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RESUMO: A depressao infantil ¢ uma patologia cada vez mais freqiiente
e deve ser tratada, pois pode causar sérios danos futuros além de
comorbidades. O tratamento medicamentoso com Inibidores Seletivos de
Recaptacdo de Serotonina (ISRS) ¢ muito utilizado por apresentar os
menores efeitos adversos em relacao as outras classes de medicamentos.
Esse trabalho se propde a levantar os riscos da utilizacdo dos ISRS para
tratamento de transtornos depressivos em criangas ¢ adolescentes e
apontar o farmaco com menor toxicidade para esses casos. A
metodologia utilizada baseou-se em revisao da literatura em base de
dados cientificos como o Medline e o Scielo, a partir da andlise de
estudos clinicos randomizados e metanalises. Verificou-se que alguns
antidepressivos ISRS podem causar sérios efeitos adversos, sendo os
mais relevantes as ideagdes e comportamentos suicidas. Dentre os ISRS,
a Paroxetina continua sendo um objeto de discussdes e contradi¢des
devido a eficacia e os riscos de incidéncias suicidas; a Fluvoxamina, o
Escitalopram e a Venlafaxina apesar da eficacia necessitam de novos
estudos devido a seu recente ingresso no mercado. Concluindo, a
Fluoxetina e a Sertralina sdo os unicos antidepressivos ISRS que até o
momento tém mostrado seguranca terapéutica e com menor incidéncia de
efeitos adversos, representando, portanto, os farmacos que apresentam
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menores riscos para as criancas e adolescentes.
Palavras-chave: Inibidores Seletivos da Recaptacdo de Serotonina.
Depressao. Toxicidade.

ABSTRACT: Depression involving the young population has increased
significantly over the last decade. Selective serotonin reuptake inhibitors
(SSRIs), widely used as an anti-depressive agent, are known to cause less
severe adverse effects when compared to other antidepressants. The aim
of this study was to point out the risks and toxicity related to use of
SSRIs to treat depression in children and teenagers. Data collection
involved Web Search through Medline and Scielo as well as randomized
controlled trials and meta-analysis. SSRIs were found to cause serious
adverse effects, inducing patients to try suicide. Among the SSRI drugs,
fluoxetine and sertraline are to date the only antidepressants with
therapeutic efficacy, showing lower incidence of adverse effects, and,
therefore, lower therapeutic risks for children and teenagers. Although
fluvoxamine, escitalopram and venlafaxine were reported as efficient
antidepressants, further studies are needed to investigate such activity
since they are drugs recently available on the market.

Key-words: Selective Serotonin Reuptake Inhibitors. Depression.
Toxicity.

INTRODUCAO

Atualmente a depressdo em criancas e adolescentes ¢ considerada
comum, debilitante, recorrente, envolvendo um alto grau de morbidade,
mortalidade e conseqiientemente representando um sério problema de
Satide Publica (MINISTERIO DA SAUDE, 2006).

Criancas e adolescentes deprimidos costumam apresentar altas
taxas de comorbidade, transtornos de ansiedade e de conduta. Dentre
varios sintomas o suicidio ¢ o mais grave e torna-se cada vez mais
presente no comportamento de criancas e principalmente adolescentes
(COUTINHO et al., 2003).

Entre as opgdes de tratamento medicamentoso destacam-se os
Antidepressivos Inibidores Seletivos da Recaptagdo de Serotonina (ISRS)
muito utilizado pelos médicos por apresentar os menores efeitos adversos
em relacdo as outras classes de antidepressivos para esse publico
(GARLAND, 2004; LIMA, 2004).
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Em recentes publicacdes essa classe de medicamento foi advertida
pelo Food and Drug Administration (FDA) e pelo Comité de Seguranca
de Medicamentos (CM) por causar possiveis ideagdes € comportamentos
suicidas durante tratamento de transtornos depressivos em criangas e
adolescentes (MEDICINES, 2006; FDA, 2004).

Considerando os relatos de baixa toxicidade dos ISRS e a
recomendacao recente do FDA sobre os riscos de uso destes agentes em
criangas, esse trabalho se propde a levantar os fAirmacos antidepressivos
do grupo dos ISRS com menores incidéncias de riscos para utilizagdo em
criangas e adolescentes e apontar o firmaco com menor toxicidade para
€sses casos.

OBJETIVO

Levantar, através de revisdo da literatura em base de dados os
riscos da utiliza¢ao dos antidepressivos da classe do ISRS para tratamento
de transtornos depressivos em criangas e adolescentes e apontar o firmaco
com menor toxicidade para esses casos.

METODOLOGIA

A metodologia utilizada baseou-se em revisao da literatura em
base de dados cientificos como o Medline e o Scielo, a partir da analise de
estudos de revisdo, ensaios clinicos controlados randomizados e
metanalise nos idiomas, portugués, espanhol e inglés que avaliaram
comparativamente o uso de ISRS em criancgas e adolescentes e os riscos
envolvidos na utilizagdo destes medicamentos até 2007. Utilizaram-se os
seguintes descritores isolados e/ou cruzados ente si: Depressao; ISRS;
Inibidores seletivos de recaptagcdo de serotonina; Criancas; Adolescentes;
Fluoxetina; Citalopram; Paroxetina; Sertralina; Fluvoxamina, e
Toxicidade.

Além disso, buscaram-se informagdes em livros de farmacologia,
terapéutica e areas afins com data de publicacdo a partir de 1998. Foram
também selecionados textos selecionados na Web e inclusos na anélise
apenas aqueles que apresentavam o nome do autor e a referéncia
bibliografica da fonte desde que fossem também referentes a ensaios
clinicos, revisdes e metanalises.
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RESULTADOS

Depressio em criangas e adolescentes:

Os transtornos depressivos constituem um grupo de doengas com
crescente incidéncia na populacdo geral e desde a década de 90 vem
ocupando uma posicao de destaque entre as patologias da saude publica,
sendo considerada a quarta doenga com maior custo para tratamento. De
acordo com a Organizagdo Mundial da Saude (OMS) em 2010 os
transtornos depressivos s6 perderdo o primeiro lugar para as doengas
cardiacas graves e no ano de 2020 sera a segunda moléstia que mais
afetard os paises desenvolvidos e a primeira em paises em
desenvolvimento (MINISTERIO DA SAUDE, 2006).

Um fendmeno que tem chamado a aten¢do de varios autores ¢ a
alta incidéncia de depressao acometendo criangas e adolescente
originando um quadro clinico precoce. Apesar de inexistir uma defini¢ao
consensual para a depressao infantil, pode-se afirmar que se trata de uma
perturbagdo organica que envolve varidveis biologicas, psicoldgicas e
sociais (FINDLING et al., 2002).

O interesse cientifico pelos transtornos depressivos em criangas
comegou ha trinta anos atras, pois até meados de 1970 se acreditava que a
crianga ndo poderia ser afetada por essa enfermidade por possuir uma
estrutura de personalidade imatura e também ndo possuir problemas
vivenciais. A existéncia da depressdo em criangas e adolescentes foi
oficialmente reconhecida a partir de 1975 pelo Instituto Nacional de
Satde Mental dos EUA (NIMH) e tem atraido um interesse crescente de
pesquisadores (BAHLS, 2002).

A depressao ¢ uma doenca freqlientemente caracterizada por
episodios de longa duragdo, alta cronicidade, recaidas, recorréncias,
prejuizo psicossocial, fisico e alta incidéncia de suicidio (ANGST, 1999).
Segundo o Manual de Diagnoéstico e Estatistico de Transtornos Mentais
(DSM-1V) os sintomas basicos de um episddio depressivo sao 0os mesmos
nas trés faixas etarias, mas com sintomas caracteristicos e especificos para
cada idade (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 1994).

No entanto, conforme a classificacdo Internacional das doencas
(CID-10) os transtornos depressivos sao tratados de formas idénticas em
todos os grupos etarios (OMS, 1993).

Na crianga com até sete anos de idade a manifestacdo clinica de
depressao ¢ representada por fadiga, ansiedade, fobia, agitacdo
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psicomotora ou hiperatividade, irritabilidade, diminuicdo do apetite,
alteracdao do sono e inexisténcia de ideagao suicida.

Na faixa etaria de 7 a 12 anos, o humor depressivo ¢ verbalizado
como tristeza, irritabilidade ou tédio, choro facil, apatia, anedonia, baixo
autoestima, insOnia, isolamento, fobias e desejos de morrer. Enquanto no
adolescente a depressdo caracteriza-se por irritacdo, perda de energia,
apatia, desinteresse, sentimentos de desesperanca, retardo psicomotor,
hipersonia, alteracdo do apetite e peso, isolamento, dificuldade de
concentracdo e principalmente tentativas de suicidio (GOODYEAR,
1997).

Apesar de sua existéncia reconhecida, a depressdo na crianga e
adolescente continua sendo um desafio para os profissionais que lidam
com essa problematica principalmente quanto ao seu diagnostico, pois
enfrentam a resisténcia dos pais em reconhecer no filho um potencial
depressivo, as dificuldades das proprias criancas em relatar
espontaneamente seus sentimentos € a manifestacdo da sintomatologia
depressiva que ocorre de forma distinta nas diferentes etapas do
desenvolvimento infantil (BAHLS, 2002; ANGST, 1999; GOODYEAR,
1997).

Ha mais de trinta e sete anos atras os estudos de Rutter, Tizard e
Whitmore (1970) ja apontavam uma tendéncia depressiva em torno de 1%
em criangas na faixa etaria de 10 anos, no entanto na época seu trabalho
ndo obteve muita repercussao (RUTTER et al., 1970).

ApoOs dezesseis anos, Rutter (1986) retoma suas pesquisas e
verifica que os quadros depressivos sdo muito mais prevalecentes na
adolescéncia do que na infancia. Ciccheti e Toth (2000) e Goodyear
(1997) confirmaram essas estatisticas de prevaléncia do transtorno
depressivo em adolescentes entre 1,8% e 8,9% .

Nas tultimas décadas os dados epidemioldgicos t€ém demonstrado
uma maior incidéncia de sintomas depressivos a medida que a idade
aumenta, ou seja, ocorrendo uma prevaléncia durante a adolescéncia (10-
15 anos) e uma redugdo na faixa etdria de maior idade (16-17 anos). A
predominancia dos sintomas depressivos ocorre entre estudantes
adolescentes principalmente no género feminino (72,3%) sobre o
masculino (27,7%) e o surgimento dos primeiros sintomas cldssicos
ocorrem na idade dos 12 aos 15 anos de idade (FEIJO et al., 1997;
ROBERTS et al., 1995).

Estudos norte-americanos relatam uma incidéncia da depressao de
aproximadamente 0,9% em criangas de até¢ 7 anos de idade, 1,9% em
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criangas de 7 a 12 anos ¢ 4,7% em adolescentes (KASHANI et al., 1987).

Na adolescéncia a relacdo depressdao-suicidio ¢ bastante
significativa sendo que a grande maioria dos adolescentes suicidas (94%)
J& apresentava problemas psiquidtricos depressivos anteriormente (51%)
colocando o suicidio juvenil entre um dos maiores responsaveis (entre as
doencas cardiovasculares e cancer) por mortes de jovens na faixa etaria de
15 a 19 anos. Os atos suicidas estdo relacionados com crises depressivas
agudas e acontecimentos marcantes na vida do adolescente como perdas,
crises interpessoais com familia ou amigos, fatores estressores
psicossociais, abuso fisico ou sexual, problemas legais ou disciplinares
(VERSIANTI et al., 1999).

Tanto no Brasil quanto em outros paises os suicidios de criangas,
adolescentes ou de adultos sdo raramente noticiados, pois os familiares os
encobrem na tentativa de preservar a vitima e de proteger-se de uma dor
maior, por conta desse infortunio.

Os Inibidores Seletivos da Recaptaciao de Serotonina (ISRS):

O uso de psicofarmaco na infancia e adolescéncia vem se tornando
mais freqiiente com a disponibilidade de novos medicamentos e o
crescente conhecimento sobre diagnostico de transtornos emocionais
nessa faixa etaria (RIDDLE, 1995).

A farmacocinética estd relacionada com o processo bioldgico e
suas interferéncias e alteracdes na concentragdo de farmacos nos tecidos e
fluidos corporais, sendo que durante o crescimento da crianga as
mudangas que ocorrem na absor¢do, distribui¢do, metabolizagdo e
excregdo dos medicamentos podem afetar o fornecimento deste aos
tecidos-alvo.

Criangas e adolescentes possuem um metabolismo mais rapido
pelo figado e uma filtragem glomerular aumentada, devido a esses fatores
freqlientemente necessitam de doses mais altas por peso do que adultos
para conseguir resultados terapéuticos e niveis séricos equivalentes
(RIDDLE, 1995).

Na escolha de psicofdrmacos para criancas e adolescentes deve ser
considerado a medicagdo-padrao para a idade com menor risco de causar
efeitos colaterais sérios, a resposta prévia do paciente e a experiéncia do
profissional com o fArmaco prescrito. Em relagcdo a posologia, inicia-se a
terapéutica com doses baixas para abranger criangas e adolescentes que
obtém respostas com pequenas concentragdes € o aumento da dose pode
ser flexivel conforme variagdes individuais, até que alcance o limite
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superior da dosagem recomendada ou ocorra uma diminuicao satisfatoria
dos sintomas ou ainda a ocorréncia de efeitos colaterais que
impossibilitem o aumento da dose (GREEN, 2001). O tratamento
medicamentoso ¢ geralmente feito utilizando-se antidepressivos
triciclicos ou inibidores seletivos de recaptagdo de serotonina (ISRS).

Em 1988, surgiu uma nova classe de antidepressivos, contando
inicialmente com a Fluoxetina e posteriormente com a Paroxetina,
Sertralina e Citalopram. Essa nova classe de antidepressivo denominada
de Inibidores Seletivos da Recaptacdo de Serotonina (ISRS) apresentou
vantagens em relacdo aos antidepressivos convencionais por possuir
tempo de meia-vida prolongado contribuindo assim para uma Unica
administracao didria, baixo risco de toxicidade, ndo promover aumento de
peso, auséncia de reagdes aos alimentos, menores incidéncias de efeitos
colaterais (anticolinérgicos e cardiovasculares) e menor risco de letalidade
com superdosagem. Todas essas alteracdes farmacocinéticas conferiram
sucesso, comodidade e maior adesdo dos pacientes submetidos a
tratamento medicamentoso para depressdo utilizando ISRS (GILMAN,
1996).

Os efeitos adversos mais freqiientes dos ISRS sdo os distarbios
gastrointestinais: diarréia, vOmitos, dispepsia e nauseas, com menor
freqliéncia: cefaléias, agitacdo, panico, insoOnia, disfungdo sexual,
sintomas extrapiramidais (distonia, acatisia e tremores). A ingestdo de
altas doses (overdose) apresenta baixo risco de toxicidade sendo
relativamente seguro em pacientes com forte potencial para uso excessivo
de substancias (IA et al., 2000).

Antidepressivos Triciclicos:

O primeiro composto precursor dos antidepressivos triciclicos foi
sintetizado por Thiele e Holzinger em 1891. Os vérios derivados desse
composto apenas foram testados na década de 1940, como possiveis anti-
histaminicos. Dentre esses composto, a Imipramina foi utilizada por Kuhn
primeiramente como neuroléptico e apesar do insucesso nessa terapéutica
foi observada a melhora acentuada dos sintomas depressivos dos
pacientes esquisofrénicos. Perante melhoria do quadro clinico secundario,
a Imipramina passou a ser testada como antidepressivo. O resultado desse
estudo foi apresentado no II Congresso Internacional de Psiquiatria, em
1957 na Suiga e posteriormente suas caracteristicas farmacocinéticas e
farmacodinamicas foram bem estabelecidas. A descoberta da Imipramina
diminuiu gradativamente a utiliza¢do da eletroconvulsoterapia (ECT),
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hoje reservada essencialmente aos casos de depressdo resistentes a
farmacoterapia ou em casos de contra-indicagdo do tratamento
medicamentoso. Dentre os Antidepressivos Triciclicos destaca-se a
Imipramina, Amitriptilina, Nortriptilina e Clomipramina que por muitos
anos foram os psicofdrmacos mais utilizados na infancia e adolescéncia
no quadro de depressao, provocando efeitos adversos como: boca seca,
sedagdo, visdo turva, aumento do apetite e distirbios gastrointestinais
sendo necessario ao inicio do tratamento exames de eletrocardiograma,
uréia, creatina, transaminases oxaloacética e piruvica, além do
monitoramento a cada seis meses. Devido ao periodo de laténcia de 15-
30 dias, aos efeitos adversos em criangas e adolescentes ¢ ao controle/
prevencdo durante toda a terapéutica, tornou-se evidente a necessidade do
desenvolvimento de outra opc¢do farmacoldgica que garantisse um
farmaco mais toleravel, seguro e eficaz para essa patologia (GREEN,
2001).

E em 1988 surgem os Inibidores Seletivos de Recaptacdo de
Serotonina (ISRS) que inicialmente supera todas as expectativas, mas que
ainda requer cautela quando prescrito para criancas e adolescentes em
longo prazo (GILMAN, 1996).

DISCUSSAO

Os resultados serdo apresentados de forma comparativa através
dos estudos realizados com os ISRS enfocando a eficacia e riscos no uso
em criangas e adolescentes.

A tabela 1 mostra que o a Paroxetina continua sendo objeto de
estudos, discussdes e contradigdes entre autores sobre sua eficacia e risco
de incidéncias suicidas. Alguns autores confirmam em seus estudos que
pensamentos e tentativas de suicidios sdo mais freqiientes aos usuarios de
Paroxetina, sendo assim contra-indicam em criangas ¢ adolescentes
devido ao crescente risco de suicidios (WOOLTORTON, 2003;
AURSNES et al., 2005).

O uso da Paroxetina foi advertido desde 11 de junho de 2003 pela
ANVISA/SNVS contra-indicando-a em criangas ¢ adolescentes abaixo de
18 anos, entretanto continuam os estudos testando-se doses menores que
as convencionais (10 mg/d ou 12,5 mg/d ou ainda 25 mg/d), mas
persistindo ainda a incidéncias de efeitos adversos (BRACONNIER et al.,
2003; TRIVEDI, 2004).

O uso de Citalopram ocasionou uma diminui¢do significativa nos

168

Revista UNINGA, Maringd — PR, n.20, p.xx-xx, abr./jun. 2009



BEGNAMI, A.F.; MIALHE, F.L. Riscos da utilizagdo de inibidores seletivos da recaptagdo de serotonina em criangas e adolescentes

sintomas depressivos apos 6 a 8 semanas de uso (SHIRAZI;
ALAGHBAND-RAD, 2005; WAGNER et al., 2004), no entanto a sua
efetividade terapéutica ainda ¢ desconhecida (tabela 2).

O Escitalopram, um novo ISRS demonstrou-se mais eficaz que o
Citalopram, no entanto houve ocorréncia de uma tentativa de suicidio,
assim a sua efetividade e toxicidade continuam sendo investigadas e
analisadas (tabela 3).

A tabela 4 demonstra que o uso de Fluoxetina diminuiu os
sintomas depressivos comparada ao placebo apods oito semanas, sem
relatos de efeitos adversos significantes para a dose fixa de 20 mg/d
(EMSLIE et al., 1997).

March et al. (2004) verificaram a melhora dos sintomas
depressivos, quando associada a terapia cognitiva, mostrando-se
favoravel.

Com a dosagem de 10-60 mg/d foi relatado melhora clinica e sem
incidéncia suicida sendo considerada esta dosagem bem toleradas e
segura para criancas e adolescentes (EMSLIE et al., 2004; NILSOON,
2004).

Devido ao menor indice de efeitos colaterais, melhora dos
sintomas depressivos e auséncia de tentativas e pensamentos suicidas, a
Fluoxetina ¢ considerada pelos autores entre os ISRS a mais indicada para
criancas e adolescentes.

A Sertralina, conforme demonstrado na tabela 5 ¢ bem tolerada em
doses de 50/ 200 mg/dia em tratamentos de 5 & 24 semanas apresentando
reducdo dos sintomas depressivos (ALDERMAM, 1996; KOCHMAN et
al., 1997), além disso também se demonstrou segura quando ingerida em
altas doses de 117 & 727 mg/d, em casos de overdoses (SCHIWARTZ,
ANDERSON, 1996; KOCHMAN et al., 1997). Foram realizados
questionarios de satisfacdo do tratamento depressivo em adolescentes
submetidos a terapia medicamentosa com Sertralina associada a terapia
cognitiva resultando em um alto grau de satisfagdo dos pacientes,
concluindo que a satisfagdo do paciente favorece a adesdo ao tratamento e
conseqiientemente na eficacia da terapéutica.

A Sertralina juntamente com a Fluoxetina sdo os tnicos
medicamentos que tem demonstrado significancia superior ao placebo em
testes clinico dublo-cego controlado, € com menores incidéncias de
efeitos colaterais, toxicidades e tendéncias suicidas, sendo assim os ISRS
mais seguros ¢ preferencial para essa populacdio em estudo
(ALDERMAN, 1996; DUDLEY, 2005).
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TABELA 1. Trabalhos sobre Paroxetina, selecionados conforme critério nas bases

PUBMED e LILACS.
Referéncia Amostras Resultados
n=130 Bem tolerada e eficaz em redugdo de
R sintomas depressivos.
Findling et 6-17 anos A dosc 10me/dia é ofi .
al., 2002 Doses 10-20 mg/dia ose 10mg/dia ¢ eficaz para criangas e

Durante 8 semanas

adolescentes, e 20mg para pacientes nao
responsivos a dose menor.

Braconnier et

n= 121 adolescentes
12-20 anos
Paroxetina 20-40mg (n=63)

Efeitos colaterais e reagdes adversas sao
mais freqlientes com Clomipramina.
Ambos exibiram uma eficacia similar em
adolescentes depressivos, mas sendo

al., 2003 Clomipramina 75-150mg (n=58) necessario maior controle dos efeitos
Durante 8 semanas adversos da Clomipramina.
ISRS preferencial a esse grupo etério.
Comunicado SNVS/ANVISA sobre o . . .
Lo Proibe o uso de Paroxetina em criangas e
ANVISA, aumento de incidéncia de comportamento .
L . adolescentes abaixo de 18 anos no
2003 suicida em criangas e adolescentes com . R
. . tratamento antidepressivo.
idade abaixo de 18 anos.
n=378 com Paroxetina Os pensamentos suicidas, as tentativas de
n= 285 com placebo suicidios e auto-flagelo sdo mais freqiientes
Wooltorton, 5,3% de 378 > episodios suicidas aos usuarios de Paroxetina.
2003 (pensamentos e tentativas) Paroxetina ¢ contra-indicada para pacientes

2,8% de 285 > episodios suicidas
(pensamentos e tentativas)

menores de 18 anos, devido aos riscos de
suicidios.

Trivedi et al.,
2004

447 adultos

idade maior que 18 anos
Paroxetina 12,5mg/d (n=156)
Paroxetina 25mg/d (n=154)
Placebo( n=149)

Durante 8 semanas

As doses de 12,5 e 25mg/d, menores que
as doses convencionais prescritas por
profissionais da satide apresentaram
significantes efeitos antidepressivos.

Aursnes et al.,
2005

Levantamento randomizado com 16

estudos envolvendo Paroxetina e Placebo.

Recomendagdes de restri¢ao ao uso de
Paroxetina para criangas ¢ adolescentes
devido ao crescente risco de suicidios.

TABELA 2. Trabalhos sobre Citalopram, selecionados conforme critério nas bases
PUBMED e LILACS.

Referéncia

Amostras

Resultados

n=30 criangas/adolescentes

N 8-17 anos Eficiente no tratamento de depressio
;g(l)rsa zi & Alaghband-rad, Doses 10-40 mg/dia, durante 6 infantil.
semanas
n= 174 criangas Eficiente e seguro, reduzindo os sintomas
7-11 anos depressivos.

Wagner et al., 2004

Doses 20-40 mg/dia,
Durante 8 semanas

Reagdes Adversas: rinite, nduseas e dores
abdominais.
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TABELA 3. Trabalhos sobre Escitalopram, selecionados conforme critério nas bases

PUBMED e LILACS.
Referéncia Amostras Resultados

n.total=506 O novo ISRS revelou-se mais eficaz no
Azorin et Escitalopram n= 169 tratamento que Citalopram.

al., 2004 Citalopram n=171 Menor tempo de laténcia e maior magnitude
Placebo n= 166 dos efeitos antidepressivos.
n= 264 (crianas e Ocorréncia de uma tentativa de suicidio com
adolescentes) . . .
Escitalopram e duas tentativas com pacientes
Wagneret  6-17 anos tratamento placebo
al., 2006 Dose 10-2- mg/d (n=131) P '

Placebo ( n=133)
Durante 8 semanas

Bem tolerado nessa faixa etaria, entanto sem
diferenca significante.

TABELA 4. Trabalhos sobre Fluoxetina, selecionados conforme critério nas bases
PUBMED e LILACS.

Referéncia

AMOSTRA

RESULTADO

n= 96 criangas/adolescentes
7-17 anos

Pacientes responderam melhor ao

flmsllgeggt Dose fixa 20 mg/d (n=48) tratamento com fluoxetina.
? Placebo (n=48) Eficaz comparada com placebo.
Durante 8 semanas
n=439 criangas/adolescentes
12-17 anos Tratamento somente com fluoxetina mostrou-
Dose 10-40 mg/d se superior ao placebo e a terapia cognitiva.
March et . L . .
Dose 10-40 mg/d associada a A combinagdo de fluoxetina com terapia
al., 2004 . o . . ~
Terapia Cognitiva cognitiva mostrou-se favoravel com redugao
Terapia Cognitiva dos sintomas depressivos.
Durante 20 semanas
Emslie et n= 40 crianas/adolescentes Doses bem toleradas e prolongam a
Doses 20-60 mg/d SO . .
al., 2004 reincidéncia de sintomas depressivos.
Durante 51 semanas
191=136aﬁglsngas/adolescentes Nao houve relatos suicidas no grupo tratado e
Nilsoon, y _ no grupo placebo.
2004 Dose fixa 10-60mg/d (n=49) A dose ¢ segura e bem tolerada em criangas e

Placebo (n=47)
Durante 19 semanas

adolescentes.
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TABELA 5. Trabalhos sobre Sertralina, selecionados conforme critério nas bases

PUBMED e LILACS.
Referéncia Amostra Resultado
n= 61 (criangas e adolescentes) Reagdes adversas: desconforto TGI.
Alderman, 6-17 anos Bem tolerada nessa dose.
1996 Doses 50/ 200 mg/d Farmacocinética ¢ similar aos valores em

Durante 5 semanas

adultos.

Kochman et al.,
1997

n= 14 (criangas e adolescentes)
9-14 anos

Doses 50mg/d

Durante 12 semanas

Reacdes Adversas: cefaléia
Bem tolerada e boa eficacia nas redugdes de
sintomas depressivos.

Schiwartz,
1996

52 casos de overdose

13,8 2 19,8 anos

Doses ingestao 727 -686 mg

Dose ingestao 117 — 108 mg (criangas
menores 12 anos)

Overdose resulta em pequena toxicidade:
letargia e estimulagdo SNC.
Mais segura que Antidepressivos Triciclicos.

Kochman et al.,

01 caso de overdose
Tentativa de suicidio

Reagdes Adversas: suave estimulagdo SNC,
suaves vertigens, nauseas, desconforto TGI.

1997b 13 anos Totalmente segura quando ingerida em largas
Ingestdo 1400mg doses.
n=221

Rynn, 2003

n=107 criangas ( 6-11 anos)
n=114 adolescentes (12-18 anos)
Dose 50/200 mg/d

Durante 24 semanas

Reagdes Adversas: cefaléia, nauseas e insonia.
Efetiva na redugdo dos sintomas depressivos
nessa faixa etaria.

Bem tolerada.

Wagner et al.,
2004

n= 376 (criancas e adolescentes)
6-17 anos

Dose 50/200 mg/d (n=189)
Placebo n=187

Durante 10 semanas

Efeitos adversos sdo doses limitantes: insonia,
diarréia, vOomitos, agitagao.

Doses baixas sdo seguras e bem toleradas
durante curto periodo de tratamento.

Dudley, 2005

Questionario de Satisfagdo do
Tratamento Depressivo no
Adolescente.

Terapia cognitiva

Terapia com Sertralina

Terapia Combinada

Alto grau de satisfagdo dos pacientes com a
terapia medicamentosa com Sertralina.

Na eficacia de um tratamento deve-se incluir o
grau de satisfagdo do paciente.

CONCLUSAO

Apesar do progresso da industria farmacéutica e da terapéutica
medicamentosa a psicofarmacologia da crianca e adolescente continua
sendo uma area com muitas incognitas.

Os parametros utilizados para diagnosticar, prescrever, determinar
a duragdo e manutencdo do tratamento entre outros fatores terapéuticos
continuam sendo baseados no tratamento com pacientes adultos, no
entanto os quadros de depressao nesses trés grupos etarios possuem
diferencas fisiologicas e comportamentais.

No tratamento medicamentoso com ISRS para depressio em
criancas e adolescentes, a Fluoxetina e a Sertralina sdo os uUnicos
medicamentos antidepressivos que tem demonstrado significancia
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superior ao placebo em testes clinicos duplo-cego controlado e com
menor incidéncia de efeitos adversos, sendo, portanto os farmacos que
apresentam menores riscos para esse publico.

A Paroxetina continua sendo um objeto de discussdes e
contradi¢des sobre sua eficacia e risco de incidéncias suicidas. O ISRS,
Escitalopram demonstrou-se superior ao placebo em testes controlados
duplo-cego reduzindo os sintomas depressivo em criangas ¢ adolescentes
e sem incidéncia de efeitos adversos, no entanto necessita de estudos a
longo prazo devido a seu recente ingresso no mercado.

A associacao entre uso de ISRS ¢ suicidios e suas dimensdes ainda
sdo fatores controversos e os estudos clinicos atuais sdo insuficientes para
a determinagao taxativa dessa associacao devido ao tamanho reduzido das
amostras e diferencas de metodologia entre outras limitagdes.

No entanto ¢ aconselhavel que haja cautela sobre a prescricdo de
ISRS em criangas e adolescentes enquanto ndo sejam realizados ensaios
clinicos em longo prazo para comprovar a sua eficdcia, toxicidade,
reacdes adversas e os beneficios no tratamento a longo prazo de
depressao em criangas e adolescentes.
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