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RESUMO

INTRODUCAO: Bulimia nervosa (BN) é um transtorno alimentar caracterizado pelas
recorréncias de compulsGes alimentares, seguido de métodos compensatorios
inadequados para perder peso. O objetivo do presente trabalho foi realizar uma reviséo
narrativa literaria sobre o uso de antidepressivos no tratamento da BN. METODOLOGIA:
Trata-se de uma revisdo literaria narrativa, sendo que a pesquisa bibliografica da literatura
foi realizada nas bases de dados, UpToDate, PubMed e Scielo. RESULTADOS: A
fluoxetina 60 mg/dia é o antidepressivo considerado como abordagem padrdo para o
tratamento da BN, apresentando efeito positivo no tratamento dessa condi¢do na maioria
dos estudos analisados. Outros medicamentos antidepressivos, como citalopram,
sertralina e a fluvoxamina, também se mostraram eficazes e sdo considerados tratamento
de segunda linha. Efeitos adversos relatados nos estudos incluem insbnia, tremor,
tonturas, ndusea, ansiedade e diminuigéo da libido. DISCUSSAOQ: Fluoxetina é a primeira
linha de tratamento para BN, mas existem restricGes. Nesses casos, troca-se a medicacao
pelas de segunda linha. Caso o paciente ndo obtenha resultados satisfatorios com a
primeira e segunda linhas, existe a terceira linha, sendo composta por: antidepressivos
triciclicos, inibidores da monoaminoxidase (IMAO) e moduladores da serotonina.
CONCLUSAO: Conclui-se que a eficacia do uso de antidepressivos para o tratamento de
BN é promissora, em especial, a fluoxetina.

Palavras chave: Bulimia Nervosa, Antidepressivos, Fluoxetina.

ABSTRACT

INTRODUCTION: Bulimia Nervosa (BN) is an eating disorder characterized by
recurrent binge eating, followed by inappropriate compensatory methods for losing
weight. The objective of the present work was to carry out a literary narrative review on
the use of antidepressants in the treatment of BN. METHODOLOGY::This is a narrative
literary review, and the literature search was carried out in the databases, UpToDate,
PubMed and Scielo. RESULTS: Fluoxetine 60mg/day is the antidepressant considered as
the standard approach for the treatment of BN, with a positive effect in the treatment of
this condition in most studies analyzed. Other antidepressant drugs, such as citalopram,
sertraline and fluvoxamine, have also been shown to be effective and are considered
second-line treatment. Adverse effects reported in the studies include insomnia, tremor,
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dizziness, nausea, anxiety and decreased libido. DISCUSSION: Fluoxetine is considered
the first line of treatment for BN, however there are some restrictions. In such cases, the
medication is changed to the second line. If the patient does not obtain satisfactory results
with the first and second lines, there is the third line, consisting of the class of tricyclics,
monoamine oxidase inhibitors and serotonin modulators. CONCLUSION: It is possible
to affirm that the efficacy of the use of antidepressants for the treatment of BN is
promising, in particular, fluoxetine.

Keywords: Bulimia Nervosa, Antidepressants, Fluoxetine.

1 INTRODUCAO

Os transtornos alimentares sdo definidos por comportamentos alimentares
desordenados, associados a um esquema cognitivo de auto visdo, que sdo negativamente
influenciados pelo peso ou imagem corporal e preocupacbes com pensamentos sobre
alimentacdo. Entre esses comportamentos estdo a compulsdo alimentar, ingestdo
inadequada de grandes quantidades de alimentos e a restricao alimentar severa e controle
de peso, como vémitos e uso de diuréticos ou laxantes. Estes Gltimos sdo utilizados de
forma compensatoria para a compulséao recorrente (HAY PJ e CLAUDINO AM, 2012).

Os principais transtornos alimentares sdo o transtorno por compulséo alimentar
(TCA), bulimia nervosa (BN) e anorexia nervosa (AN), sdo considerados doencas
psiquiatricas e algumas vezes sdo estigmatizados como estilo de vida, sendo seus sinais e
sintomas frequentemente subestimados (BELLO NY e YEOMANS BL, 2018). S&o mais
comuns em mulheres do que em homens e em pessoas obesas. Surgem normalmente no
inicio da vida adulta, mas podem surgir na adolescéncia e persistir além da meia idade
(BROWNLEY et al., 2017).

Particularmente, a bulimia nervosa é um transtorno de alimentacao caracterizado
principalmente por recorréncias de compulsdes alimentares, ou seja, grande ingesta de
alimentos em um intervalo de aproximadamente 2 horas, seguido de métodos
compensatorios inadequados para perder peso, como uso de laxantes, restriches
alimentares indevidas, uso de diuréticos, entre outros (CARVALHO et al., 2016).

Os medicamentos podem desempenhar um papel importante no tratamento de
desordens alimentares. Porém, o tratamento medicamentoso desses transtornos difere de
outras areas do tratamento psiquiatrico. Geralmente, as drogas seguem em importancia
por trés de abordagens nutricionais e psicoterapia (CROW, 2019). O tratamento tem como
objetivo reduzir as cognicdes relacionadas a alimentagdo desordenada, melhorar a satde

e 0 peso metabolico, além de regular o humor (BROWNLEY et al., 2017).
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Tendo em vista que os transtornos alimentares constituem causas frequentes de
reducdo na qualidade de vida dos pacientes, associagdo com outras doencas psiquiatricas
e comorbidades, objetiva-se com o presente trabalho realizar uma revisédo narrativa
literaria, sobre o uso de antidepressivos no tratamento de bulimia nervosa, analisar seus

potenciais beneficios a sintomatologia do paciente e consequente prognastico.

2 METODOLOGIA

O presente estudo trata-se de uma revisao literaria narrativa, em que, por meio da
pesquisa bibliografica na literatura nas bases de dados, UpToDate, PubMed e Scielo,
foram utilizados os dados, os resultados, as evidéncias cientificas e as comprovacgoes de
estudos ja realizados por outros autores, com o intuito de fundamentar teoricamente o
trabalho realizado. Os critérios de inclusdo foram artigos publicados entre 1992 e 2021,
sendo que, dentre as palavras chaves, foram utilizadas: Agente antidepressivo, agentes

antidepressivos, antidepressivo, timoanalépticos, bulimia nervosa, bulimia.

3 RESULTADOS

A fluoxetina é um inibidor da recaptacéo da serotonina (ISRS) que, em altas doses
(60 mg/dia), é considerada a abordagem medicamentosa padrdo para BN, sendo a unica
droga aprovada pelo Food and Drug Administration (FDA) dos Estados Unidos para o
tratamento farmacol6gico dessa condicdo (BELLO NT e YEOMANS BL, 2018). De
acordo com estudos analisados por Crow (2019), outros medicamentos ISRS como
citalopram, sertralina e a fluvoxamina compdem a segunda linha de tratamento da BN
para pacientes que ndo toleram ou ndo tiveram boa resposta a fluoxetina. Caso ndo haja
resposta satisfatéria com o tratamento de segunda linha, deve-se considerar a
farmacoterapia de terceira linha com outra classe de medicamentos. Logo, podem ser
utilizados antidepressivos triciclicos, trazodona ou IMAO, sendo que as dosagens para 0
tratamento da BN devem ser as mesmas utilizadas na prética clinica. Além disso, para
que o tratamento com outro medicamento antidepressivo seja considerado, é necessario
que o de primeira escolha ndo apresente uma resposta satisfatoria (> 50 a 75% de redugao
na frequéncia de episddios de compulsdo alimentar) dentro de 4 a 8 semanas. Vale
ressaltar que quando um paciente nédo responde a primeira escolha de um antidepressivo,
ele pode responder a outro agente usado sequencialmente (Crow, 2016). Os principais
antidepressivos utilizados no tratamento da BN e suas respectivas dosagens estdo

descritos na Tabela 1.
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Os estudos analisados por Crow (2016) apresentaram alta taxa de abandono, tanto
para o grupo placebo, quanto para o grupo tratado com os antidepressivos ISRS, IMAO
e triciclicos. Ocorreu melhora (reducdo dos episddios de compulsdo alimentar > 50 %)
maior no grupo tratado com antidepressivos do que com o grupo placebo (risco relativo
1,6, IC 95% 1,4-1,9), entretanto houve maior descontinuacdo do tratamento feito com
antidepressivos devido as reagdes adversas.

Em estudos descritos em Bello NT e Yeomans BL (2018), é possivel observar a
ocorréncia de efeitos adversos nos grupos tratados com fluoxetina, com resultados
significativamente diferentes do grupo placebo. Entre os relatos, a insénia, em um dos
estudos, ocorreu em 23,2% dos individuos tratados com fluoxetina 60 mg/dia, enquanto
que no grupo placebo, ocorreu em 7,8%. Em outro ensaio, também houve grande
diferenca da ocorréncia da insénia entre o grupo tratado e o grupo placebo (34,5% com
fluoxetina e 18,6% com placebo). O tremor foi relatado por 14,2% das pessoas tratadas
com fluoxetina 60mg, e em 2,0% dos individuos placebo. Outros efeitos observados
foram tonturas, nausea, astenia, ansiedade, sudorese e diminui¢do da libido, sendo a
maioria desses transitorios e bem tolerados (MITCHELL, et al., 2015). Efeitos adversos
comuns encontrados nos estudos sobre os triciclicos sd@o: ganho de peso, boca seca e
constipacdo (APPOLINARIO JC e BACALTCHUK J, 2002). As principais reacoes
adversas das drogas relacionadas com o tratamento da BN estdo resumidas na Tabela 2.

A bupropiona, segundo Hay PJ e Claudino AM (2011), é um antidepressivo que
blogqueia a recaptacdo de noradrenalina e dopamina e, apesar de ter demonstrado uma
eficacia no tratamento da BN quando comparada ao placebo, tem seu uso contraindicado
devido as altas taxas de convulsdes ténico-clénicas generalizadas causadas nos individuos
com sintomas ativos de bulimia nervosa.

Apesar da eficacia comprovada dos ISRS no tratamento de pacientes com BN, foi
evidenciado aumento do risco de idea¢do ou comportamento suicida na populacéo jovem
com menos de 25 anos, relacionado ao uso desta classe de antidepressivos,
particularmente no inicio da terapia ou em mudancas de dose. Ademais, o painel
consultivo da FDA constatou um pequeno aumento do risco de pensamentos e
comportamentos suicidas em comparacgao ao placebo (risco proporgao 2,0, IC 95% 1,3-
3,0) nas primeiras semanas de tratamento. (Crow, 2016; MORELAND CS e BONIN L,
2015).
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Tabela 1 — Principais antidepressivos que se mostraram eficazes no tratamento de bulimia nervosa e
respectivas dosagens

Droga Dose inicial (mg/dia) Dose total (mg/dia) Dosagem maxima
permitida (mg/dia)
Inibidores Seletivos de Recaptacdo de Serotonina
Fluoxetina 20 20 - 60 10- 80
Fluvoxamina 50 50 - 200 25-300
Citalopram 20 20 - 40 10-40
Sertralina 50 50 - 200 25-300
Triciclicos
Amitriptilina 25 150 - 300 10 - 300
Imipramina 25 150 - 300 10 - 300
Desipramina 25 150 - 300 25-300

Moduladores de Serotonina

Trazodona 100 200 - 400 100 - 600

Inibidor da Monoamina Oxidase

Fenelzina 15 15-90 7,5-90
Fonte: adaptado de Crow (2016, 2019).

Tabela 2 — Classes de antidepressivos usadas para o tratamento de BN e principais efeitos adversos
relacionados aos pacientes com BN

Classe de antidepressivos Principais efeitos adversos

- Efeitos cardiacos adversos no uso de citalopram em altas doses;
Inibidores Seletivos da Recaptagéao | - Risco aumentado de suicidio;

de Serotonina - Insbnia, tremores, sudorese, nausea, astenia, ansiedade, tonturas e
disfuncéo sexual.

Triciclicos - Ganho de peso, boca seca e constipagdo.

Moduladores de Serotonina - Sedagdo e hipotensdo ortostatica.

Inibidor da Monoamina Oxidase | - Perda de peso significativa;
- Exigéncia de uma dieta livre de tiramina.

Fonte: tabela feita pelos autores adaptado de Appolinario e Bacaltchuk (2002); Crow (2016, 2019); Davis
e Attia (2017); Lucia MS (2017).

4 DISCUSSAO.
A eficacia da fluoxetina no tratamento da BN foi demonstrada em Lucia MS
(2017), a partir da anélise de 2 estudos multicéntricos, focados em um grupo colaborativo
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de mulheres com BN e tratadas com a dose de 60 mg/dia do medicamento. O primeiro
estudo apresentou como resultados reducdo nos episddios de compulsdo alimentar em
67%, e reducdo nos episodios de vomitos em 56% no pré-tratamento, enquanto que o
grupo placebo resultou em uma reducdo de 33% na compulsdo alimentar e 5% nos
episddios de vomitos. O tratamento com uma dose menor de 20 mg/dia apresentou
reducdo significativa de 26%, somente nos episodios de vomitos (GROUP S, 1992). Ja o
outro estudo relatou resultados parecidos: reducdo de 50% na compulséo alimentar e nos
episédios de vémitos, enquanto que no grupo placebo houve reducdo na compulsédo
alimentar de 18% e reducdo nos episodios de vomitos de 21%, como resultado final, a
fluoxetina foi duas vezes mais eficaz para tratar BN do que o grupo placebo
(GOLDSTEIN JE, et al., 1995). A grosso modo, em ambos 0s estudos a fluoxetina foi
eficaz para tratar BN, além de melhorar os resultados de recaida nos pacientes. Em um
estudo mais recente feito por Lexicomp (2021) com 785 pacientes envolvendo a
fluoxetina, descobriu-se que ha remissdo de 60% nos episddios de compulsdo alimentar,
bem como identificou-se que quase 80% dos pacientes ndo responderam ao tratamento
nas primeiras 8 semanas.

Apesar da droga ser considerada de primeira linha, vale destacar que em alguns
casos a fluoxetina pode ndo ser a mais recomendada, pois alguns pacientes ndo respondem
ao tratamento e outros acabam n&o o tolerando, devido aos efeitos adversos deste
medicamento, dentre os quais estdo a insénia, nausea, astenia, ansiedade, tonturas, bocejo
e diminuicéo da libido (BELLO NT e YEOMANS BL, 2018).

Dessa forma, é possivel que os resultados esperados ndo sejam atingidos. Quando
ISSO ocorre, troca-se a medicacdo para uma de segunda linha. Os demais ISRS fazem parte
dessa classificacdo, dentre eles os mais utilizados sdo: sertralina, fluvoxamina e
escitalopram (enantibmero do citalopram). A respeito da sua posologia, 0s medicamentos
de segunda linha, assim como a fluoxetina, sdo mais eficazes em doses mais altas do que
0 comum, podendo ser comparadas com aquelas usadas para depressdo. A exemplo, 0
efeito da sertralina foi descrito em estudos randomizados em que com a posologia de 100
mg/dia foi possivel diminuir significativamente a ocorréncia de voémitos e compulsao
alimentar. Em um ensaio aleatorizado com citalopram houve reducdo dos episodios
quando utilizado de 20 a 40 mg/dia. Outrossim, evidéncias com o0 uso da fluvoxamina
(200mg/dia) também indicaram redugdo nos sinais da BN (YAGER, 2020). Em razdo
desses farmacos pertencerem a classe dos inibidores seletivos da recaptacdo de

serotonina, eles possuem como um importante efeito adverso o aumento da ideacgéo e
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comportamento suicida em pacientes menores de 25 anos (MORELAND CS e BONIN
L, 2015). Ademais, alguns autores colocam o citalopram como um medicamento de risco,
pois quando tomado em altas doses, pode ser um risco potencial para problemas
cardiacos. Segundo a Food and Drug Administration, a dose de citalopram nao pode
ultrapassar 40 mg/dia. Entretanto, ensaios randomizados apontam o uso de 40mg/dia
como dosagem para melhora dos sintomas da BN. Esse fator limita o uso do citalopram
e, talvez, do escitalopram, como consta na tabela 2 (CROW, 2019; FOOD AND DRUG
ADMINISTRATION, 2012; CROW, 2016).

Ainda sim, caso o paciente ndo obtenha resultados satisfatérios com a primeira e
segunda linha, existe entdo, a terceira linha, sendo composta pela classe dos triciclicos,
inibidores da monoaminoxidase (IMAOs) e moduladores de serotonina (trazodona). Os
triciclicos demonstraram eficicia atraves de uma revisdo que identificou sete ensaios,
dentre os quais foi superior em 6 quando comparado ao placebo. Em relacdo a trazodona,
foi realizado um ensaio com 42 pacientes, o qual teve como resultado diminuicdo dos
episodios de compulsdo alimentar e vomitos. Para mais, uma revisdo com 4 estudos
certificou em 3 deles que o uso de inibidores da monoaminoxidase foi superior ao placebo
no tratamento da BN (CROW, 2019).

Apesar de comprovada eficiéncia, esses medicamentos possuem diversos efeitos
colaterais. No caso dos triciclicos, além de boca seca e constipagéo, pode ocorrer ganho
de peso, em contraste com o que acontece com a primeira linha de tratamento (fluoxetina),
na qual hd uma pequena diminuicdo do peso, sendo este Ultimo mais atrativo para 0s
pacientes (GROUP S, 1992). Também possuem efeitos anticolinérgicos importantes,
como perda de memoria de curta duracdo e efeitos cardiovasculares, mais estudados
atualmente (SCALCO, 2002). Em relacdo aos IMAO sdo responsaveis por inibir a
monoaminoxidase definitivamente, sendo fundamental a restricdo da alimentacdo com
uma dieta pobre em tiamina, ou seja, laticinios e vinho (MORENO RA, et al., 1999). Esse
fato é extremamente importante na hora de formular a terapéutica, porque restringir a
dieta de um paciente com BN pode levar a desisténcia do tratamento. No caso da
trazodona, os efeitos colaterais estdo relacionados com sedacdo, perda de coordenagéo
muscular e hipotensdo, além de nduseas e vomitos, tornando a droga perigosa para BN
(SILVA, 2011).
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5 CONCLUSAO

Conclui-se que os antidepressivos utilizados no tratamento da BN tém resultados
positivos na sintomatologia dos pacientes, melhorando sua qualidade de vida. Embora os
resultados tenham sido melhores com o tratamento farmacoldgico associado a
psicoterapia, 0s medicamentos por si também mostraram beneficios a pessoa bulimica,
diminuindo os episddios de compulsdo e de purgacdo. Diferentes classes de
antidepressivos foram analisadas, apresentando resultados semelhantes entre elas.
Entretanto, a fluoxetina € o0 medicamento considerado como abordagem medicamentosa
padrdo dessa condicao, diminuindo a sintomatologia dos pacientes e apresentando efeitos
colaterais que sdo, na maioria das vezes, melhor tolerados. Outros medicamentos ISRS
compdem o tratamento de segunda linha, e caso seja necessario, ainda pode-se tentar o
tratamento de terceira linha, com os antidepressivos triciclicos, trazodona ou IMAO. Vale
ressaltar que os estudos disponiveis hoje apresentam limitac6es acerca das altas taxas de
abandono, o que dificulta a avaliagdo do progndstico a longo prazo. Logo, nota-se a
oportunidade e a necessidade de mais ensaios controlados por placebos por tempo
prolongado e com maior quantidade de pacientes para melhor analise do uso dos

antidepressivos na terapéutica da BN.
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