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Introducao

A prevaléncia de depressao nos doentes em cuidados paliativos varia entre 3,7 e
58%.

Pelo menos 25% dos doentes com cancro avangado tem uma doenga depressiva
tratavel.

Muitas vezes a depressao nao é detectada:

— mesmo quando o é, frequentemente nao é tratada.

Alguns tipos de cancro associam-se mais a depressao como o cancro do pancreas e
da cabeca e pescoco.
— Outros factores de risco sao historia de alcoolismo e dor mal controlada.
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Introducao

* Farmacos de uso corrente que podem produzir sintomas de depressao:
— Barbituricos
— Diazepam
— Propranolol
— Corticosterodides.

— Citostaticos:

* vincristina

* vinblastina

* procarbazina

* L-asparaginase
— Anfotericina B
— Interferdo

Diagnostico

Um humor deprimido e tristeza podem ser respostas apropriadas num doente com
uma doenga avan¢ada que encara a morte,

Deve ser claramente distinguido de depressao.

A distincdo é muito importante porque a depressao responde aos antidepressivos,
enguanto que a tristeza ou o humor deprimido ndao respondem.
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Depressao e tristeza

Depressao Tristeza
Sentimento de isolamento Mantém ligagao com os outros

Sensagdo de que a situacdo é
permanente transitoria
irremediaveis

Estado constante Estado ocasional

actividades
Pensamentos e  comportamento
suicidario

Diagnostico

* Aimportancia da deteccao da depressao reside no
impacto negativo que tem na qualidade de vida dos
doentes e das suas familias quando presente e na
possibilidade de a tratar.
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itérios de diagnostico D

A Pelo menos cinco dos seguintes sintomas estiveram presentes durante o mesmo periodo de 2 semanas e
representam uma alteragdo em relagdo ao funcionamento anterior; pelo menos um dos sintomas é humor
depressivo ou perda de interesse ou prazer. Ndo incluir sintomas que se possam claramente atribuir a outra
condi¢do médica.

1. Humor deprimido anormal na maior parte do dia, quase todos os dias, indicado pelo doente (ex., sente-se triste, vazio,
desesperangado) ou observado por outros (ou humor irritdvel em criangas e adolescentes).

Perda anormal de todo o interesse ou prazer em todas, ou quase todas as actividades na maior parte do dia, quase todos
os dias, indicado pelo doente ou observado por outros.

. Alteragdes do apetite ou do peso (aumento ou diminuigdo) sem dieta.
Insénia ou hipersénia quase todos os dias.

. Agitagdo psicomotora ou lentificacdo quase todos os dias, observavel por outros, ndo subjectiva.
Fadiga ou perda de energia quase todos os dias.

. Sentimentos de inutilidade ou culpa excessiva ou inapropriada (que podem ser ilusérios) quase todos os dias (ndo
somente auto-reprovacgao ou culpa sobre o estar doente).

Diminuigcdo da capacidade de pensar ou de concentragdo, ou indecisdo, quase todos os dias, subjectiva ou observada por
outros.

. Pensamentos morbidos sobre a morte (ndo medo da morte), ideagdo suicida recorrente sem um plano
especifico, tentativa de suicidio ou um plano especifico para cometer suicidio.

ritérios de diagndstico D 5

Os sintomas causam perturbacgado clinicamente significativa ou perturba¢do do funcionamento social,
ocupacional ou de outras areas importantes.
Os sintomas nao sao atribuiveis aos efeitos fisiolégicos de uma substancia ou a outra condicao
médica.

. A ocorréncia do episddio depressivo maior ndo é melhor explicado por uma doenga esquizo-afectiva,

esquizofrenia, doenga esquizofreniforme, doenca delirante ou outra doenga psiquiatrica especificada
ou ndo especificada do espectro da esquizofrenia ou outra doenca psicotica.

Nunca houve um episédio maniaco ou hipomaniaco.
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Rastreio

* Uma pergunta:
— “Esta deprimido(a)?”
* No primeiro estudo atingiu uma sensibilidade e especificidade de 100%.
* Estes resultados ndo foram replicados noutros estudos.

Rastreio

* Duas perguntas:
— “Estd deprimido(a)?”
— “Perdeu interesse em coisas ou actividades de que normalmente
gostava?”

* Sensibilidade de 90,7% e uma especificidade de 72,6%.

* Nos rastreios, a sensibilidade deve ser privilegiada em relagdo a
especificidade.




Tratamento

* Psicoterapia de suporte,
e Técnicas cognitivo-comportamentais,

* Medicagao antidepressiva.

Antidepressivos

Sao farmacos lipofilicos,
Grande afinidade para as proteinas plasmaticas,
Distribuem-se extensamente na gordura,

Alteracdes nas proteinas e na composi¢ao do corpo pode afectar a sua
farmacocinética.
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Antidepressivos

Sao facilmente absorvidos por via oral mesmo na presenca de ma-
absorcao.

A maioria dos antidepressivos tem uma duracao de ac¢dao de mais de 24
horas,

— Excepcgoes: trazodona e venlafaxina.

A eliminacao involve metabolizacao hepatica,

— Excepcao: venlafaxina - sofre excrecdo renal significativa.

A isoenzima CYP2D6 esta envolvida no metabolismo da maioria dos
antidepressivos,

— Excepcao: sertralina.

Antidepressivos

* O metabolismo pela isoenzima CYP2D6 implica:

— interacgdes com muitos outros farmacos:
e tramadol,
* neurolépticos,
* anti-arritmicos,
* tamoxifeno,
* antidepressivos.

— Inibicdo quase completa da ac¢do analgésica de:
e codeina,
* Oxicodona.
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Inibidores selectivos da recaptacao da serotonina

Os ISRS sao geralmente usados para o tratamento inicial da
depressao major.

N3ao hd dados convincentes que mostrem que um é mais eficaz
do que os outros, mas a sertralina ou o escitalopram podem
ser escolhas razodveis para o tratamento de primeira linha.

Os ISRS podem nao ser eficazes no tratamento da depressao
em doentes com doencas crénicas nao psiquiatricas, como a
insuficiéncia cardiaca ou a doenca renal crénica.

Inibidores selectivos da recaptacao da serotonina

Os efeitos indesejaveis dos ISRS incluem inquietacao, agitacao
e alteragdes do sono, sobretudo insdnia.

Podem ocorrer nduseas, diarreia, cefaleias, tonturas, fadiga e
disfuncao sexual que pode abranger diminuicao da libido,
alteracdo da excitacao, orgasmo retardado ou anorgasmia.

Podem causar hiponatremia, em particular, nos idosos. Podem
aumentar o risco de hemorragia ao inibirem a captacao de
serotonina pelas plaguetas.
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Inibidores selectivos da recaptacao da serotonina

A prolongac¢ao do intervalo QT pode ocorrer com todos os ISRS,
mas o risco & maior com o citalopram e o escitalopram.

Com o uso continuado a muito longo prazo, alguns doentes
tém um aumento substancial de peso.

Inibidores selectivos da recaptacao da serotonina

Quando os ISRS sao suspensos abruptamente, podem ocorrer
sintomas como nervosismo, ansiedade, irritabilidade,
sensacoes de choque eléctrico, surtos de lacrimejo ou choro,
tonturas, insénia, confusao, dificuldades de concentracao e
nauseas e vomitos.

Estes efeitos sao mais intensos com a paroxetina,
possivelmente devido a sua curta semivida e efeitos
serotoninérgicos potentes e menos provaveis com a fluoxetina
devido a sua longa semivida.
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Inibidores da recaptacao da serotonina e da noradrenalina

* Os IRSN sdao também usados como primeira linha no
tratamento da depressdao major. Nao é claro se ha vantagem
em eficacia sobre os ISRS.

Os efeitos indesejados dos IRSN sao semelhantes aos dos ISRS,
mas podem produzir também sudacdo excessiva, obstipacao,
taquicardia e retencao urinaria.

Podem ocorrer sintomas de privacao quando sao
interrompidos abruptamente, sobretudo com a venlafaxina e a
desvenlafaxina devido as suas semividas curtas.

Inibidores da recaptacao da serotonina e da noradrenalina

Os IRSN podem causar aumentos da tensao dependendo da
dose, sendo o risco maior com doses de venlafaxina >150
mg/dia.

Os ISSN e também os IRSN podem causar a sindrome da
serotonina.
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Bupropiom

 E um inibidor da recaptacdo na noradrenalina e da dopamina.

* Pode ser usado como primeira linha em alternativa aos ISRS e
aos IRSN no tratamento da depressao quando a ansiedade nao
€ um sintoma relevante.

* Nao é sedativo e nao foi associado a aumento de peso,
disfuncao sexual ou a aumento do risco de hemorragia.

Bupropiom

* O bupropiom pode ser especialmente util em doentes com
dificuldades de concentracao, perturbacao de desejo sexual
hipoactivo ou disfuncao sexual induzida pelos antidepressivos.

* Os efeitos indesejados do bupropiom podem ser a agitacao,
tremor, irritabilidade, ansiedade, insdnia, cefaleias, nauseas,
anorexia e hipertensao.

* Podem também ocorrer convulsdes dependentes da dose.
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Mirtazapina

Blogueador dos receptores:
— o2-adrenérgicos

— serotonina 5-HT2A e 5-HT3

— histamina H.

Tem uma eficacia semelhante atras descritos.

Tem a vantagem adicional de melhorar o apetite e aumentar o peso,
aspectos importantes em cuidados paliativos. E também sedativa.

A mirtazapina é particularmente Util nos doentes com insénia e perda
de peso marcada.

Pode também ser Util nos doentes que tém nauseas significativas
com os ISRS, IRSN e o bupropiom.

Tem menor probabilidade de causar disfuncao sexual.

Mirtazapina

Pode causar sedacao, aumento de peso, tonturas, xerostomia e
obstipacao.
Pode ocorrer raramente neutropenia febril.

O seu concomitante com outras drogas serotonérgicas pode
aumentar o risco de sindrome da serotonina.
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Trazodona

* E raramente usada como monoterapia, mas pode usar-se em
doses baixas (100 mg) ao deitar como adjunto dos ISRS ou dos
IRSN nos doentes com insdnia.

e Pode causar sedac¢ao, tonturas, nervosismo, hipotensao
ortostatica, efeitos cardiovasculares indesejados e priapismo.

Antidepressivos triciclicos

S3do os mais antigos e provavelmente continuam a ser frequentemente
usados.

Interferem com receptores de varios neurotransmissores.

Inibem de forma ndo selectiva a recaptacdo da noradrenalina e da
serotonina.

Tém uma biodisponibilidade de cerca de 50% devido ao extenso
metabolismo na primeira passagem pelo figado.
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Antidepressivos triciclicos

O tratamento deve ser iniciado com doses baixas:
— 10-25 mg, ao deitar
— Aumentar lentamente (10-25 mg) cada 3 dias até se atingir um efeito benéfico.

Os doentes com cancro tém muitas vezes uma resposta a doses muito mais baixas
(25-125 mg) do que as habitualmente requeridas pelos fisicamente saudaveis (150-
300 mg).

E possivel determinar o nivel sérico da nortriptilina, da amitriptilina e da

imipramina:

— pode ser util nos doentes debilitados em quem os niveis terapéuticos podem ser atingidos com
doses relativamente baixas.

Antidepressivos triciclicos

» A escolha do antidepressivo triciclico depende:
— Dos problemas médicos presentes,
— Da natureza dos sintomas depressivos,
— Da eventual resposta anterior a estes farmacos.

* Os efeitos anticolinérgicos sao a causa mais frequente de
efeitos laterais.
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Antidepressivos triciclicos

* A amitriptilina, pode prescrever-se quando:
— Insdnia.
— dor neuropatica.

* A nortriptilina tem menos efeitos anticolinérgicos. Mais util quando:
— Risco de retencdo urinaria,
— Motilidade intestinal diminuida,
— Estomatite,

— Tratamento com outros farmacos anticolinérgicos:
* risco de desenvolver delirium anticolinérgico.

Outras questoes

O seu efeito demora varias semanas a produzir-se:
— nos doentes em cuidados paliativos é inconveniente.

Os psicoestimulantes, como o metilfenidato, tém um efeito mais répido.

Pode associar-se o metilfenidato aos antidepressivos primarios, suprimindo-
o depois quando o antidepressivo produzir o seu efeito.

Porém, dada a “exaustdo vital” de muitos doentes em cuidados paliativos a
resposta ao metilfenidato obtém-se apenas numa minoria de doentes.
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Duracao do tratamento

* Deve ser mantido em doses correctas por 2 a 3 semanas:

— se ndo houver resposta apropriada deve ser alterado.

* ApOds a resolucao da depressao, o tratamento deve continuar por pelo
menos 4 a 6 meses e depois retirado progressivamente.

Cetamina

* Tem um efeito antidepressivo rapido.
* Dose Unica de 500 pg/Kg IV em 40 minutos:

— Até 70% dos doentes responderam, com melhoria em horas.

— A duragdo do beneficio dura geralmente sé uma semana.

* Deve ser considerado um tratamento experimental.
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Aumento do antidepressivo

(adicionar outra medicacdo ao antidepressivo)

Aumento do antidepressivo em curso com aripiprazol (inicio a
2,5 mg/dia, com aumento até 15 mg/dia);

Aumento com bupropiom;
Mudanc¢a para bupropiom.

Aumento do antidepressivo

* O aripiprazol foi mais eficaz do que a mudanca para
bupropiom, com remissoes de 28,9% vs. 19,3%.

* O aumento com bupropiom resultou em 28,2% de remissoes,
mas com mais quedas.

* O risco de quedas do grupo de aumento com aripiprazol em
relacdo ao do aumento com bupropiom foi de 0,59 (IC 95%,
0,38 a 0,92; p=0,02).




