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0 transtorno depressivo maior (TDM) é caracterizado pela presenca de humor e pensamen- Antagonistas
tos negativos, alteracdes cognitivas, do sono, da libido e do apetite'. Trata-se de uma doenca que serotoninérgicos
se destaca pela alta prevaléncia na populagao em geral e pelas elevadas taxas de morbidade
associadas, fatores que a relacionam a uma das principais causas de absenteismo profissional,
com consequente repercussao econdmica® Nesse contexto, 0 Brasil € o pais em desenvolvimen-
to que apresenta a maior prevaléncia de TDM, atingindo taxas de 10% a 18% em doze meses?.

Atualmente, considera-se que o TDM seja resultante da interacao de diferentes fatores que |SRNS
levam a alteragées do sistema nervoso' (Figura 1).

- mirtazapina - trazodona
- mianserina

- venlafaxina - milnaciprano
- desvenlafaxina - duloxetina

FATORES GENETICOS FATORES AMBIENTAIS

ISRSs
- fluoxetina - sertralina
- Citalopram - escitalopram
- paroxetina

MODIFICACOES BIOQUIMICAS NA CITOARQUITETURA

E NAS AREAS FUNCIONAIS DO CEREBRO

DEPRESSAO

Figura 1. Fatores causais da depresséo (Adaptada de Cruzblanca-Hernandez H et al)

Triciclicos

- amitriptilina - clomipramina
imipramina - nortriptilina

Os antidepressivos representam a primeira opgao terapéutica’ para o TDM. Todos eles com-
partilham, em certo nivel, efeitos principais sobre os sistemas de neurotransmissao seratoninér- IMAOs
gico e/ou noradrenérgico?, e os efeitos a longo prazo estio associados & indugdo de mecanis-
mos de adaptagao, que, por sua vez, aumentam a eficacia do tratamento®.

Assim, a terapia farmacologica do TDM necessita ser mantida apos a remissao dos sintomas,
para que se obtenham mais beneficios clinicos e se diminua o risco de recidivas ou recorréncias*.
No entanto, a maioria dos pacientes interrompe precocemente a terapia ou a conduz de forma

- tranilcipromina
- selegiling

inconsistente*. Outros
Existem diversas barreiras que contribuem para a ma aderéncia terapéutica no TDM". E sa- . bupropiona . atomoxetina
bido que 0 ganho de peso é um problema relevante que concarre para a menor aderéncia te- - agomelatina

rapéutica e esta relacionado a diferentes comorbidades®. Por isso, a associagao entre o uso de
farmacos psicotropicos e 0 peso corporal tem sido motivo de interesse nas Ultimas décadas®. 0
ganho de peso é um efeito adverso descrito no decorrer do tratamento antidepressivo, incluindo
diversos grupos de medicamentos utilizados atualmente - triciclicos, inibidores da monoamino-
-oxidase, inibidores seletivos da recaptacao de serotonina®. A tabela 1faz uma comparagao entre
0s principais efeitos adversos dos antidepressivos mais utilizados.
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ANTIDEPRESSIVOS: MECANISMO DE ACAQ E EVENTOS ADVERSOS (EA) RELEVANTES?578¢
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EA: eventos adversos; MAO: monoamino-oxidase; ISRSs: inibidores seletivos da recaptacdo de serotonina; ISRNs: inibidores seletivos da recaptagéo de serotonina e noradrenalina
[*) Taquicardia, bloqueios cardiacos (bradiarritmias) (**) Principalmente sedagdo (***) Xerostomia, retengao urinaria, confusao

Todos os antidepressivos apresentam efeitos adversos que limitam seu uso. Estes farmacos estao associados a alteracoes do peso corporal,
em curto ou longo prazo. Contudo, destaca-se a seguranca cardiovascular da mirtazapina e da trazodona, assim como a menor incidéncia de efei-
tos adversos colinérgicos destes farmacos®S’s,



Uma metanalise de alta qualidade metodoldgica® mostrou que a maioria dos far-
macos psicotropicos se associa ao ganho de peso corporal, porém existem dificulda-
des para quantificar esse ganho. Em muitos estudos, 0 ganho de peso nao foi relatado
como evento adverso, ou apenas foi descrita a porcentagem de pacientes que tiveram
ganho de peso = 7% em comparagao com o peso basal. Em outros tantos, nao foram
incluidas varidveis importantes, como a dose do farmaco, a aderéncia ao tratamento
ou fatores farmacogenéticos™.

Embora o tratamento de doengas como o TDM possa ser prolongado (meses ou
anos), a maioria dos estudos randomizados ¢ de curta duragéo e nao fornece dados
sobre o real impacto dos farmacos no peso corporal a longo prazo®.

Por outro lado, & importante assinalar que a reducéo do apetite e a perda de peso
sdo manifestagées comuns do TDM, motivos pelos quais 0 ganho de peso associado
ao tratamento farmacoldgico pode ser equivalente a um sinal positivo de recuperacao
desses pacientes®. Na figura 2, podemos verificar alguns fatores associados ao ganho
de peso em pacientes tratados com antidepressivos.

A mirtazapina esta associada ao maior ganho de peso em relagao a outros antide-
pressivos. Estudos comparativos mostraram que dois tergos dos pacientes tratados
por longo prazo com citalopram, fluoxetina, mirtazapina ou sertralina apresentaram
ganho de peso corporal™ Por outro lado, em pacientes com diabetes e TDM, esses
farmacos promoveram uma redugao do peso corporal™ Vale dizer que a trazodona
nao foi associada a ganho de peso corporal®.
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Figura 2. Fatores associados ao ganho de peso em pacientes tratados
com antidepressivos (Adaptada de Blumenthal SR et al?)]

CONCLUSAO

A mirtazapina se associa a
reducao do peso corporal em
pacientes com TDM e diabetes.
Por sua vez, a trazodona nao

esta associada a ganho de peso
corporal. Além disso, tanto a
mirtazapina como a trazodona se
caracterizam por sua seguranca
cardiovascular e a baixa
probabilidade de complicacoes
anticolinérgicas.

E importante que os profissionais
de saude considerem o impacto
metabolico dos farmacos
antidepressivos, principalmente
se seu uso for a longo prazo, e
monitorem o peso corporal dos
pacientes. Acredita-se que outros
fatores, como as variaveis sociais,
0 ambiente e a propria doenca,

possam ter papel importante na
variacao de peso dos pacientes".
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