


Os inibidores seletivos da recaptacdo de serotonina
(ISRSs) s@o eficazes na reducdo dos sintomas vasomotores

Introducao

A menopausa € a redu¢ao da producdo dos hormdnios ovaria- :
nos estrogeno e progesterona e o fim dos ciclos menstruais, o que :
a torna um importante processo fisiologico nas mulheres'. Os sin- :
tomas vasomotores (SVMs) s3o a principal queixa durante a me- :
nopausa e o motivo primordial para a procura de tratamento nesse :
periodo™; eles estao presentes em metade das mulheres nos pai-
ses europeus® e em mais de 80% das mulheres norte-americanas’.
0s SVMs comprometem a qualidade de vida de muitas mulheres
e podem interromper transitoriamente a realizacdo das atividades :
i comparacao ao placebo (Tabela1). Quatro estudos demonstraram

As diretrizes recomendam o uso de terapia hormonal para a :
melhora dos SVMs™", porém essa técnica estd associada a riscos :
a longo prazo™™, como o aumento da probabilidade de trom- :
boembolismo venoso, acidente vascular cerebral e cancer de :
mama, entre outros®. Devido a esses riscos, & necessario uma te- :
i 6,05 por semana; IC 95%: 1,43-13,53; p = 0,11)'**°. Trés estudos de-

Em 20713, o Food and Drug Administration (FDA), dos Estados :
Unidos, aprovou o uso da paroxetina em doses baixas para o con-
trole dos SVMs®™, com base nos resultados de dois estudos de
fase 3, randomizados e controlados com placebo”. O presente Tabela 1. Eficacia da paroxetina na reducdo da frequéncia dos sintomas vasomotores
estudo é uma revisdo sistematica e também uma metanalise cujo :
objetivo é avaliar a eficacia e a seguranca da paroxetina no trata- :

diarias. Fogachos e sudorese noturna sao os principais SVMs8°.

rapia nao hormonal para o tratamento dos SVMs.

mento dos SVMs de mulheres em menopausa.

Métodos

Foram pesquisados artigos nas seguintes bases de dados:
MEDLINE (via PubMed), EMBASE, PsycINFO, Cochrane Central :
Register of Controlled Trials (CENTRAL), Chinese Biomedical Literature

database (CBM), Chinese Medicine Premier (INANFANG database),

Chinese Journals Full-text Database (VIP), and China National
Knowledge Infrastructure (CNKI), além da WHO International Clinical :

Trials Registry Platform (ICTRP), para estudos nao publicados.

Os critérios de inclusdo utilizados foram os seguintes: mulhe- :
res na perimenopausa ou na pés-menopausa, SVMs de modera- :

dos a graves, estudos randomizados e controlados com placebo,
idioma inglés ou chinés.

Resultados

Inicialmente, foram identificadas 543 publicacdes sobre o
tema, porém 209 eram duplicadas e 299 foram excluidas apos :
3 leitura do resumo. Dos 35 artigos restantes, dezessete foram :
excluidos por ser resumo de congressos e treze por nao tratar de :

estudos randomizados e controlados.

Dessa forma, foram analisados cinco artigos, com um total de :
seis estudos randomizados e controlados e 1.571 participantes™?'.
Cinco estudos eram paralelos e um foi cruzado®. Embora um ar- :
tigo tenha relatado dois estudos, ndo houve superposicdo de pa- :
cientes entre eles”. Cinco estudos foram realizados nos Estados :

Unidos e um no Canada.

A idade média das pacientes foi 53,9 anos (27-79 anos).
As doses diarias de paroxetina utilizadas foram: 7,5 mg
(dois estudos)”, 10 mg (um estudo)”, 20 mg (um estudo)?,
12,5-25 mg (dois estudos)™®2°. A frequéncia dos SVMs e a pon-
tuacdo na escala daily composite severity score foi heterogé-
nea entre os estudos, sendo a frequéncia média mais grave de
11,79 episédios de fogacho por dia e a maior pontuacdo média
da escala de 29,95.

Houve reducdo na frequéncia de SVMs com a paroxeting, em

os resultados na semana 4, mostrando reducao na frequéncia de
SVMs com a paroxetina (diferenca média de 8,86 por semana;
IC 95%: 5,69-12,04; p < 0,00001)""®?". Dois estudos mostraram
os resultados na semana 6, com reducdo do nimero de episo-
dios de SVMs, porém sem diferenca estatistica (diferenca média:

monstraram resultados na semana 12, com reducdo da frequén-

cia de SVMs com a paroxetina (diferenca média: 7,36 por semana;
IC 95%: 4,25-10,46; p < 0,00001).
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A paroxetina também se associou a redu¢ao da pontuagdo da es- :

cala daily composite severity score, em comparagao ao placebo. Cin- : 1. Nelson HD. Menopause. Lancet 2008;371:760-70.

co estudos relataram a escala na semana 4 (diferenca média de 3,18; © 3 shrader SP, Ragucci KR. Life after the women’s health initiative: evaluation

IC 95%: 2,00-4,36; p < 0,00001)72'. Na semana 12, também hou- :

ve reducdo da pontuacio com a paroxetina (diferenca média: 2,40; discontinuation of hormone therapy. Pharmacotherapy 2006;26:1403-9.

. 3. Guthrie JR, Dennerstein L, Taffe R, Donnelly V. Health care-seeking for

: menopausal problems. Climacteric 2003;6:112-7.

Quanto aos efeitos adversos, houve maior incidéncia de nau- : 4.0bermeyer CM, Reher D, Alcala LC, Price K. The menopause in Spain: results

: of the DAMES (Decisions At MEnopause) study. Maturitas 2005;52:190-8.
¢ 5. Williams RE, Kalilani L, DiBenedetti DB, Zhou X, Fehnel SE, Clark RV.

placebo. Nao houve diferenca entre a paroxetina e o placebo na :

incidéncia de outros efeitos adversos, como cefaleia, fadiga ou : States. Maturitas 2007;58:348-58.

constipagao. Devido a diferencas entre os estudos, ndo foi pos- symptoms in France, Germany, Italy, Spain, and the United Kingdom. Int |

. Womens Health 2013;5:261-9.

7. Williams RE, Kalilani L, DiBenedetti DB, Zhou X, Granger AL, Fehnel SE,
placebo®™, enquanto dois demonstraram melhora da qualidade :
¢ postmenopausal women in the United States. Climacteric 2008;11:32-43.

: 8. Ayers B, Hunter MS. Health-related quality of life of women with
: menopausal hot flushes and night sweats. Climacteric 2013;16:235- 9.

: 9. Van Dole KB, Williams RE, Brown RS, Gaynes B, Devellis R, Funk MJ.
: Longitudinal association of vasomotor symptoms and psychosocial outcomes
¢ among postmenopausal women in the United States: a population-based
: study. Menopause 2010;17:917- 23.

. 10. Goodman NF, Cobin RH, Cinzburg SB, Katz IA, Woode DE. American
. Association of Clinical Endocrinologists. American Association of Clinical
: Endocrinologists Medical Guidelines for Clinical Practice for the diagnosis and
: treatment of menopause. Endocr Pract 2011;17(Suppl 6):1-25.

IC 95%: 0,60-4,20; p < 0,009)"” (Tabela 2).

sea (RR: 2,45; IC 95%: 1,29-4,66; p = 0,006) e tontura (RR: 2,44;
IC 95%: 1,02-5,85; p = 0,05) com a paroxetina, em comparacao ao

sivel avaliar efeitos adversos relacionados ao sono. Um estudo
ndo encontrou diferenca nesse quesito entre a paroxetina e o

do sono com a paroxetina™?'.

Tabela 2. Eficacia da paroxetina na redugdo da pontuagdo da escala daily composite
severity score de sintomas vasomotores

Total
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Conclusao:
A paroxetina é eficaz na reducdo da frequéncia e da

Paroxetina

Placebo

1 1 1 1
-10 -5 0 5 10

intensidade dos SVMs nas mulheres em menopausa.
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