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Abreviaturas

WHO — World Health Organization

SNC — Sistema Nervoso Central

SSRIs - Inibidores da Recaptagao Seletiva da Serotonina

SNRIs — Inibidores da Recaptagao da Noradrenalina-Serotonina
TCAs — Antidepressivos Triciclicos

MAOIs — Inibidores da Monoamina Oxidase

5-HT — Serotonina (5-hidroxitriptamina)

MDD — Desordem de Depressao Major

DDD — Dose Diaria Definida

DHD - DDD por 1000 habitantes/dia
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Resumo

A depressao é um problema grave de saude e, mundialmente, atinge cerca de 350 milhoes de
pessoas. Pensa-se que em 2020 esta doenca tera uma carga total de 5,7% das doengas. De
facto, nos Ultimos anos o consumo dos antidepressivos tem vindo a aumentar nao s6 em
Portugal, como também a nivel mundial, sendo, por isso, necessario saber quais os fatores

que estao relacionados.

Esta doenga pode ser de longa duragao ou recorrente e, independentemente da sua forma
afeta sempre todos os niveis dos individuos, nomeadamente a nivel social, pessoal e
profissional prejudicando a qualidade de vida e a produtividade dos individuos. Neste
sentido, é importante fazer o diagndstico o mais precocemente e recorrer ao seu

tratamento adequado.

O tratamento da depressao pode ser uma terapia medicamentosa ou nao. Mas, no primeiro
caso, ha que ter sempre em atencao as limitagoes existentes, ou seja, interagoes
medicamentosas e efeitos adversos. Deste modo, é importante fazer estudos de novas

moléculas e novos mecanismos de agao no sentido de colmatar estas limitagoes.
Abstract

Depression is a serious health problem and, worldwide, affects about 350 million people. It is
thought that this disease in 2020 will have a total charge of 5.7% of diseases. In fact, in recent
years the consumption of antidepressants has increased not only in Portugal, as well as

worldwide, it is therefore, necessary to know which factors are related.

This disease can be long-lasting or recurrent, and regardless of his form always affects all
levels of individuals, particularly in social, personal and professional levels harming the quality
of life and productivity of individuals. In this sense it is important to make the diagnosis as

early and resort to their proper treatment.

Treatment of depression can be a drug therapy or not. But, in the first case, we must always
have in mind the current limitations that is drug interactions and adverse effects. Thus, it is
important to studies of new molecules and new mechanisms of action in order to overcome

these limitations.
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Introducao

A depressao é uma doenga mental que afeta cerca de 350 milhdes de pessoas e é
caracterizada por tristeza, perda de interesse ou do prazer, sentimentos de culpa ou baixa
auto-estima, disturbios do sono ou do apetite, cansaco e falta de concentragio'. Quando a
depressao é de longa duragao ou recorrente prejudica a capacidade de trabalho e a vida

quotidiana. Na forma mais grave pode levar ao suicidio®.

A depressio pode ser classificada como sendo uma depressio major ou uma doenga
depressiva persistente. No primeiro caso, os sintomas depressivos afetam a vida quotidiana,
desde o trabalho, dormir, comer e o estudar. No segundo caso a depressao possui uma
duragdo de pelo menos dois anos’. Apesar de se dividir a depressio em duas categorias,
existem outras formas diferentes e podem-se desenvolver em situagoes especiais. Deste
modo, temos a depressao pos-parto, depressao psicotica, distirbio afetivo sazonal e o

distarbio bipolar’.

A causa desta doenca é multifatorial tendo como base fatores genéticos, bioldgicos,
ambientais e psicoldgicos afetando todas as faixas etarias, ou seja, criangas, adolescentes,
adultos e idosos. Mas, devemos ter em atengao que existem fatores de risco que sao a
historia pessoal ou familiar de depressao, as mudancgas grandes de vida, o trauma ou stress e

certas doencas fisicas e medicamentos®.

A depressao é uma doenga tratavel e quanto mais cedo comegar o tratamento mais eficaz
ele serd*. Ha dois tipos de tratamento: a psicoterapia e a terapéutica farmacologica. Este
tratamento pode ocorrer individualmente ou com a combinagao dos dois, consoante o tipo

de depressao.

A evolucao da doenga pode ser dividida em trés fases, logo o tratamento possui objetivos
diferentes. Estas fases sio designadas de fase aguda, fase de continuagao e fase de
manutengao. A fase aguda tem como objetivo obter uma resposta ou uma melhoria dos
sintomas da depressdo e tem uma duragio de 6 a 12 semanas®'. A fase de continuagio tem
como objetivo prevenir recidivas e tem uma duragio entre 4 a 9 meses?'. Por fim, a fase de
manutengao tem como objetivo a prevenc¢ao de recorréncias cuja duragao € indefinida, ou

seja, depende essencialmente do risco de recorréncia do individuo®'.
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I. Antidepressivos

Os antidepressivos sao moléculas que sao usadas para o tratamento da depressao ao nivel
do SNC melhorando os sintomas associados. De um modo geral, interferem com a
recaptagio de um ou mais neurotransmissores, nomeadamente a serotonina e a

noradrenalina’.

Inicialmente os antidepressivos possuiam uma estrutura quimica com trés anéis e tinham
como finalidade a inibicao nao seletiva dos neurotransmissores indicados anteriormente,
porém, também interferiam com outros neurotransmissores’. Deste modo, foram
desenvolvidas outras moléculas com as mesmas caracteristicas farmacologicas mas com

estruturas diferentes’.
I.1. Classificacao

Os antidepressivos sao divididos em varios grupos, nomeadamente os inibidores da
recaptagao seletiva da serotonina (SSRIs), os inibidores da recaptagao da noradrenalina-
serotonina (SNRIs), os antidepressivos triciclicos (TCAs), os inibidores da monoamina

oxidase (MAOs) e outros antidepressivos®’.
SSRIs

Esta classe de antidepressivos tém como principal agao a inibicio do transportador da
serotonina e sao escolhidas para uma depressao nao complicada devido ao facto dos efeitos
anticolinérgicos serem minimos’®. Possuem como vantagens o custo, a seguranga no caso de

overdose, a facilidade de uso e a tolerabilidade relativa e um amplo espetro de usos.
Como efeitos adversos mais importantes temos a diarreia, as nauseas e as dores de cabeca'®.

Este grupo abrange sete moléculas, nomeadamente, a fluoxetina, a sertralina, o citalopram, a

paroxetina, a fluvoxamina e o escitalopram (figura I).
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Figura 1 - Estruturas quimicas de alguns SSRIs. Adaptado de "Basic & Clinical Pharmacology" 13th edition, 2015

SNRIs

Os SNRIs sao moléculas que inibem quer o transportador da serotonina quer o
transportador da noradrenalina e podem ser usados como primeira linha, quando os
episodios de depressio estio associados a casos de fadiga e dor significativas®’. No entanto,
também sao usados como segunda linha quando os doentes nao respondem ao tratamento
com os SSRIs®. Este grupo possui semelhangas em relagdo ao grupo anterior, nomeadamente

na seguranga, tolerabilidade e perfis dos efeitos colaterais.

Este grupo possui como moléculas a duloxetina, a venlafaxina, a desvenlafaxina, o

levomilnacipran e o milnacipran (figura 2).
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Figura 2 - Estruturas quimicas de alguns SNRIs. Adaptado de "Basic & Clinical Pharmacology" 13th edition, 2015
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TCAs

Tal como o grupo anterior, estes bloqueiam os transportadores da serotonina e da
noradrenalina. Apesar de terem como vantagem o custo possuem algumas desvantagens que
sao responsaveis pela diminuicio do seu uso®. Como desvantagens temos tolerabilidade

fraca, dificuldade no uso e letalidade no caso de overdose’.

Possuem como reagoes adversas os efeitos anticolinérgicos (ex: mucosas bucais secas,

retengdo urinaria), a sedagao, a hipotensio ortostatica, entre outros'®.

Na seguinte figura 3 sao representadas as moléculas que pertencem a este grupo.
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Figura 3 - Estruturas quimicas de alguns TCAs. Adaptado de "Basic & Clinical Pharmacology" 13th edition, 2015

MAOs

Este grupo de antidepressivos foi o primeiro a ser descoberto em 1950 e possuem como
agao o bloqueio irreversivel da monoamina oxidase bloqueando a quebra da dopamina,

serotonina e noradrenalina "%,

Esta possui duas formas (MAOa, MAOb) cada uma com fungdes diferentes. A MAOa é
responsavel por quebrar a serotonina e a adrenalina, ja a MAOb é responsavel pela

metabolizacio da feniletilamina®.
10
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Atualmente nao sao usados na clinica, uma vez que, causam interagoes com farmacos e

alimentos e toxicidade’.

Como exemplos temos a selegilina, a fenelzina, a tranilcipromina e a isocarboxazida (figura

4).
CHz — CHz — NH—NH;3
Phenelzine

CH—CH—NH;
S
GH,

Tranylcypromine

Figura 4 - Estruturas quimicas de alguns MAOs. Adaptado de "Basic & Clinical Pharmacology" 13th edition, 2015

Outros antidepressivos
Moduladores do receptor 5-HT,

Existem duas moléculas antidepressoras que atuam como antagonistas deste receptor. Estas
moléculas sao a trazodona e a nefazodona (figura 5). Existe também uma outra molécula, a
vortioxetina, que possui um mecanismo de acao diferente. Além de modular a atividade do

receptor 5-HT, também inibe o transportador da serotonina’.
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Figura 5 - Estruturas quimicas dos moduladores dos recetores da serotonina. Adaptado de "Basic & Clinical

Pharmacology" 13th edition, 2015
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Antidepressivos tetraciclicos e uniciclicos

Existem outras moléculas que devido a sua estrutura e agao nao sao inseridas nos grupos
anteriores. Estas moléculas sao o bupropiom, a mirtazapina, a amoxapina, a vilazodona e a
maprotilina (figura 6). O bupropiom inibe a recaptacio da dopamina e da adrenalina, a
mirtazapina é um antagonista noradrenégico, a vilazodona é um antagonista do receptor 5-
HTIA e a maprotilina é um inibidor da noradrenalina. No caso da amoxapina o mecanismo
de acao em humanos nao é conhecido, porém em animais atua diminuindo a noradrenalina e

a serotonina e bloqueia os receptores da dopamina”®'*'".

N NH
CH2 e CH2 = CHz o NH—' CH3

el o S

(0]
Amoxapine Maprotiline
Cl
N N (I?
B
| C—?H—NH—C(CH:;):;

o CHj

Mirtazapine Bupropion

Figura 6 - Estruturas quimicas dos antidepressivos tetraciclicos e uniciclicos. Adaptado de "Basic & Clinical Pharmacology"

13th edition, 2015

1.2. Mecanismos de acao

Como verificamos existem muitas moléculas para o tratamento da depressao. No entanto,
os antidepressivos que sao mais utilizados pertencem a segunda geragao e estes saos os

SSRIs e os SNRIs'?,

Podemos dizer que os firmacos em geral tém como objetivo aumentar a transmissao

serotonérgica, noradrenérgica e dopaminérgica'’.

De acordo com a figura 7 podemos concluir que os TCAs, os SNRIs e os SSRIs aumentam a

neurotransmissao noradrenérgica ou serotonérgica através da inibicao dos respetivos

12
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neurotransmissores nos terminais pré-sinapticos e os MAOs inibem o catabolismo da

noradrenalina e serotonina aumentando a neurotransmissao monoaminérgica'’.
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Figura 7 - Mecanismo de ac¢do de alguns grupos de antidepressivos. Adaptado de “Goodman & Gilman’s The

Pharmacological Basis of Therapeutics”, 12" edition, 2011

1.3. Farmacocinética

Os antidepressivos partilham diversas caracteristicas farmacocinéticas. A maioria tem uma
absor¢ao oral rapida, atingem picos plasmaticos apos 2-3 horas, ligam-se fortemente as

proteinas plasmaticas, sofrem metabolismo hepatico e sio eliminados por via renal’.

Este grupo farmacologico é metabolizado por isoenzimas que pertencem ao citocromo P450,
nomeadamente CYPIA2, CYP2C9/19, CYP2Dé e CYP3A4. Porém, as principais sao
CYP2Dé6 e CYP2CI9 as quais sao responsaveis pelas diferencas a nivel farmacocinético,

nomeadamente a clearance e os tempos de semi-vida".

Na tabela | podemos verificar alguns parametros farmacocinéticos de alguns antidepressivos.

Por exemplo, no caso da fluoxetina podemos verificar que esta molécula é metabolizada a
13
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um produto ativo, norfluoxetina, que possui concentragoes plasmaticas superiores e o

tempo de meia-vida é 3x superior’.

Plasma t; Active Metabolite Volume of

Class, Drug Bioavailability (%)  (hours) t,,; (hours) Distribution (L/kg) Protein Binding (%)
S5Ris

Citalopram 20 33-38 ND 15 80

Escitalopram a0 2732 ND 12-15 80

Huozetine 70 48-72 180 12-97 95

Fluvoxamine 90 14-18 14-16 25 a0

Paroxetine 50 20-23 ND 28-31 94

Sertraline 45 22-27 62-104 il 98
SMRls

Duloxetine 50 12-15 ND 10-14 90

Milnacipran 85-90 68 ND 5-6 13

Venlafaxine' 45 B-11 9-13 4-10 7
Tricyclics

Amitriptyline 45 346 20-92 5-10 90

Clomipraming 50 19-37 54-77 7-20 97

Imipramine 40 9-24 14-62 15-30 a4
5-HT, antagonists

Mefazodone 20 24 ND 05-1 99

Trazodone 95 3-6 ND 1-3 96
Tetracyclics and unicyclic

Amaxapine ND 712 5-30 09-1.2 90

Bupropion 0 11-14 15-25 20-30 84

Maprotiline 70 4345 ND 23-27 a8

Mirtazapine 50 2040 20-40 -7 a5
MADIs

Phenelzine ND 1 ND NI WD

Selegiline 4 B-10 a-1 a-10 99

"Desvenlafaxine has similar properties but is less completely matabolized.
MADIs, monoamine axidase inhibitars; ND, no data found; SNRIS, serotonin-narepinephrine reuptake inhibitors; SSA, selective sertonin reuptake inhibitors.

Tabela 1 - Farmacocinética de alguns antidepressivos. Adaptado de "Basic & Clinical Pharmacology" 13th edition, 2015

1.4. Como escolher um antidepressivo?

Sempre que o médico prescrever um antidepressivo deve ter em conta qual é a sua
finalidade, ou seja, se é para a ansiedade, a depressaio major, etc. No entanto ha
caracteristicas quer do farmaco quer ao nivel do paciente que se deve ter em conta. No
caso do farmaco temos que ter em atengao, o custo, as interagoes farmacoldgicas, os efeitos
adversos e a eficacia. No caso do paciente temos que ter em consideragao a idade, o sexo e

o estado médico’.

Dos diversos grupos existentes dos antidepressivos os que sao mais prescritos sao os SSRls
como primeira linha para o tratamento da ansiedade e MDD. Como primeira linha para o
MDD sao os SNRIs, o bupropiom e a mirtazapina. Os TACs e os MAOs correspondem a
segunda e terceira linha para esta patologia’.

14
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2. Prescricao e consumo dos antidepressivos na farmacia comunitaria

A depressao é considerada como sendo um problema importante de salde e cré-se que ira
representar em 2020 cerca de 5,7% da carga total das doencas". Por isso, é importante o

seu tratamento no sentido de melhorar a qualidade de vida e produtividade dos individuos'.

Por norma, os estudos para avaliar o consumo dos medicamentos tem como base a DDD.
Esta é uma unidade de medida e de comparagao e corresponde a dose média diaria de
manutengao do farmaco, em adultos, para a sua indicagao principal, por uma determinada via

de administragdo e expressa em quantidade e principio ativo'*.

De acordo com a figura 8 conseguimos verificar que de facto nos ultimos anos o consumo

de antidepressivos tem vindo a aumentar.

Ansoliticos, sedativos
300.000.000 e hipnoticas

e A Ao Antipsicoticos
Antidepressores

— Estimulantes
inespecificos do
sistema nervoso central

2010 2011 2012 2013 2014

Figura 8 - Evolugao em Portugal entre 2010 - 2014. Adaptado de “Portugal — Saide Mental em nimeros 2015”.

Uma outra variavel que se recorre para os estudos é a DDD por 1000 habitantes/dia
(DHD)®. Esta unidade corresponde a dose didria definida por 1000 habitantes por dia®, No
caso dos medicamentos que sao administrados cronicamente indica-nos a proporc¢ao da
populacio que recebe o tratamento didrio com um determinado medicamento numa

determinada dose média”. Para se calcular a DHD recorre-se a seguinte esquacio®:

DDD total * 1000 hab.
n’dias * populagdo

DHD =

15
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Como vimos anteriormente, os antidepressivos tem vindo a aumentar. Porém, quais sao os
farmacos que sao mais prescritos? No grafico | podemos verificar o aumento do consumo
de alguns formacos no ambulatério do SNS*. Ao analisar este grifico verificamos que em
2000 o formaco mais prescrito é a fluoxetina®. No entanto, entre 2000 e 2012 é verificado
que existe um aumento acentuado da sertralina e do escitalpram®. A paroxetina e a
venlafaxina também possuem um crescimento elevado, mas com impacto inferior aos dois

farmacos anteriores®.

25 4 —Sertralina

Fluoxetina

Escitalopram

Paroxetina
—— Venlafaxina
- Trazodona

—Mirtazapina

DDO por 1000 hab Dia

e Citalopram
— Duloxetina

—— Fluvoxamina

v v v v v T ———"
2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012

Grafico 1 - Evolugao de alguns antidepressores entre 2000 e 2012 em Portugal. Adaptado de “Psicofarmacos: Evolugdo do
consumo em Portugal Continental (2000-2012)

Quando analisamos o numero de vendas de certos antidepressivos, concluimos que os mais
vendidos na farmacia comunitaria onde estagiei sao os que pertencem aos SSRIs (grafico 2).
Dentro destes, a sertralina e o escitalopram sao mais vendidos seguindo-se a fluoxetina e a

paroxetina. A venlafaxina (SNRIs) é a que possui menor numero de vendas.

Consumo de antidepressivos

300

250
200
150
100

50 .
0

Paroxetina  Fluoxetina  Escitalopram Venlafaxina  Sertralina

Numero de embalagens vendidas

Antidepressivos

Grafico 2 - Consumo de antidepressivos entre janeiro e junho de 2016. Paroxetina (127), Fluoxetina (182), Escitalopram

(283), Venlafaxina (82), Sertalina (285)
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2.1. Fatores que levam ao aumento do consumo

Apos a verificagao de que o consumo dos antidepressivos tém vindo a aumentar temos que

tentar perceber quais as razoes que estao por detras desta situagao. Como razoes temos:

e Uma utilizagio mais prolongada'®, o qual pode ser maior ao indicado'’;

e Aprovacio de novas patologias'®;

e Melhor taxa de diagnéstico';

e Aumento da acessibilidade aos medicamentos'®;

e Aumento dos encargos do SNS originado pelo alargamento do regime de

comparticipagao aos medicamentos prescritos por médicos de outra especialidade'.

Na figura 9 podemos verificar que existem outras indicagoes terapéuticas as quais os
antidepressivos podem ser aplicados, como exemplos temos a ansiedade, o panico e a

cessagao tabagica.

AnorexiaMNervosa
Ansedadelpdnico

Bulimia

Cataplexiaharcolepsia

Déficit de atencio/hiperatividade
Distarbio obesessivo canpulsivo
Distdrbio do panico

Distarbiodo estresse pos-traumético
Enurese

Enxagueca (profiaxia)

Parar de Fumar

Mausea com guimioterapia

Dor cronica

Ulcera Péptica

Urticéria

Figura 9 - Usos dos antidepressivos em outras situacdes patolégicas. Adaptado de “Tratamento da Depressao”, 1999

2.2. Sertralina vs Escitalopram

Como vimos anteriormente a sertralina e o escitalopram sao os farmacos antidepressivos
mais vendidos. Qual sera o motivo? Sera apenas para a depressao! Neste ponto iremos

verificar as semelhangas bem como as diferengas entre estes dois farmacos.
Sertralina

Indicagdo: depressao’.
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Contra-indicagoes: fase maniaca, alteragoes hepaticas e renais, gravidez e aleitamento,

doenca cardiaca e epilepsia’.

Precaugoes: nao deve ser prescrita a menores de |8 anos e deve-se evitar a interrupgao

abrupta do tratamento e pode levar ao aumento de suicidio’.

Reagoes adversas: alteragoes gastrointestinais, ansiedade, irritabilidade, disfungao sexual,

convulsées, doengas do movimento e sindrome maligno dos neurolépticos’.

Interagoes: anticoagulantes (potencia), antiepiléticos (antagonismo), clozapina e sertindol
(aumento das concentragoes plasmaticas), agonistas 5-HTI| (risco de toxicidade), litio

(aumento da toxicidade) e tramadol (risco de convulsdes)®.

Nomes do medicamento: Zoloft, possui genérico®.

Dosagens: 20 mg/ml, 10 mg, 50 mg e 100 mg”.

Escitalopram

Indicagio: depressao, ansiedade generalizada, perturbagio do panico’.

Contra-indicagoes: fase maniaca, alteragoes hepaticas e renais, gravidez e aleitamento,

doenca cardiaca e epilepsia’.
Precaugdes: pode levar ao aumento de suicidio®.

Reagoes adversas: alteragoes gastrointestinais, xerostomia., ansiedade, irritabilidade,
disfungao sexual, convulsdes, doengas do movimento e sindrome maligno dos

neurolépticos’.

Interagoes: medicamentos com agdo serotoninérgica, IMAOs, antagonistas dos recetores

beta’.

Nomes do medicamento: Cipralex, possui genérico’.
Dosagens: 20 mg/ml, 10 mg e 20 mg’.

3. O papel do farmacéutico

Ao nivel dos cuidados no tratamento da depressao, o farmacéutico desempenha um papel
importante no que toca ao fornecimento de informagao e educagao do doente, aumento da

adesdo a terapéutica, monitorizagao da eficacia do tratamento bem como a identificagio de
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efeitos adversos'’. Por outro lado, também pode reforgar atividades de promogio de salde

bem como a modificacio do estilo de vida®.

Uma das fungoes deste profissional de saide sera fornecer informagao sobre a depressao, a
medicagdo e os resultados para melhorar a adesio terapéutica'’. Este ponto é importante,
uma vez que se consegue esclarecer todas as duvidas que o doente possa ter que influenciam

uma fraca adesao.

Outro ponto importante seria a monitorizagao dos doentes que foram diagnosticados com a
doenga, nomeadamente, a adesdo a terapéutica, a eficicia do tratamento bem como a
presenca de eventuais efeitos adversos'’. Neste sentido, sempre que o farmacéutico verificar
que o tratamento nao esta a ser eficaz ou que haja efeitos adversos graves deve

reencaminhar o doente ao médico para reavaliar a medicagao.

Embora o farmacéutico tenha este tipo de papel em pessoas que foram diagnosticadas,
também possui um papel importante nos outros individuos. Isto &, sempre que o
farmacéutico reconhecer sintomas relacionados com esta doenga de saude em pessoas que

nio procuraram ajuda deve sempre sugerir uma ida ao médico para ser avaliada a situagio'’.

E de salientar, que a implementacio destes papéis pode ser dificultada por barreiras. Estas,
podem ser do proprio sistema ou do farmacéutico. No primeiro caso temos uma descrigao
vaga do papel, os conflitos interpessoais, a remuneragao inadequada neste contexto, a falta
de informagao ou relagao com o doente, as limitagdes no tempo e a falta de privacidade na
farmécia’’. No segundo caso temos a falta de profissionalismo, o desconforto com o
atendimento do doente e as capacidades insuficientes para conseguir ter uma boa

comunicagio no que toca a questdes sensiveis'’.
Perspetivas futuras

Como vimos os doentes podem tomar diversos medicamentos para tratar a patologia.
Porém, devido aos efeitos adversos e a toxicidade na sobredosagem que estes provocam é
importante que no futuro se desenvolvem outras moléculas que sejam mais seguras e que
provoquem menos efeitos adversos. Neste sentido, pode-se avaliar ou outras moléculas para
Oos mesmos mecanismos ja existentes da depressao ou, entao descobrir outras vias de
mecanismo/moléculas para o tratamento da depressao. Neste sentido estao a decorrer

estudos sobre a eritropoietina e a cetamina.
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a) Eritropoietina

Os investigadores tém vindo a estudar processos que estao subjacentes com a progressao
da depressio, nomeadamente sobre a inflamagio e a plasticidade neural®. Existem estudos
que indicam que a depressao é uma doenga inflamatoria e neuroprogressiva a nivel do
hipotalamo®. Neste sentido foram efetuados estudos experimentais e clinicos que
mostraram que, quando se aumenta a concentracao de citocinas proé-inflamatoérias e de
glucocorticoides contribuem para as mudangas comportamentais associadas com a
depressio”. Deste modo, estas vias podem ter impacto para produzir efeitos

antidepressivos™.

Sabe-se que a eritropoietina é produzida no figado e no rim, porém existem outros orgaos
onde esta hormona pode ser produzida, como por exemplo, no cérebro”. Foram feitos
estudos que demonstram que ela consegue atravessar a barreira hemato-encefalica e exerce
efeitos neurotroficos e neuroprotetores e promove neuroplasticidade quando se liga ao seu
receptor’’. Deste modo a nivel cerebral pode atenuar a neuro-inflamagio e promover a
neurogénese”. Assim, pensa-se que as vias da eritropoietina possam ser um alvo potencial

para o tratamento da depressiao®.
b) Cetamina

Uma das vias promissoras para o tratamento da depressao é o sistema do glutamato.
Existem estudos que indicam que o excesso dos niveis de glutamato possui um papel
importante na fisiopatologia da depressao”. Assim, antagonistas deste neurotransmissor

podem vir a ser Uteis no futuro.

Como exemplo de um farmaco antiglutamatérgico que tem sido estudado é a cetamina. Esta

demonstrado em como esta substancia possui efeitos antidepressivos rapidos®.

Uma outra curiosidade para o tratamento da depressao € a psilocibina, que consiste num
composto alcaldide natural existente num determinado tipo de espécies de cogumelos. Esta

substancia atua como agonista do receptor 5-HT,,**.
Conclusao

A depressio € um problema de salde sendo importante o seu devido tratamento para

melhorar a vida quotidiana das pessoas afetadas por esta patologia. Para fazer este
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tratamento recorre-se a antidepressivos e deve-se ter em conta fatores do individuo em si e

do proprio medicamento.

Tem-se verificado que nos Ultimos anos o consumo de antidepressivos tem vindo a
aumentar. No entanto, este aumento nao significa que seja apenas para tratar a depressao.

Existem outras patologias em que podem ser prescritos os antidepressivos.

Como os antidepressivos nao possuem um efeito imediato é importante que o farmacéutico
consiga que os doentes tenham adesao a terapéutica. Para isso é necessario ter
conhecimentos dos medicamentos, sobre a doenga e os resultados que se obtém a longo

prazo.

Os antidepressivos possuem determinadas particularidades que sao necessarias colmatar,
nomeadamente, as interacoes com farmacos, os efeitos adversos bem como o efeito lento
do antidepressivo. Para que isto acontega, sao necessarios estudos para avaliar moléculas
diferentes atuando nos mesmos mecanismos de agao existentes (ex: psilocibina) ou avaliar
eventuais vias de mecanismos de agao diferentes que possam atuar para efeitos

antidepressivos (ex: eritropoietina e cetamina).
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