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Farmacodermia induzida por Bupropiona em paciente com transtorno

depressivo maior

Pharmacodermia induced by Bupropion in a patient with major depression disorder
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Raquel Nascimento Lawall,* Daniele Oliveira Ferreira Silva?, Ulysses Rodrigues Castro®

Resumo

As farmacodermias (FMD) s&o reacdes de hipersensibilidade a medicamentos que podem advir de
mecanismos imunoldgicos ou ndo imunoldgicos e manifestar-se clinicamente de modo restrito a pele
ou sistémico. Na literatura sdo relatados casos de erupcao cutanea, prurido, hiperidrose e urticéria,
além de reacdes dermatoldgicas severas, mesmo que raramente, devido ao uso da Bupropiona (BUP).
Os autores descreveram um caso de FMD em uma mulher de 40 anos, com histdrico de terapia para
transtorno ansioso depressivo por 3 anos, sem resposta satisfatoria ao tratamento, com opgéao de uso
de BUP para adequar o manejo. A paciente apresentou, apos 1 més de uso, quadro de erupg¢éo cutanea
grave, necessitando de internacdo hospitalar. A biopsia de lesdo cutanea confirmou a FMD e, ap0s a
suspensdo da BUP, notou-se remissdo completa das lesGes. Com esse relato de caso, foi possivel
evidenciar efeito adverso incomum com o uso da BUP e abordar um complemento a literatura
existente, demonstrando a necessaria atencdo quanto ao uso deste farmaco na psiquiatria ou clinica
médica, facilitando os futuros diagnosticos e a resolucdo eficaz de quadros semelhantes.
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Abstract

The pharmacodermias (FMD) are hypersensitivity reactions to drugs that may result from
immunological or non-immunological mechanisms and manifests clinically in the dermis or
systemically. In the literature, cases of skin eruption, pruritus, hyperhidrosis and urticaria have been
reported, as well severe dermatological reactions, although rarely, due to the use of Bupropion (BUP).
The authors described a case of FMD in a 40-year-old woman with a history of therapy for anxiety-
depressive disorder for 3 years, with no satisfactory response to treatment, with the option of using

BUP to adjust management. After 1 month of BUP use, the patient presented a severe eruption,
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requiring hospitalization. A skin lesion biopsy has confirmed FMD and after the BUP suspension, it

was noted the complete remission of the lesions. With this case report, it was possible to evidence an

unusual adverse effect with the use of BUP and address a complement to the existing literature,

demonstrating the necessary attention regarding the use of this drug in psychiatry or medical clinic,

facilitating future diagnoses and effective resolution of the similar conditions.

Keywords: pharmacodermatics, Bupropion, depression.

Introducao

Os transtornos depressivos constituem
um grupo de patologias com alta e crescente
prevaléncia na populacdo mundial. A
depressdo, conhecida como transtorno
depressivo maior, € uma grande causa de
incapacidade, alem de significativo fator de
comorbidade naqueles que sdo acometidos. A
administracdo de medicamentos no seu manejo
engloba o0s principios basicos de um
tratamento de embasamento historico.
Contudo, a variabilidade de acéo
farmacoldgica das drogas disponiveis para essa
terapéutica, influéncia na resposta positiva ou
ndo de cada paciente. E esta variacdo engloba
ainda os efeitos adversos manifestados.’?

A BUP é um medicamento da classe
das aminocetonas de uso comprovadamente
eficaz no tratamento dos transtornos
depressivos.®’ Diferentemente das classes de
antidepressivos mais comumente usados,
como os inibidores seletivos da recaptacdo da
serotonina, triciclicos e inibidores da
monoaminoxidase, a BUP tem sido ratificada

como um composto farmacoldgica e
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bioquimicamente diferenciado. Seu principio
de acdo, apesar de ainda pouco esclarecido,
englobaria um comportamento mecénico na
fenda sinaptica que elevaria muito fracamente
0s niveis de noreprinefrina e fracamente os de
dopamina, o que permitiria uma abordagem
particularmente Gt no  manejo da
depressdo. 34 811

As FMD séo reacbes  de
hipersensibilidade a medicamentos que podem
advir de mecanismos imunolégicos ou néo
imunologicos e manifestarem-se clinicamente
de modo restrito a pele ou sistémico.?* Os
efeitos dermatol6gicos adversos ao uso da
BUP sdo raros, porém, sua incidéncia mostra-
se aumentada quando confrontado ao uso de
outros medicamentos antidepressivos. Nos
pacientes tratados com BUP, cerca de 3 a 5%
apresentam erupcéo cutanea; 2 a 4% prurido;
hiperidrose em 5 a 6%; urticaria em 1 a 2%.*
Alguns relatos de casos publicados apds a
comercializacdo do medicamento constataram
a ocorréncia de reacdes dermatoldgicas
severas, raras e isoladas como eritema

multiforme; sindrome de Stevens-Johnson;
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sindrome serum sickness-like ou doenca do
soro; e exacerbacdo aguda da psoriase em

certos pacientes.*1°

Relato do caso

Paciente do sexo feminino, 40 anos,
casada, com antecedente pessoal positivo para
dermatite atdpica, iniciou ha cerca de trés anos
quadro depressivo ansioso caracterizado por
insOnia, taquicardia, medo de sair de casa,
ideacéo suicida e oscilagdes de humor, para o
qual fez tratamento com Paroxetina 20 mg e
Amitriptilina 25 mg. Ap6s um ano, apesar da
terapéutica proposta e dos sucessivos
aumentos gradativos das dosagens dos
farmacos iniciados, a paciente permaneceu
com oscilacdes dos sintomas, sem melhora
significativa do quadro psiquiatrico. Foi feita
entéo modificacdo no tratamento
farmacoldgico para uso de Venlafaxina 75 mg
e Mirtazapina 30 mg, associado ao
Clonazepam 2mg quando necessario. Durante
dois anos sob tal regime medicamentoso, a
paciente passou a referir perda de libido e crise
no casamento ha 3 meses, sem apresentar,
entretanto, uma boa evolucdo clinica. Foi
orientada entdo para a substituicdo da
Venlafaxina por BUP, inicialmente na dose de
150 mg e, apds 30 dias, 300 mg. ApGs um més
seguindo as orientacOes de uso recomendadas,
contudo, a paciente apresentou quadro de
erupcdo cutdnea em regido torécica anterior

(Figura 1), o que conduziu a busca de
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assisténcia médico-hospitalar. Observou-se
uma lesdo eritematosa nas regides supra-
esternal, esternal superior, paraesternal, supra
e infraclaviculares, tendendo a confluéncia,
associada a descamacdo da pele acometida,
além de prurido intenso. Durante uma semana,
a paciente permaneceu internada, sendo
submetida ao uso de corticoides e cloridrato de
hidroxizina 25 mg/ dia para o quadro cutaneo.
Realizou-se biopsia de pele no local da lesédo
cuténea a qual confirmou a suspeita clinica de
FMD. Apds a suspensdao do uso da BUP,

notou-se remissdo completa das lesdes de pele

em algumas Semanas.

Figura 1. Achados clinicos de
exantema morbiliforme com placas eritemato-
papulosas confluentes e ndo simétricas,
associadas a descamacdo da pele adjacente,
envolvendo a regido precordial da paciente, em
(a) durante a internacdo, no quadro inicial e,
em (b) durante a alta hospitalar, no processo de

remissdo do quadro.
Discusséo
No caso descrito, a paciente com

transtorno depressivo maior foi medicada
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durante trés anos por intermédio de
combinacfes de antidepressivos triciclicos
(Amitriptilina), inibidores seletivos da
recaptacdo de serotonina  (Paroxetina),
benzodiazepinicos (Clonazepam) e inibidores
da recaptacdo da dopamina e norepinefrina
(Venlafaxina, Mirtazapina), entretanto, nao
apresentava melhora dos seus sintomas. Em
recurso posterior, o uso da BUP para manejo
do quadro pareceu uma opg¢édo vantajosa, uma
vez que essa mostra-se particularmente util no
manejo da depressdo atipica.>46-11.16.17

Embora n&o tenham sido relatadas
reacOes dermatoldgicas a quaisquer dos
medicamentos considerados como mais
classicos para o tratamento da depressdo,
usados primeiramente no caso, a reacdo de
hipersensibilidade foi motivada pelo uso do
inibidor da recaptacdo de dopamina e
norepinefrina, a BUP. Possivelmente, a via
dopaminérgica estaria associada aos efeitos
adversos dermatoldgicos descritos com 0 uso
de antidepressivos. De acordo com a literatura,
a paroxetina pode provocar farmacodermia
como Sindrome de Stevens-Johnson e um
possivel caso dessa sindrome apds uso de
venlafaxina. N&o ha descricdo de exantema
relacionado a clonazepam, mirtazapina ou
amitriptilina, 3569151920

Dentre as reacOes adversas descritas ao
uso da BUP, destacam-se as gastrointestinais
como constipacdo e dispepsia; ja entre 0s

efeitos  neuroldgicos, inclui-se agitacao,
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tontura, enxaqueca, mania exacerbada e
convulsdes, que podem acometer cerca de
0,1% dos pacientes e ndo deve ser prescrita
caso 0 paciente possua algum historico de
convulsdo?!; as oftalmologicas, principalmente
a visdo turva; as cardiovasculares como
taquiarritmias e hipertensdo. As implicacGes
de ambito sexual relatadas s&o menores em
comparacdo aos demais antidepressivos,
inclusive com casos de exacerbacdo da libido
descritos.>42

Os efeitos dermatoldgicos adversos ao
uso da BUP sdo raros, porém, sua incidéncia
mostra-se elevada quando confrontado ao uso
de outros medicamentos antidepressivos.
Algumas formas de FMD catalogadas ao uso
da BUP sdo erup cutaneo, como o descrito no
caso, em uma incidéncia de 3 a 5% nos
pacientes medicados, comparado  a
aproximadamente 1% ou menos que 0S que
apresentaram com uso de Paroxetina ou
Venlafaxina; prurido em 2 a 4%; hiperidrose
em 5 a 6%; urticaria em 1 a 2%; e mais
raramente eritema multiforme; sindrome de
Stevens-Johnson; sindrome serum sickness-
like ou doenca do soro; e exacerbagdo aguda da
psoriase em certos pacientes.*1>24

O efeito de disfuncao sexual decorrente
do uso de antidepressivos considerados com
primeira e segunda linha no tratamento do
Transtorno Depressivo maior, tem como efeito
adverso bem documentado a indugdo da

saciedade sexual central, apresentando com
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sintomas a diminuicdo da libido, da excitacao
e do orgasmo.?® Esses efeitos variam de
acordo com o farmaco e com a dose
administrada.?>?* Em relagdo a BUP, uma
metanalise refere que num conjunto de 11
estudos, ndo houve diferenca significativa
entre 0 uso da Bupropiona e o placebo como
causa de disfuncdo sexual e que ha beneficio
do seu uso em paciente que apresentaram 0
efeito adverso com o uso de Inibidores

seletivos da recaptacéo de Serotonina.?’

Concluséo

As FMD induzidas pela BUP séao
eventos raros e, por isso, ndo limitam seu uso
como antidepressivo. Todavia, ha na literatura
descricGes de reacdes alérgicas importantes
relacionadas ao seu uso. Com esse relato de
caso, foi possivel evidenciar um efeito adverso
incomum com o uso da BUP e abordar um
complemento a  literatura  existente,
demonstrando a necessaria atencdo quanto ao
uso deste farmaco na psiquiatria ou clinica
médica, facilitando futuros diagndsticos de
complicacBes que ocorram paralelamente ao
manejo dos transtornos depressivos e a

resolucgéo eficaz de quadros semelhantes.
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