
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Figura 2. Fluxograma metodolégico mostrando as principais etapas do processo de busca e
selegao
Fluxograma Metodoldégico (PRISMA Simplificado)

Identificagao das publicagoes
Bases: LILACS, MEDLINE, SciELO e livros
Descritores DeCS + Booleano AND

Triagem
Remocao de duplicados e textos em idiomas nao incluidos

Elegibilidade
Leitura de titulos, resumos e exclusao de artigos fora do tema

Inclusao final
Artigos, revisoes, relatos e livros (2015-2025)
Portugués, Inglés, Espanhol

Fonte: Autores (2025)

RESULTADOS

ApoOs a realizagao das buscas nas bases de dados e a aplicagao dos critérios de inclusédo
e exclusao previamente estabelecidos, foram identificados inicialmente 1.472 artigos. Desses, 10
foram selecionados para leitura minuciosa e compuseram a amostra final desta pesquisa, todos
publicados entre 2020 e 2025. Ao todo, 25 estudos foram excluidos por nao atenderem
integralmente aos objetivos propostos.

Os trabalhos elegiveis contemplaram publicagbes em portugués, inglés e espanhol,

garantindo uma diversidade linguistica que enriqueceu a andlise. Essa selecao criteriosa permitiu
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contemplar apenas produgdes que dialogassem diretamente com a tematica dos receptores
dopaminérgicos e sua relagdo com a saude mental, proporcionando maior consisténcia cientifica e

relevancia para o presente estudo, conforme apresentado na Tabela 2.

Tabela 2. Resultado da busca nas bases de dados e escolha dos artigos notaveis

Base de dados Nuimero de artigos encontrados  Artigos aceitos apds avaliacio de
critérios
LILACS 678 1
MEDLINE 794 34
SCIELO 0 0

Fonte: Autores (2025)

Além disso, a analise critica em diferentes etapas possibilitou a exclusado de artigos que,
embora inicialmente pertinentes, ndo apresentavam profundidade metodolégica ou resultados
alinhados a questdo norteadora. Esse processo buscou assegurar que a sintese final fosse
construida a partir de evidéncias robustas e representativas. A Tabela 3 detalha essa etapa,
apresentando a quantificagdo dos artigos eliminados e daqueles efetivamente considerados
meritérios para a discussao aprofundada.

Tabela 3. Resultado da analise dos artigos selecionados e apuragéo de artigos meritérios para o
presente trabalho.

Base de dados Artigos aceitos apoés leitura de Artigos aceitos apos leitura
titulo e resumo completa e minuciosa
LILACS 1 1
MEDLINE 34 9
SCIELO 0 0

Fonte: Autores (2025)

Com a realizagao da leitura e estudo dos trabalhos selecionados, foi elaborada a Tabela 4,
expondo Titulo, Autor/Base de dados, Periodico/ ano, Objetivo, Tipo de estudo/nivel de evidéncia

e Sintese dos resultados.
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Tabela 4. Artigos relacionados aos receptores dopaminérgicos e seu papel na saude mental
humana. Cuité, Paraiba, Brasil, 2025

Titulo

Body self-image
disturbances in
women with
prolactinoma

Relationship
between insulin
and Netrin-
1/DCC guidance
cue pathway
regulation in the
prefrontal
cortex
rodents
exposed to
prenatal dietary
restriction

of

Autor/Bas
e de
dados

Pereira
HS, Naliato
EC,
Moraes
AB,
Gadelha
MR, Vieira
Neto L,
Almeida
RM, Nardi
AE,
Violante
AH/
LILACS

Batra A,
Cuesta S,
Alves MB,
Restrepo
JM, Giroux
M,
Laureano
DP, Lovato
ABM,
Miguel PM,
Machado
TD, Molle
RD, Flores
C, Silveira
PP/
MEDLINE

Periédico/ ano

Brazilian

Journal of
Psychiatry/

2020

Journal of
Developmental
Origins of
Health and
Disease/ 2023

Objetivo

Analisar a
insatisfacdo corporal
e a autoimagem
corporal  distorcida
em mulheres com
prolactinoma.

Averiguar se o FR
muda a expressao

da proteina
receptora  Netrina-
1/DCC no cortex

pré-frontal (PFC) no
nascimento e o
mRNA na idade
adulta em roedores
machos.
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Sintese dos
resultados

Os grupos de PRL
normal e aumentado
tiveram  incidéncias
parecidas de
insatisfagdo corporal
e

autoimagem corporal
distorcida. Entretanto,
pacientes
sintomaticos
relataram uma
incidéncia maior de
insatisfagdo do que
pacientes
assintomaticos. Além
disso, a autoimagem
corporal distorcida foi
menos comum entre
0s pacientes
sintomaticos.

Como o miR-218 é
um regulador da
expressdao do gene

Dcc e Nossos
resultados in vitro
mostram que a
insulina regula os
niveis de miR-218,
sugerimos que as
alteragdes induzidas
por FR na
sensibilidade a

insulina podem estar
afetando a expresséao
de Dcc via miR-218,
impactando a
maturacao e
organizagao do
sistema DA. Como a
adversidade fetal esta

ligada a
comportamentos néao
adaptativos mais

tarde na vida, isso
pode contribuir para a
identificagcdo precoce
da vulnerabilidade a
doencgas crbnicas

~associadas a
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adversidade fetal.
Antidepressant Fonseca International Expor os principais Esta revisdo é valiosa
Effects of ECM, Journal of resultados e para a produgdo de
Essential Oils: Ferreira Molecular mecanismos medicamentos
A Review of the LR, Sciences/ 2023  antidepressivos antidepressivos e
Past Decade Figueiredo adquiridos para os oferta uma
(2012-2022) and PLB, Maia principais abordagem molecular
Molecular CSF, constituintes desses ao mecanismo de
Docking Study Setzer 6leos em modelos in  agdo antidepressivo
of Their Major WN, Silva silico, in vitro e in dos principais
Chemical JKR/ Vivo. compostos  volateis.
Components MEDLINE Este artigo
desenvolveu uma
abordagem in silico
ao mecanismo de
acao de compostos-
chave mediante os
resultados in vivo.
Lifetime Loureiro Brazilian Analisar as Anadlises de locus
cannabis use CM, Corsi- Journal of interagbes gene- Uunico entre os 23
and childhood Zuelli F, Psychiatry/ gene e gene- SNVs para psicose e
trauma increase Fachim 2023 ambiente na interagbes gene-gene
risk HA, psicose, incluindo néo foram
of psychosis in Shuhama variantes de significativas (p 4
carriers of R, de nucleotideo unico 0,05 para todas as
CNR1 genetic Oliveira (SNVs) do receptor comparagoes);
variants: AM, de dopamina-2 contudo, ambos os
findings Menezes (D2R), receptor de fatores de  risco
from the PR, Dalton N-metil-d-aspartato ambientais
STREAM study  CF, (NMDAR) e receptor expuseram uma
Louzada- canabinoide tipo 1 associagao com
Junior P, (CB1R), utilizagdo psicose (p o 0,001).
Belangero de cannabis durante Ademais, as
SIl, Coeli- a vida e trauma na interacdes gene-
Lacchini F, infancia. ambiente foram
Reynolds importantes para um
GP, SNV em CNR1 e
Lacchini R, utilizacao de
Del-Ben cannabis. O modelo
CcwMm/ de melhor
MEDLINE desempenho foi a
combinagao de
CNR1rs12720071 e
uso de cannabis
durante a vida (p o
0,001), sugerindo um
risco elevado de
psicose.
Effects of Umpierrez  Pharmacology Determinar se A lesdo
neonatal LS, Freese Biochemistry existem  distingbes dopaminérgica
dopaminergic L, Almeida and Behavior/ dependentes do neonatal funciona de
lesion on oral FB, Costa 2022 sexo na forma distintas nos
cocaine self- PA, autoadministragao grupos presentes,
administration  Fernandes ~oral de cocaina e na diminuindo a
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in rats: Higher
female
vulnerability to
cocaine
consumption

Hippocampal
long-term
potentiation is
modulated by
exercise-
induced
alterations in
dopaminergic
synaptic
transmission in
mice selectively
bred for high
voluntary wheel
running

PR, Nin
MS, Souza
MF, Barros
HMT/
MEDLINE

Phan JMP,
Yi J, Foote
JHA,
Ayabe
ARK, Guan
K, Garland
Jr. T,
Parfitt KD/
MEDLINE

Restorative
Neurology and
Neuroscience
Online
First/2024

expressdo do gene
das subunidades
GABAAR em ratos
adultos submetidos
a lesdo neonatal de
6-OHDA.

Determinar o]
impacto da corrida
intensa em
camundongos  HR
com acesso por roda
na LTP hipocampal,
em comparacgao sem

rodas e
camundongos

controle nao
selecionados (C)
com/sem rodas.
Ademais, foi
investigado o]

envolvimento dos
receptores D1/D5 e
do transportador de
dopamina (DAT) na
modulacdo da LTP e

examinados os
niveis dessas
proteinas em

camundongos HR e
C.
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autoadministracao
oral de cocaina, mas

nao a
autoadministracéo de
sacarose, sugerindo
que existem
diferentes

mecanismos pelos
quais o reforgco para

cada uma dessas
substancias é
adquirido. No entanto,
o reforgo induzido
pela sacarose
funciona por meio de
modulacgbes de
dopamina mais
fisiologicas, que
aparentam ser
bastante  diferentes
da estimulacao
supranormal do
sistema
dopaminérgico.
Camundongos HR
com acesso por roda
apresentaram LTP
hipocampal
aumentado em

comparagao aqueles

sem rodas e aos
camundongos C
com/sem rodas. O

tratamento com SKF-
38393 ou GBR 12909

preveniu o] LTP
aumentado em
camundongos HR
com rodas,

alinhando-o com os
niveis em
camundongos C. Os
niveis de receptor
D1/D5 hipocampal
foram reduzidos, e os
niveis de DAT foram

maiores em
camundongos HR
comparados aos
camundongos C.
Nenhuma alteragao
importante foi vista

em outras regides do

~ cérebro.
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Dopamine Whooley Journal of Investigar a nova Os predictores
genetic risk E, Neuropsycholog questdo de se os genéticos e
scores and Koppelman y/ 2025 fatores de risco psiquiatricos de
psychiatric S V, genéticos e impulsividade em
symptoms: MacDonald psiquiatricos pacientes com DP de
Interacting risk HJ, Hall A, previamente novo interagem e
factors for Ruitenberg identificados elevam
impulse control MFL/ interagem com a conjuntamente o risco
behaviours in MEDLINE predicéao de de desenvolvimento
de novo Transtornos de de Transtornos de
Parkinson's Controle de Impulso Controle de Impulso
disease na Doenca de durante o curso do
Parkison (DP). transtorno. Isso
sugere que a triagem
precoce de sintomas
de ansiedade em
combinagao com
genotipagem pode
ser positiva para
identificar aqueles em
risco desse
transtorno, o que
pode informar
decisdes de
tratamento e
aumentar a qualidade
de vida.
Therapeutic Choi W, The Journal of Determinar a Seis estudos
Efficacy and Wang S, Clinical eficacia e a preencheram 0s
Safety of Woo YS, Psychiatry/ segurancga da critérios de incluséo,
Memantine for Bahk W/ 2024 memantina, um 3 em populagdes
Children and MEDLINE antagonista nao pediatricas e 3 em
Adults With competitivo do adultos. Trés estudos
ADHD With a receptor N-metil D- foram feitos nos EUA
Focus on aspartato (NMDA), (2 em adultos) e 3 no
Glutamate- em pacientes Ird (1 em adultos). A
Dopamine pediatricos e adultos memantina expds
Regulation: A com TDAH. beneficios potenciais
Systematic no gerenciamento
Review dos sintomas de
TDAH e teve um perfil
de seguranca

favoravel. Entretanto,
a maioria dos estudos

envolveu  pequenos
grupos de pacientes
em instituicoes
unicas, e sua

qualidade foi baixa.
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Early Premi E, Neurobiology of Desvendar Em estagios
neurotransmitte Pengo M, Disease/ 2023 indiretamente as prodromicos da
rs changes in Mattioli |, mudangas nas vias doenga C9orf72,
prodromal Cantoni V, dos alteragdes cerebrais
frontotemporal  Dukart J, neurotransmissores, baseadas em voxel
dementia: A Gasparotti especialmente nas foram associadas a
GENFI study R, Buratti fases iniciais da distribuicdo espacial
E, doenga, das vias de dopamina
Padovani nomeadamente na e acetilcolina; na
A, Deméncia doencga MAPT
Bocchetta Frontotemporal prodrbmica com vias
M, Todd prodrémica, e avaliar de dopamina e
EG, a correlagdo com os serotonina, enquanto
Bouzigues sintomas clinicos. na doenca GRN
A, Cash prodrémica nenhuma
DM, descoberta
Convery significativa foi
RS, Russel relatada (p < 0,05,
LL, Foster Family Wise Error
P, Thomas corrigido). Na DFT
DL, van sintomatica, foi
Swieten encontrado um
JC, Jiskoot envolvimento
LC, generalizado das vias
Seelaar H, de dopamina,
Galimbert serotonina, glutamato
D, Afonso e acetilcolina em
S/ todos os subtipos
MEDLINE genéticos.
Emerging role She K, Neural Apresentar uma A pesquisa mostrou
of microglia in Yuan N, Regeneration visdo atualizada de imunorreatividade
the developing Huang M, Research/2024 estudos pré-clinicos microglial embotada
dopaminergic Zhu W, que elucidam o no estriado,
system: Tang M, efeito do estresse contrastando com a
perturbation by Ma Q, precoce na ativacao microglial
early life stress  Chen J/ microglia, levando a observada no PFC. A
MEDLINE disturbios do sistema microglia pode atuar

dopaminérgico,
conjunto  com
mecanismos
subjacentes e o
potencial terapéutico

em
os

para condigdes
neurodegenerativas
e de

neurodesenvolvimen
to.

como um "freio" na
atividade neuronal. A
microglia estriatal
detecta sinais do ATP
extracelular e ativa a

sinalizagao
dependente do
receptor
ATP/AMP/adenosina/

A1 (A1R), inibindo a
ativacao neuronal D1.

Fonte: Autores (2025)
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DISCUSSAO

Inicialmente, é essencial pontuar a regulacdo de varias fungbes cerebrais, entre elas a
motivagdo, o aprendizado, o controle motor e o prazer, fatores intimamente relacionados aos
receptores dopaminérgicos. Nesse contexto, no sistema nervoso central, a dopamina atua como
um neurotransmissor essencial, mediando uma série de processos neuropsiquiatricos, incluindo os
estados emocionais e os comportamentos de recompensa. Logo, disfungbes nos receptores
dopaminérgicos podem influenciar diretamente as condigbes psiquiatricas; a presenga exacerbada
ou a escassez dessa neurotransmissdo corrobora o surgimento de problemas psiquicos, como
esquizofrenia, transtornos do humor e transtorno de déficit de atencdo e hiperatividade (TDAH)
(Ciccarelli et al., 2022).

Nos ultimos anos, estudos em neurociéncia translacional tém demonstrado que a
plasticidade sinaptica dopaminérgica ndo deve ser entendida apenas como um fator isolado, mas
como parte de uma rede integrada de comunicacgao entre diferentes neurotransmissores, incluindo
serotonina, glutamato e GABA. Essa perspectiva integrativa tem contribuido para explicar por que
determinados pacientes nao respondem de forma homogénea a farmacos que modulam
exclusivamente os receptores dopaminérgicos, ressaltando a importdncia de abordagens
multimodais na psiquiatria contemporanea (Wang et al., 2021).

Além disso, a dopamina exerce efeito através de cinco tipos de receptores, do D1 ao D5,
distribuidos em diferentes regides do cérebro, como a substancia negra, o coértex pré-frontal e o
estriado. Cada receptor apresenta funcdes especificas, mas todos sdo fundamentais para a
regulacdo das agdes humanas (Basso et al, 2023). Novas pesquisas sugerem que a ativagao
diferencial entre receptores D1 e D2, por exemplo, pode estar associada a padrdes distintos de
processamento de recompensa e tomada de decisdo, o0 que amplia a compreensao sobre os
mecanismos de dependéncia quimica e comportamentos compulsivos (Kim et al., 2022).

Diante do exposto, é valido destacar que um dos disturbios mais documentados em
relagdo a dopamina é a esquizofrenia. Essa condi¢do neuropsiquiatrica & frequentemente
associada a hiperatividade dopaminérgica em regides como o estriado, o que se relaciona
diretamente com a manifestacdo de sintomas positivos, como delirios e alucinagdes. Pesquisas
em neuroimagem confirmam que antagonistas dopaminérgicos, como os antipsicéticos, podem
reduzir esses sintomas. No entanto, o uso prolongado de tais medicamentos gera efeitos adversos
relevantes, como discinesia tardia e sindrome neuroléptica maligna, reforcando a necessidade de

desenvolvimento de farmacos mais seletivos (Fiorentini et al., 2023).
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Figura 3. Mapeamento conhecido das rela¢des bioquimicas na sinapse dopaminérgica
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Estudos recentes também vém ampliando a compreenséo de que a esquizofrenia ndo é
apenas resultado de uma hiperatividade dopaminérgica, mas sim da interacdo complexa entre
dopamina e glutamato. Modelos baseados na hipbtese glutamatérgica sugerem que o hipo-
funcionamento do receptor NMDA pode potencializar a hiperatividade dopaminérgica, criando um
ciclo patolégico que sustenta os sintomas da doengca. Essa abordagem integrativa permite
repensar estratégias terapéuticas, incluindo o uso de moduladores glutamatérgicos como
coadjuvantes aos antipsicoticos tradicionais (Falkenberg et al., 2021).

Além disso, a depressao e o transtorno bipolar sdo disturbios em que a dopamina
desempenha papel central. Alteragbes na sinalizagdo dopaminérgica, principalmente nos
receptores D1 e D2, estdo relacionadas tanto a sintomas depressivos quanto maniacos.
Pesquisas de neuroimagem funcional evidenciam que pacientes com depressdo maior
apresentam redugdo na disponibilidade de receptores D2 no estriado ventral, o que esta
diretamente associado a anedonia e diminuigdo da motivacdo (Chen et al, 2022). Em
contrapartida, episdédios maniacos em pacientes bipolares mostram aumento da atividade

dopaminérgica, reforgando o papel dual da dopamina como um modulador do humor (Lépez-
Jaramillo et al., 2023).
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Outro ponto relevante € o TDAH, em que os receptores D4 possuem destaque. Eles estao
associados ao controle da atencdo, especialmente no coértex pré-frontal. Pacientes com TDAH
frequentemente apresentam menor densidade desses receptores, dificultando o foco e a
autorregulagcédo. Farmacos estimulantes, como metilfenidato e anfetaminas, restauram o equilibrio
dopaminérgico, melhorando a capacidade de concentracdo. Entretanto, estudos recentes tém
questionado a eficacia de longo prazo desses medicamentos, além de apontar para potenciais
efeitos colaterais relacionados ao uso crénico, como insénia e alteragdes no apetite, estimulando a
busca por terapias alternativas, incluindo intervengdes comportamentais combinadas a
neuromodulagao né&o invasiva (Lange et al., 2023; Meyer et al., 2021).

Além das condigbes psiquiatricas mais prevalentes, a dopamina também desempenha
papel crucial na doenga de Parkinson, caracterizada pela degeneragdo de neurbnios
dopaminérgicos na substancia negra. A redugdo acentuada de dopamina leva a tremores, rigidez
e bradicinesia. A levodopa continua sendo o padrao-ouro terapéutico, mas apresenta limitagdes
relacionadas a flutuagbes motoras e discinesias induzidas. Pesquisas recentes tém explorado
alternativas como agonistas dopaminérgicos de liberagdo controlada, terapias de estimulagéo
cerebral profunda e abordagens de terapia génica, que visam restaurar ou proteger a fungao
dopaminérgica (Choi et al., 2024; Zhang et al., 2023).

Um campo emergente de destaque € a farmacogenética, que busca compreender como
variantes genéticas nos receptores dopaminérgicos podem influenciar a resposta individual a
medicamentos psiquiatricos. Por exemplo, polimorfismos no gene DRD2 tém sido associados a
diferencas na eficacia e nos efeitos colaterais de antipsicéticos, sugerindo que tratamentos
personalizados podem reduzir riscos e aumentar a eficacia terapéutica (Ramey et al., 2022).

Além das terapias farmacoldgicas, técnicas inovadoras como optogenética e estimulagéo
magnética transcraniana (EMT) vém sendo estudadas como alternativas para modular circuitos
dopaminérgicos com maior precisdo. Ensaios clinicos iniciais mostram que a EMT, aplicada em
regides frontais, pode aumentar a atividade dopaminérgica enddégena e melhorar sintomas de
depresséo resistente, abrindo novas perspectivas de tratamento (Osborne et al., 2021).

Também merece atengdo a associacdo entre dopamina e dependéncia quimica.
Substéncias como cocaina, nicotina e alcool agem aumentando artificialmente os niveis de
dopamina no nudcleo accumbens, reforcando comportamentos de uso compulsivo. Esse
mecanismo explica a dificuldade de cessagao e as altas taxas de recaida. Estratégias terapéuticas
recentes buscam nao apenas bloquear os receptores dopaminérgicos, mas modular o sistema de
recompensa de maneira a reduzir o impacto da abstinéncia e melhorar a adesédo ao tratamento
(Kroemer; Morawetz, 2022).

Por fim, deve-se destacar as implicagbes cognitivas da dopamina. Além de regular humor

e motivacdo, a dopamina ¢é essencial para fungbes executivas, como memdria de trabalho e
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tomada de decisdo. Estudos longitudinais apontam que altera¢gdes dopaminérgicas em individuos
idosos podem contribuir para declinio cognitivo e risco aumentado de deméncia. Essa constatacao
abre espaco para investigagdes sobre como intervengées dopaminérgicas poderiam atuar nao
apenas em transtornos psiquiatricos, mas também em contextos de envelhecimento saudavel
(Frank; Fossella, 2021).

Dessa forma, os resultados apresentados, ao evidenciarem a relevancia dos receptores
dopaminérgicos em diferentes transtornos psiquiatricos e neurolégicos, sustentam a necessidade
de interpretacdes criticas e integrativas para o campo da neurociéncia. A analise minuciosa dos
artigos selecionados permitiu identificar ndo apenas a relagdo direta entre dopamina e disturbios
como esquizofrenia, depressao, transtorno bipolar, TDAH e Parkinson, mas também as limitagcdes
terapéuticas decorrentes do uso de farmacos tradicionais. Essa constatagado reforca a importancia
de avancar em pesquisas que busquem estratégias inovadoras, capazes de reduzir efeitos
adversos e ampliar a eficacia clinica. Assim, os achados discutidos estabelecem uma base soélida
para a formulagdo das conclusdes, as quais sintetizam os impactos da dopamina sobre a saude

mental e apontam para novas perspectivas de investigagao e intervencao.

CONSIDERAGOES

Este estudo refor¢ca a relevancia dos receptores dopaminérgicos na compreensao dos
mecanismos neurobioldgicos subjacentes aos transtornos psiquiatricos. A dopamina, por meio de
seus receptores D1 a D5, exerce influéncia determinante sobre circuitos neurais relacionados ao
comportamento, ao humor, a atengéo e a cognigdo. As evidéncias aqui discutidas apontam para a
necessidade de estratégias terapéuticas cada vez mais seletivas, que considerem ndo apenas o
subtipo de receptor envolvido, mas também o perfil clinico e individual de cada paciente.

A medida que novas tecnologias avangam, como a neuroimagem funcional, a
farmacogendémica e a analise genOmica em larga escala, torna-se possivel aprofundar a
compreensdao da complexa rede dopaminérgica e, sobretudo, desenvolver intervengdes
personalizadas. Esse direcionamento aponta para um futuro em que a psiquiatria e a neurologia
caminharao lado a lado com a medicina de precisao, reduzindo efeitos adversos e aumentando a
eficacia terapéutica.

Assim, este trabalho ndo apenas contribui para a ampliagdo do conhecimento cientifico
sobre a neurotransmissdo dopaminérgica, mas também evidencia lacunas e oportunidades de
investigagdo que podem transformar a pratica clinica. O incentivo a continuidade de estudos
nessa area € fundamental para que se alcance uma abordagem cada vez mais humanizada,

segura e inovadora no cuidado da saude mental.
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