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Introducéo

A infeccdo pelo HIV/Aids é freqlientemente associada a transtornos psiquiétricos. Dentre eles, a depressdo é o
mais comum. O diagndstico e o tratamento dos transtornos depressivos sdo fundamentais para melhorar a qua-
lidade de vida desses pacientes. Esta revisio tem como objetivo sintetizar e discutir os resultados mais impor-
tantes da literatura a respeito das particularidades do tratamento dos transtornos depressivos em individuos
infectados pelo HIV. S&o discutidos aepidemiologia, o quadro clinico, ainfluéncia dadepressdo naevolucdo da
infeccdo, o tratamento farmacol 6gico com antidepressivos, testosterona e psicoestimulantes e a interagdo far-
macol dgica entre os antidepressivos e benzodiazepinicos e as drogas antivirais. Conclui-se que o tratamento
antidepressivo nessa populacdo é eficaz, seguro e ndo promove imunossupressao nos individuos afetados.

HIV. Aids. Depressdo. Antidepressivos.

HIV/AIDS infection is frequently associated with psychiatric disorders, especially depression. The diagnosis
and treatment of depression are essential to improve quality of lifein these individuals. Thisreview intendsto
summarize and discuss the most important results in the literature about the treatment of depression in HIV-
infected individuals. The epidemiology, clinical presentation, contribution of depression on HIV infection,
pharmacological treatment with anti depressants, testosterone, and psychostimulant drugs, and pharmacol ogical
i nteractions between antidepressants, benzodiazepines, and antiviral medications are discussed. The conclusion
drawn from this study is that the treatment of depression in this population is effective, safe and does not
promote immunosupression.

HIV. AIDS. Depression. Antidepressive agents.

HIV (human immunodeficiency virus) em todo o mundo.®

Em 1981, o Centro de Controle de Doengas (“ Centers for
Disease Control” —CDC) — érgéo dos Estados Unidos que cen-
traliza as normas e as agdes relacionadas as doengas — notifi-
cou, pelaprimeiravez, aocorrénciade doengas que, retrospec-
tivamente, foram classificadas como manifestagcbes da Aids
(sindrome da imunodeficiéncia adquirida).t

Essa doenca caracteriza-se por um transtorno daimunidade
celular, resultando em uma maior suscetibilidade a infeccfes
oportunistas e neoplasias.?

A Organizagdo Mundial da Salide (OMS) estima que apro-
ximadamente 36 milhdes de pessoas estejam infectadas pelo

No Brasil, o Ministério da Salde contabiliza 184 mil casos
de Aids notificados desde o inicio da epidemia.®

A Aidstem setornado objeto deinteresse por parte de psiqui-
atras, psicologos e outros profissionais de salide mental essenci-
almente por duasrazdes: o tropismo do HIV pelo sistemanervo-
so central (SNC) e o impacto psicologico do diagnostico e da
evolucdo dainfeccdo nosindividuos afetados. Diante disso, de-
senvolveram-se duas grandes &reas de interesse. A primeirasi-
tua-se nos limites da psiquiatria e da neurologia e tem como
foco deinteresse as conseguiéncias clinicasdaacdo do HIV ede
outras patologias associadas (p. ex., neurotoxoplasmose e

Fonte de financiamento e conflito de interesses inexistentes.
Recebido em 5/2/2001. Revisado em 6/3/01. Aceito em 19/3/2001.
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neurocriptococose) no cérebro. A segunda situa-se nos limites
entre apsiquiatria, apsicologiae as ciéncias sociais e estuda as
reactes psicol agicas, as complicagles psiquiatricas dainfeccdo
e as repercussdes sociais.®

Dentre os transtornos psiquiatricos mais comumente ob-
servados em individuos infectados pelo HIV, a depresséo é
a mais prevalente,® merecendo investigacéo sistematica de
sintomas depressivos nessa populacéo. Essa investigacéo é
fundamental, ja que a depressédo é uma patologia com alto
indice de melhora quando tratada, inclusive em individuos
infectados pelo HIV.

Estarevisdo visadiscutir as particularidades do diagnéstico e
do tratamento da depressio em individuos infectados pelo HIV.

M étodos

Para elaboracdo deste artigo, fez-se umarevisdo sistemética
daliteraturapelo“Medline”, utilizando os descritores*” depres-
s80" e“HIV/Aids’, nos Ultimos sete anos (1993-2000). Foram
encontrados 228 artigos, e selecionados 37. Os artigos eram
incluidos se abordavam epidemiologia ou tratamento. Foram
excluidos artigos que ndo eram de linguainglesa ou que foram
publicados em revistas a que o Brasil ndo tem acesso. Artigos
anteriores a 1993 foram obtidos por meio dasreferéncias bibli-
ograficas dos artigos selecionados pelo “Medline”.

Epidemiologia e fatores derisco

Um estudo com homossexuais masculinos infectados pelo
HIV eassintométi cos observou que 35,5% dosindividuos ava-
liados apresentavam o diagndstico de depressdo ao longo da
vida.” Outros estudos também encontraram prevaléncias ao
redor de 30% a 35% de depressdo ao longo da vida entre ho-
mossexuais masculinos HIV positivos e assintométicos. E im-
portante destacar que esses estudos ndo encontraram diferen-
¢as nas taxas de prevaléncia entre homossexuais masculinos
infectados e ndo infectados. A prevaléncia, no momento da
avaliagdo, de depressdo maior em homossexuai sinfectados pelo
HIV éem torno de duasvezes maior do que napopul agdo geral
e esté dentro da variag&o encontrada em outras doengas croni-
cas (5% a 8%). Em pacientes hospitalizados, essa prevaléncia
é maior, variando de 30% a 40%.8°

Em estudo realizado com uma amostra de usuérios de dro-
gas injetaveis (UDI), observou-se que 43% dos pacientes do
sexo masculino infectados pelo HIV e assintométi cos apresen-
taram o diagndstico de depressdo ao longo da vida.’® Em dois
outros estudos, ao serem admitidos para tratamento, os UDI
apresentavam maior freqiiéncia de episddios depressivos do
gue homossexuai s masculinos. 12

Em estudo que avaliou depresséo e transtornos de personali-
dade, observou-se que, entre os sem diagndstico de transtorno
de personalidade, 28% dos homossexuais masculinos HIV po-
sitivos e 29% dos HIV negativos apresentaram o diagnostico
de depressdo ao longo da vida. Esse nimero cresce para 48%
entre os HIV positivos e 40% entre os HIV negativos quando
apresentam pelo menos um transtorno de personalidade.* Ou
sgja, 0s homossexuais masculinos com algum transtorno de
personalidade apresentaram taxas similares aos UDI.

Depresséo em infectados por HIV
Malbergier A & Schoffel AC

O nuimero de estudos em heterossexuais € pequeno quando
comparado ao nimero de estudos em homossexuais e UDI.
Em um estudo naindia, com umaamostra de homens e mulhe-
res heterossexuais infectados pelo HIV, 40% da amostra apre-
sentavam um transtorno depressivo.™

Em mulheresinfectadas pelo HIV, 26% a 28% daamostraja
haviam apresentado algum episddio de depressdo de inicio
posterior ao conhecimento da sorologia positiva.l>1®

Quando analisados prospectivamente, 10% a 25% dos ho-
mossexuais masculinos infectados apresentardo uma sindro-
me depressiva no periodo de 2 anos.*’

A depressdo maior em pacientes HIV positivos estaassociada
avariosfatores: (1) descoberta dainfecco, inicio dos sintomas
fisicos, progressdo dadoencaedas|limitaces por elaimpostase
as complexas questdes psicossociais envolvidas; (2) invasio do
sistemanervoso central pelo HIV, por infec¢des oportunistas ou
por tumores intracranianos, (3) desencadeamento de episddio
depressivo em populagBesvulnerdvels (homossexuaise UDI ) 518

A Tabela 1 resume os fatores de risco para depressdo, ob-
servados nos estudos analisados, em individuos infectados
pelo HIV:¥®-2

Tabela 1 - Fatores de risco para depressdao em individuos infectados
pelo HIV.

O Disturbio de personalidade e transtorno depressivo prévio
Histéria familiar de depressao

Uso de éalcool e drogas

Sexo feminino

Desemprego

Sintomas relacionados a Aids (emagrecimento, diarréia, manchas na pele)
Multiplas perdas

Pouco suporte social (solidao, conflito social)

Luto

Doenga avangada

Falha terapéutica

O
O
O
O
O
O
O
O
O
O

Individuos com Aids, com pouco suporte social, que tinham
um animal de estimac&o referiam menos sintomas depressivos
do que individuos que ndo tinham animais de estimagdo. Esse
estudo levanta a hipétese de que animais podem também ali-
viar sentimentos de solid&o e carénciaderel acoes pessoai s nessa
populagdo. Todavia, outros estudos s80 necessarios para in-
vestigar umarelagdo causal entre os dois fatores.?

Quadro clinico

O diagndstico de depressdo em pacientes infectados pode
ser dificultado pelo fato de que alguns dos indicadores de de-
pressdo (anorexia, fadiga, fraqueza e perda de peso) sdo de
pouca valia como critério diagnéstico em algumas fases da
doenca (especialmente na fase avancada), j& que os sintomas
fisicos debilitantes podem mimetizar taisindicadores. Portan-
to, aavaliacdo dos sintomas de depresséo deve ser criteriosae
atenta ao estégio da doenca.

A Tabela 2 mostra os sintomas afetivos que devem ser valo-
rizados na elaboragéo do diagndstico de depressdo e os sinto-
mas sométicos que podem ser resultado dainfecgdo.

A dificuldade de distinguir sintomas depressivos de sinto-
mas decorrentes da infec¢do pelo HIV é discutida em vérios
estudos. Perkins et a?* concluiram que queixas de fadigaein-
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Tabela 2 - Sintomas depressivos observados em individuos infectados pelo
HIV.

Afetivos Somaticos

Humor depressivo
Perda de interesse
Culpa, desvalorizagao
Desesperanga
Ideagéo suicida

Alteracdes do apetite, perda de peso
Alteracdes de sono

Agitacéo/retardo

Fadiga

sbnia em pacientes HIV positivos assintométicos sdo, prova-
velmente, relacionadas a transtornos psiquicos, possivel mente
depressdo maior, sugerindo que essa patologia seja extensa
mente investigada na presenca desses sintomas. Baker et al®
ressaltam que, apesar de haver multiplos elementos psicosso-
ciais, etiologias organicas devem sempre ser consideradas em
casos de pacientes em estégios avancados.

Em pesquisavisando avaliar marcadores de comprometimen-
to organico e depressdo, Perkins et al,? em uma amostra de
homossexuai s masculinos, tentaram correl acionar a depressao
maior aindicadores de agdo do HIV no SNC eadeficiénciade
vitamina B, ,— em estudos anteriores, a deficiéncia de vitami-
na B, foi associada a depressio” e ainfecgdo pelo HIV.® Ao
final do estudo, concluiram: “na fase assintomatica da infec-
¢do pelo HIV, depressdo maior ndo parece ser secundaria aos
efeitos do HIV no SNC ou a deficiénciade vitaminaB,,”. En-
tretanto, & medida que ainfecgdo evolui, cresce a probabilida-
de de aparecimento de sindromes mentais organicas.

O diagndstico diferencial entre depressio e quadros cognitivos/
demenciais pode ser de dificil redizacdo. O virus HIV produz
mudancas em estruturas como ganglios da base, tdlamo e lobo
frontal que podem levar a transtornos da motivacao e do humor.
Esse processo, no inicio dainfeccdo, tende aser contido pelo pré-
prio organismo, porém, com o avancar dadoenca, o préprio siste-
maimune, pelaliberaco decitocinas, pode contribuir parao apa
recimento dos sintomas de uma sindrome caracterizada por: apa-
tia, inércig, irritabilidade, ateragdes damemoaria, lentidéo cogni-
tiva, sintomas depressivos, abandono das atividades habituais,
mudancas na personalidade e dificuldade em administrar conhe-
cimentos adquiridos.® Esse quadro é conhecido como deméncia
associada ao HIV-1, e os sintomas, principalmente nos estagios
iniciais, podem ser semel hantes ao quadro depressivo.

Nainfec¢do pelo HIV, deve-se atentar também para a indu-
¢do de sintomas depressivos por medicamentos. A Tabela 3
lista 0s medicamentos mais comumente associados ao desen-
cadeamento de sintomas depressivos.?

Tabela 3 - Medicagdes utilizadas no tratamento da infec¢do pelo HIV que
podem induzir sintomas depressivos.

0 Esteréides: mania ou depresséo

O Interferon: depresséo

O Interleucina 2: depresséo, desorientagdo, confusdo mental

0 Zidovudine: mania, depresséo

0 Efavirenz: alteracé@o de concentracéo, depressao, nervosismo, pesadelos

A depressio e a progressdo da infeccdo pelo HIV

A influéncia da depressdo naevolugdo dainfeccdo pelo HIV
€ objeto de vérios estudos, sem todavia haver um consenso.
Em acompanhamento por 8 anos de homossexuais masculi-
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nos infectados pelo HIV, Lyketsos et al* ndo observaram evi-
déncias de que sintomas depressivos fossem fatores de mau
prognostico. Entretanto, Burack et al®! observaram que “sin-
tomas depressivos eram fatores preditivos de um declinio mais
répido dos niveis de linfécitos T CD4+ (um dos marcadores
de progressdo da doenca)”. Esse estudo foi realizado também
em uma populagdo de homossexuais masculinos por um peri-
odo de 5 anos. Estudos mais recentes tém mostrado que a de-
pressio pode ter um impacto na progresséo da infecgéo pelo
HIV, j& que individuos com sintomas depressivos apresenta-
ram, apos 2 anos de seguimento, alteragdes imunol dgicas que
podem apresentar implicagdes clinicas nessa popul agéo.?
Outro estudo em individuos infectados pelo HIV, mas sem
Aids, acompanhados por mais de 7 anos, mostrou associagdo
entre progressdo mais rgpida para Aids e maior niUmero de
eventos estressantes. Também individuos com mecanismos de
negacdo de problemas e baixa satisfacdo com seu suporte so-
cia evoluiram mais rapidamente para Aids. Todavia, esse es-
tudo ndo conseguiu demonstrar associag8o entre sintomas
depressivos e progressdo da doencga.®

A literatura também é controversa a respeito da associacdo
entre os estdgios da infeccdo e os transtornos depressivos. Em
estudo transversal, ndo se encontraram diferencas na preval én-
ciados transtornos depressivos entre 0s pacientes nas diversas
fases dainfecgdo.®

Em outro estudo, 112 pacientes infectados pelo HIV foram
acompanhados por 4 anos em avaliagles semestrais, e ndo se
observou incremento das taxas de depresséo, apesar de ter ha-
vido evolugdo do quadro dainfecgdo com o aparecimento e/ou
piora de sintomas fisicos e também com mortes.®

No entanto, em estudo realizado com UDI, o diagndstico de
depressdo e a gravidade dos sintomas depressivos mostraram-
Se associados ao estagio sintomético dainfecgdo pelo HIV em
homens e mulheres.”® Outros dois estudos encontraram uma
associagdo significativaentre sintomas depressivos e sintomas
fisicos relacionados ainfecgdo pelo HIV. 303

E dificil concluir definitivamente sobre a quest&o. Anali-
sando os resultados dos estudos, alguns ndo encontraram as-
sociagdo entre sintomas depressivos/depressdo e evolugdo da
infeccdo, enquanto outros encontraram aumento da frequién-
cia e dagravidade de transtornos depressivos a medida que a
infecgdo evolui.

Essas diferencas e contradi¢des, observadas nos resultados dos
estudos acima descritos, revelam a dificuldade de generdizagéo
dos achados a0 se estudar as alteracdes psicopatol dgicas em pa-
cientes com comportamento de risco ou infectados pelo HIV.
Além do estagio dainfecco em que se encontra a casuistica, a
heterogenei dade dos individuos que apresentam comportamento
de risco paraainfeccdo pelo HIV tém sempre de ser levada em
conta. O individuo infectado pelo HIV pode ser usuério dedrogas
injetavels, homossexual ou bissexua masculino, homem ou mu-
Iher heterossexual que ndo utiliza preservativos em suas relacBes
sexuais, mulher monogémica infectada pelo seu parceiro, dém
dereceptor de sangue ou hemoderivados. Aspreva énciasdetrans-
tornos depressivos nessas popul agdes sfo diferentes, independen-
temente dos individuos estarem infectados ou ndo.®
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Tratamento

Antes deiniciar a discussdo a respeito do tratamento da de-
pressdo em pacientes infectados pelo HIV, serdo apresentadas,
em linhas gerais, as classes de medicamentos utilizadas parao
tratamento dainfeccdo pelo HIV:

1. inibidores datranscriptase reversa andlogos nucleosideos:
incorporam-se ao material genético (DNA) do virus, resul-
tando em DNA incompleto, incapaz de criar novos virus.
Exs.: zidovudina (AZT), didanosina (DDI), zalcitabina
(DDC), estavudina (D4T), lamivudina (3TC) e abacavir;

2. inibidores da transcriptase reversa ndo-nucleosideos: ini-
bem diretamente a enzima responsével pela conversio do
RNA viral paraDNA, impedindo suaincorporagéo ao ma-
terial genético dacéula Exs.: efavirenz (stocrin), nevirapina
(viramune) e delavirdina (rescriptor);

3. inibidores de protease: agem no ultimo estégio da forma-
¢do do HIV, impedindo a agdo da enzima protease, que é
fundamental para a clivagem da cadeia protéica produzida
pela célula em proteinas virais e enzimas que formar&o o
nucleo de cadaparticulavira. Exemplos: ritonavir (norvir),
nelfinavir (viracept), indinavir (crixivan), saquinavir
(invirase) e amprenavir.

O advento dosinibidores de protease promoveu umamelho-
rasignificativa na eficacia do tratamento dainfec¢do pelo uso
do chamado “coquetel”, que é congtituido da combinacdo de
mais de uma classe de medicamentos.

O tratamento da depressdo apresenta algumas particul arida-
des em pacientes HIV positivos e baseia-se em alguns princi-
pios gerais:*®
* monitorar cuidadosamente a utilizac&o dos antidepressivos,

devido ao risco de que 0 quadro depressivo represente in-
fecg@o cerebral subclinica;

 iniciar com doses baixas e aumenté|as gradativamente para
minimizar efeitos colaterais e melhorar a adeséo;

» considerar a possibilidade de manutencéo com doses mais
baixas (os pacientes com HIV/Aids podem, principalmen-
te nos estagios avangados, responder a doses menores que
as utilizadas em individuos higidos);

e aentar paraasinteragdes medicamentosas. Ha possibilida-
de de ateragdes na absor¢do ou na excrecdo de medica-
mentos e de indugdo, inibi¢do e competicdo pelo metabo-
lismo por enzimas do citocromo P450, especialmente afa-
milia 3A3/4;

» escolher medicamentos com menos efeitos adversos ou
cujos efeitos sejam benéficos para o paciente (por exem-
plo, constipacdo para pacientes com diarréia ou sedacdo
para pacientes insones);

» atentar paraosefeitosanticolinérgicos dos antidepressivos;

e ter atencdo com os anti-retrovirais que o paciente venha
utilizando, devido as interacGes dos antidepressivos e ben-
zodiazepinicos com essas drogas.

No inicio da década de 90, comecaram a ser publicados os
primeiros estudos a respeito da eficacia e da tolerabilidade
dosantidepressivosemindividuosHIV positivos. A imipramina
foi testada, em comparacédo ao placebo, mostrando eficécia
similar aos estudos em pacientes ndo infectados. Os efeitos
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colaterais mais comuns foram relacionados a acao
anticolinérgica como sedacdo, ateragdes cognitivas e tontu-
ra¥ O uso de antidepressivos triciclicos € mais tolerado na
fase assintomatica do que na fase avancada da infecgdo. Os
individuos infectados tendem a ser mais sensiveis aos efeitos
colaterais dos triciclicos do que a populagdo em geral. Reco-
mendam-se, assim, cautelaem suaadministracéo e uso de dro-
gas que tenham menos efeitos anticolinérgicos, como a
nortriptilina. Os triciclicos podem precipitar ou agravar alte-
ragOes cognitivas e até quadros de delirium. O ressecamento
de mucosa provocado por essas medicagdes pode facilitar o
desenvolvimento de candidiase. Entretanto, os triciclicos po-
dem melhorar adiarréia e ainsbnia, sintomas comuns em pa-
cientes infectados pelo HIV. Recomenda-se iniciar o trata-
mento com 25 mg e aumentar gradativamente a dose depen-
dendo da toleréncia do paciente. Se bem tolerados, pode-se
atingir dose de 300 mg de imipramina, amitriptilina e
clormipramina (150 mg para a nortriptilina) por dia.*®

Os inibidores seletivos da recaptura de serotonina (p. ex.,
fluoxeting, sertralina, paroxetina) sdo mais tolerados pel os pa-
cientes. Tém, como efeitos colaterais mais freqlientes, a redu-
¢80 do apetite e do peso, ainsdniae adiarréia A fluoxetina é
usada na dose de 20 mg a 80 mg por dia. A sertralina pode ser
usada em doses de 50 mg a 200 mg por dia, e a paroxeting, de
20 mg a 60 mg por dia.* O citalopram pode ser usado na dose
de 10 mg a 60 mg por dia. A nefazodona também mostrou-se
eficaz em pacientes HIV positivos e com poucos efeitos cola
terais.®* A paroxetinamostrou-setéo eficaz quanto aimipramina
no tratamento da depressdo em pacientes HIV positivos, mas
melhor tolerada, gerando menor indice de abandono de trata-
mento. Dos pacientes que tomaram imipramina, 48% abando-
naram o tratamento contra 20% no grupo da paroxetina e 24%
do grupo-placebo. E importante destacar que o abandono de
tratamento é alto também no grupo que ndo recebeu droga ati-
va. Esse fato € mais frequiente nos estudos em pacientes HIV
positivos do que em estudos em individuos n&o infectados.
Merece destague também que o estagio dainfeccdo pelo HIV
ndo influenciou a taxa de resposta ao tratamento.*

Em um estudo comparando a eficacia dafluoxetinaedo pla-
cebo emindividuosinfectados pelo HIV, observou-se que 74%
dos pacientes tratados com fluoxetina responderam ao trata-
mento contra47 % do grupo-placebo. O estagio dadoencaeda
imunossupressdo também nédo foram fator determinante deres-
posta ao tratamento, e o tratamento com fluoxetina ndo foi as-
sociado a ateragdes na contagem de linfocitos T CD4. Os au-
tores destacam que tanto a alta resposta ao placebo quanto a
ata frequéncia de abandono sugerem que outros fatores pos-
sam estar envolvidos no tratamento da depressdo que ndo a
droga em questéo. Ressaltam também a dificul dade dos paci-
entes detomar mais umamedicacdo, jaque estdo submetidosa
regimes medicamentosos queincluem muitasdrogasem vérias
tomadas diarias.”?

A sertralinatambém foi estudada em pacientes HIV posi-
tivos, mostrando eficécia em 70% da amostra. Dos pacien-
tes, 18% interromperam o uso da medicacéo por efeitos co-
laterais. Os efeitos colaterais mais comuns foram: hiperes-
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timulacdo (18%), nausea (14%), tontura (14%) e insbnia
(14%). Vale destacar que a dose média da sertralinafoi 120
mg, ndo se diferenciando dos estudos em pacientes n&o in-
fectados pelo HIV.#

Os inibidores da MAO sdo evitados por apresentar riscos
graves de interacdo medicamentosa. Litio deve ser prescrito
com cautelaem paci entes com infecgdo por criptosporideo, com
diarréia grave ou perdaimportante de fluidos orgénicos.

O uso de metilfenidato, em um grupo seleto de deprimidos
gue se apresentam apéticos, fatigados, refratérios a outros tra-
tamentos ou que ndo toleram os efeitos colaterais dos antide-
pressivos, tem sido descrito como opgdo terapéutica.** O uso
de psicoestimulantes tem como vantagem, em relacdo aos an-
tidepressivos, o rgpido inicio de acdo (em geral, 2 a3 dias).®

O uso detestosterona paratratamento de sintomas depres-
sivos em pacientes HIV positivos vem sendo estudado mais
recentemente. Essa droga foi proposta a partir de achados
em pacientes infectados pelo HIV tratados com antidepres-
sivos que, mesmo apds melhora do humor depressivo, man-
tinham queixas residuais, como diminuic¢&o dalibido, baixa
energia, perda de peso e de massa muscular. Esses sintomas
lembravam os apresentados por pacientes com diagnéstico
de hipogonadismo que se beneficiavam de reposi¢do com
testosterona. No inicio da década de 90, também foi obser-
vado que a deficiénciadetestosterona é aalteragdo endocrina
mais comum em pacientes infectados pelo HIV.*® Esses fa-
tos levaram ao desenvolvimento de pesquisas com reposi-
¢do de testosterona para homens infectados pelo HIV que
apresentam, além do humor depressivo, diminuic¢éo da libi-
do, fragueza, baixa energia, perda de peso e de massa mus-
cular. Em estudo duplo-cego controlado com placebo, indi-
viduos tratados com injegfes de 400 mg de cipionato de
testosterona a cada duas semanas apresentaram, em relacéo
alibido e & energia, taxas de melhora significativamente
superiores ao grupo tratado com placebo. Em relacéo ao
humor, a diferenca entre os grupos ativo e placebo obteve
nivel de significancia de 8%. Houve também aumento sig-
nificativo do peso no grupo da testosterona. O tratamento
foi bem tolerado, embora alguns efeitos colaterais tenham
sido observados: atrofia testicular (23%), irritabilidade
(22%), acne (19%) e dificuldade de ejaculacéo (10%).4
Wagner et al“® observaram que pacientes tratados com
testosterona que também realizavam exercicios fisi cos apre-
sentavam, comparados aos pacientes que sé recebiam
testosterona, melhora significativamente superior no humor
e namassamuscular. O uso de testosterona tem sido indica-
do tanto para pacientes com niveis séricos baixos quanto
para pacientes com niveis normais.*

Em depressdes graves, quando se necessita uma resposta
imediata, ou em pacientes que ndo toleram o0 uso de antide-
pressivos, a eletroconvulsoterapia (ECT) pode ser uma opgdo
com eficéciaetol erabilidade j&comprovadas em pacientescom
Aids, inclusive em casos de doenga avangada.®

A Figura apresenta um fluxograma sugerido para trata-
mento da depressdo em individuos infectados pelo HIV,
adaptado de Barret.>!
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* ISRS: Inibidor seletivo de recaptura de serotonina.

Figura - Fluxograma sugerido para tratamento da depressdo em individuos
infectados pelo HIV.

A Tabela 4 apresenta um resumo das caracteristicas dos an-
tidepressivos mais utilizados no tratamento da depresso em
pacientes HIV positivos.®

Do ponto de vista clinico, a detecgdo e o tratamento ade-
guado da depressdo podem inclusive alterar o prognostico
do paciente. Um paciente deprimido tende a ndo aderir ao
tratamento, a ndo tomar as medicagbes prescritas e a néo
acatar as orientagdes médicas, além de apresentar risco au-
mentado de suicidio.®®

I nter acdo far macol 6gica entreantidepr essivos e medicactes
antivirais utilizadas no tratamento da infeccéo pelo HIV

Um fator importante naabordagem farmacol égicadadepres-
s80 em pacientes infectados é a possivel interagdo farmacol 6-
gicaentre os antidepressivos e benzodiazepinicos e os medica-
mentos anti-HIV. Todos os inibidores de protease e a maioria
dos medicamentos antidepressivos séo metabolizados por en-
zimas do sistema citocromo P450, principalmente a familia
CYP3A3/4. Os inibidores de protease sdo também inibidores
dessafamiliade enzimas, especialmente o ritonavir. A compe-
ticdo pelas vias metabdlicas e a inibicdo da acdo da enzima
responsavel pelo metabolismo dos medicamentos podem re-
sultar em um aumento das concentracfes séricas, resultando
em um possivel aumento da incidéncia e da intensidade dos
efeitos colaterais desses medicamentos.%42

A poténcia de inibicdo das enzimas da familia CY P3A3/4
pelosinibidoresde protease variade droga paradroga: ritonavir
> indinavir > nelfinavir > amprenavir > sagquinavir.

A nefazodonadeve ser usada com cuidado, poiséum inibidor
potente da enzima CY P3A3/4, sendo contra-indicada em paci-
entes em uso de ritonavir (outro potenteinibidor dessaenzima).
A norfluoxetina (metabdlito da fluoxeting) e afluvoxamina sdo
também inibidores dessa enzima, mas o uso de fluoxetina tem
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Tabela 4 - Caracteristicas dos antidepressivos mais utilizados no tratamento da depresséo em pacientes HIV positivos.

Droga Dose Dose Vantagens Efeitos colaterais mais comuns/
Inicial Terapéutica Consideracdes
Nortriptilina 10-25 mg 50-150 mg Promove o sono Sedacéo e hipotenséo ortostatica
Nivel sérico é util
Imipramina 10-25 mg 100-300 mg Promove sono Sedagéo, xerostomia, hipotenséo ortostatica
Melhora diarréia
Fluoxetina 10 mg 20-80 mg Pouca sedacéo e efeitos colaterais Disfuncéo hepatica: 1 niveis séricos
| apetite
Meia vida longa (metabdlitos ativos)
Sertralina 25-50 mg 50-150 mg Pouca sedacéo e efeitos colaterais Insbnia, nausea, hiperestimulacéo e anorexia
Amitriptilina 10-25 mg 100-300 mg Promove o sono Sedacdo, xerostomia, obstipagao, hipotensdo
ortostatica, delirium
Paroxetina 10 mg 20-60 mg Pouca sedacéo e efeitos colaterais Insbnia, ndusea, anorexia, disfungéo sexual
Venlafaxina 37,5 mg 75-350 mg Pouca sedacéo e efeitos colaterais Nausea e anorexia
Nefazodona 100 mg 300-400 mg Pouca atuagdo em nivel sexual Nausea
Cuidado com ritonavir
Reboxetina 4 mg 4-8 mg Pode ser administrado em individuos com Insdnia
alteracGes cognitivas Disfuncéo hepatica:1 niveis séricos
Mirtazapina 15mg 15-45 mg Promove o sono Sedacéo
Ganho de peso (pacientes emagrecidos) Ganho de peso
Pouca atuagdo em nivel sexual
Citalopram 10 mg 20-60 mg Pouca sedacéo e efeitos colaterais Nausea, ins6nia

sido considerado seguro e eficaz nessa popul agdo.* Citalopram,
sertralina e mirtazapina parecem ser drogas seguras devido ao
baixo potencial de interacdo farmacol égica.

Entre os triciclicos, as aminas terciarias (amitriptilina,
imipramina e clomipramina) sdo metabolizadas (desmetiladas)
pelas enzimas da familia CY P3A3/4 e devem ser usadas com
cautela. A nortriptilina é potencialmente mais segura.

A ervade S8o Jodo e a carbamazepina sdo indutores do me-
tabolismo pelafamilia CY P 3A3/4, podendo diminuir o nivel
sérico dos inibidores de protease.

O uso debenzodiazepinicos, seindispensavel parao tratamento
da depressdo, deve ser recomendado por periodos breves (2 a3
semanas).® A interacdo dos benzodiazepinicos com os inibido-
resde protease é outro fator limitante do uso desses medicamen-
tos, conforme pode ser observado na Tabela 5, sendo que o
lorazepam parece ser 0 mais seguro hessa popul agéo.>

O tratamento psicoterapico da depressdo em individuos
infectados pelo HIV

Existe um nimero muito menor de estudos arespeito do tra-
tamento psicoterapico da depressdo em pacientes infectados
pelo HIV. Vérios estudos discutem técnicas e abordagens psi-

coterdpicas de individuosinfectados pelo HIV de formagené-
rica, citando dindmicas, dificuldades e caracteristicas comuns
a essa populagdo, sem especificar a eficacia e aindicacdo da
psicoterapia para o tratamento da depressdo em si.

Um dos estudos avaliados comparou a psicoterapiainterpes-
soal (mais diretiva) e a de suporte. Ambas foram capazes de
reduzir significativamente os escores de escalas de sintomas
depressivos, embora os resultados obtidos pela psicoterapia
interpessoal tenham sido superiores. Existe uma tendéncia da
literaturade considerar que estratégi as especificas de como li-
dar com a doenca sdo mais eficazes na reducdo de sintomas
ansiosos e depressivos do que outras modalidades.®% As in-
tervengdes especificas caracterizam-se por técnicas de solucéo
de problemas, educacdo em salide, treinamento de técnicas de
relaxamento e suporte emocional.

Outro estudo comparou a eficacia de quatro modalidades te-
rapéuticas diferentes para o tratamento de sintomas depressi-
vos em pacientes infectados pelo HIV: psicoterapia interpes-
soal, cognitiva-comportamental, suportiva e suportiva com o
uso de imipramina por um periodo de 16 semanas. Pacientes
tratados com psicoterapia interpessoal e com psicoterapia
suportivacom imipraminativeram resultados significativamente

Tabela 5 - Interacao farmacoldgica entre benzodiazepinicos e os anti-retrovirais.

AZT DDI DDC D4T 3TC Indinavir Nelfinavir ~ Ritonavir ~ Saquinavir Delavirdina Efavirenz Nevirapina

Alprazolam . . . . . . + . + . + +
Clonazepam . . . . . + . + + + +
Diazepam . . . . . + . + + + L
Estazolam . . . . . + . + + + +
Flurazepam . . . . . + . + + + u
Midazolam . . . . . . . . . . +
Trizolam . . . . . . * . . . +
Zolpidem . . . . . + . + + + +

¢ Nao devem ser co-administrados

+ Potencial interacdo que requer estreito monitoramento, alteracdo da dose ou intervalo de administragdo

® N&o ha interag&o clinica significativa

« Interagbes provavelmente inexistentes ou ndo descritas até o momento
AZT = Zidovudina

DDI = Didanosina

DDC = Zalcitabina

DAT = Estavudina

3TC = Lamivudina
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superiores aos obtidos por outras modalidades terapéuticas.””
Alguns autores consideram a terapia de grupo como a moda-
lidade mais indicada em pacientes infectados pelo HIV. Esse
conceito surgiu baseado nas semelhangas entre as reagdes psi-
coldgicas de pacientes infectados pelo HIV. O grupo propicia
tentativas saudaveis de lidar com a estigmatizagéo e a desespe-
ranga por meio do contato com outros que estdo passando por
situagBes semelhantes e que podem ter desenvolvido estratégi-
as mais positivas e saudaveis que podem servir com exemplo.
Os objetivos do tratamento psicoterpico sao:*

* gjudar o paciente a manter o controle sobre sua vida e as-
sisti-lo no processo de desenvolver habilidades para lidar
de forma positiva com os desafios e as complicacfes de
sua doenca;

» auxiliar o paciente alidar com os sentimentos de raiva, ne-
gacdo, panico e desespero observados em alguns momen-
tos dainfeccéo;

» trabahar os sentimentos de respeito préprio, culpa, auto-
acusacao e vergonha;

» auxiliar os pacientes a estabelecer um canal de comuni-
cacdo com familiares, parceiros, amigos, emprego ares-
peito de sua doenca e do medo de rejeicdo, abandono e
isolamento;

* ajudar os pacientes a lidar com as provaveis crises
(agudizacbes) de sua doenga;

e propiciar um espago para o paciente expor suas questdes a
respeito do desfecho de sua doenca e da morte.
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