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O consumo de antidepressivos Inibidores Seletivos da Recaptagdo de Serotonina (SSRI's) aumentou, nos Ultimos
anos, em todo o mundo. O sucesso deste medicamento se deve & sua eficdcia e sua baixa incidéncia de reacées
adversas. Com o aumento do seu emprego, eniretanto, os regisiros de reacées adversas relacionadas aos
disturbios hemorrdgicos, especialmente no trato gastrointestinal, também tém sido mais freqlentes. Embora o
evento parece ser raro, certas interagcdées medicamentosas inspiram preocupa¢do na comunidade médica. Entre
essas interagées, o uso concomitante de SSRI's e antiinflamatdrios nGo esterdides (AINES), muito empregados na
odontologia, despertam especial interesse e é o alvo desta revisGo da literatura.

Descritores: Antidepressivos, Antiinflamatdrios nGo esterdides; Hemorragia, Reacdes Adversas

INTRODUCAO

Os disturbios da coagulacdo sdo de particular interesse para a odontologia.
Muitos sGo os procedimentos capazes de provocar sangramento que fazem parte
do cofidiano do cirurgido-dentista, seja ele clinico geral ou especialista. As exodontias
e cirurgias periodontais sdo os procedimentos classicos nos quais a cascata da
coagulacdo esta envolvida.

Diante do exposto, o profissional deve estar atento aos possiveis fatores que
podem interferir no processo de formacdo do codgulo e da cicatrizacdo. O uso de
medicamentos previamente pelo paciente e as inferacdes medicamentosas a partir
de medicamentos prescritos pelo cirurgido-dentista devem merecer sua especial
atencdo.

A literatura médica contém sucessivos casos de disturbios hemorrdgicos em
pacientes sob o uso dos Inibidores Seletivos da Recaptacdo da Serotonina (Serotonin
Selective Reuptake Inhibitors- SSRI’s): citalopram, fluoxetina, fluvoxamina, paroxetfina
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e serfralina. Estes disturbios séo acentuados pelo uso
concomitante de antiinflamatérios ndo esterdides (AINES),
medicamentos freqUentemente prescritos na odontologia,
do dacido acetilsalicilico e da warfarina. Individuos que
possuem histéria prévia de distdrbios hemorragicos e
pacientes idosos apresentam maior propensdo a esta
reacdo adversa.

Neste estudo é realizada uma revisdo da literatura
baseada numa busca sistematica nos portais ao banco de
dados Medline, nos anos de 1966 a 2006 e utilizando as
seguintes palavras-chave combinadas com selective serotin
reuptake inhibitors: bleending, blood, coagulation,
hemorrhage, ulcer. Os critérios de inclusdo dos artigos eram:
presenca de dados epidemiolégicos sobre a reacdo
adversa em questdo, descricdo de provaveis mecanismos
de inducdo dos distUrbios na coagulacdo, discussdo sobre
as provaveis interacdes medicamentosas com os SSRI's e
seus registros de ocorréncias em paises cuja
farmacovigil@ncia é sistematicamente realizada. A busca
foi complementada através de pesquisa nas bases de
dados dos seguintes editores hospedados no Portal Capes:
Blackwell- www.blackwell-synergy.com, HighWire Press-
www.highwire.org, Science Direct Online-
www.sciencedirect.com, PubMed Cenfral: PMC-
www.pubmedcentral.nih.gov .

REVISAO DA LITERATURA

De um tfotal de 43 artigos acessados na integra
optou-se pelo trabalho com 28 deles que preenchiam mais
apropriadamente os requisitos prévios.

Dados epidemioldgicos sobre a ocorréncia de
eventos hemorragicos e uso de SSRI’s

Apesar dos Inibidores Seletivos da Recaptacdo da
Serotonina (Serotonin Selective Reuptake Inhbitors- SSRI’s)
apresentarem uma baixa frequéncia de reagcdes adversas,
o aumento do seu emprego na populacdo mundial fez
com gue reacgdes ao medicamento menos relatadas na
literatura se tornassem mais prevalentes ',

Em poucos anos ocorreu um aumento no nUmero
de casos de distUrbios hematoldégicos e estes tém sido
relacionados ao uso de SSRI’s, incluindo casos de anemia
apldastica?, equimose, epistaxe, sangramento hemorroiddrio
interno, menorragia, ulceracdo com hemorragia, petéquia,
melena’, sangramento vaginal 3, hemorragia em recém-
nascido de mde usudria de SSRI's*, necessidade de
fransfusdes sanguineas pobs-cirdrgicas ® e, principalmente,
sangramentos no frato gastrintestinal®. Estes efeitos ndo sdo
observados entre usudrios de antidepressivos triciclicos 7.
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Apesar de existirem uma série de relatos de casos
clinicos sobre casos de complicacdes hematoldgicas
decorrentes ao uso de SSRI’s, estas parecem ser raras em
termos populacionais?. Tais reacdes adversas Ao
medicamento estdo relacionadas principalmente ao uso
de sertralina e fluoxetina. De uma forma geral, os efeitos
deixam de existir com a suspensdo do tratamento e
refornam com o re-inicio da terapia. O risco aumentado é
clinicamente importante em octogendrios e em pacientes
com relatos de distdrbios hemorragicos e/ou sangramento
no trato gastrointestinal superior ¢8,

Os registros de complicacdes hemorrdgicas com
medicamentos mais Novos (Como o escitalopran) sdo mais
raros. Eventos desta natureza também foram registrados
com compostos que exibem atividade parcial de inibicdo
seletiva da recaptacdo de serofonina como a venfalexina
ou trazodona. Considerando o alarmante aumento mundial
NO uso de antidepressivos e a infroducdo de uma nova
geracdo destes compostos como a duloxetina, a
dapoxeting, a litoxetina e a tamoxeting, o risco de eventos
envolvendo sangramento continua a aumentar °.

A partir dos dados recolhidos dos bancos de
informacdes sobre clinica geral da Inglaterra (General
Practice Research Database), realizou-se um estudo caso-
controle com bases populacionais envolvendo 1651 casos
de sangramento no frato gastrointestinal superior, 248 cAsos
de Ulcera perfurada e 10000 controles pareados poridade,
género e ano em que ocorreu o evento. O banco de dados
empregado contém dados demograficos dos pacientes,
diagndsticos médicos, referéncias das consultas,
hospitalizacdes e prescricdes. Os autores calcularam, com
base no estudo, umaincidéncia de 1 caso/8000 prescricdes.
Orisco relativo foide 1,4 (1,1-1,9) e concluem que os SSRI’s
aumentam o risco de sangramento gastrintestinal com uma
magnitude equivalente a uma dose baixa de ibuprofeno'®.

Outro estudo de coorte foi realizado recolhendo
informacgdes sobre a fluoxetina, fluvoxamina, sertralina e
paroxetina do Drug Safety Research Unit (DSRU) que estd
contido denfro de um banco de dados denominado
Prescription Events Monitoring (PEM). O PEM é empregado
como uma forma de farmacovigiléncia na Inglaterra. O
total de eventos hemorrdgicos mostrou que ndo existem
diferencas entre a faxa de sangramento anormal para o
primeiro més, como para o segundo e sexto més apds o
inicio da terapia para com SSRI's pesquisados. O estudo
apontou uma fraca evidéncia que suporta a hipdtese de
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que o uso de SSRI eleva o risco de eventos hemorragicos
entre a populacdo usudria destes medicamentos .

O uso de SSRI's ndo demonstrou estar associado com
o risco de Acidente Vascular Cerebral (AVC) na Inglaterra
Este estudo identificou 65 casos de hemorragia
infracraniana de 1990 a 1997, a partir de dados coletados
do General Practice Research Database. Os casos foram
pareados a 254 controles 2, Layton et al.'' criticam este
frabalho devido ao pequeno nimero de casos. Para eles,
o poder estatistico com esta pequena amostra era
insuficiente para detectar uma grande mudang¢a no risco
entre usudrios fanto de SSRI’s e de antidepressivos triciclicos.

Esta associacdo também ndo foi verificada na
Dinamarca, nem com o risco de AVC hemorrdgico nem com
o risco de AVC isquémico e o uso de SSRI’s '3,

Dalton et al. “identificaram todos os usudrios de
antidepressivos no banco de dados Pharmaco
Epidemiologic Prescription Database de North Jutland,
Dinamarca, de janeiro de 1991 a dezembro de 1995. Foram
detectados os casos de hospitalizacdo por sangramento
gastrointestinal entre os grupos de usudrios € nédo usudrios
de antidepressivos. Observou-se um risco 3,6 vezes maior
de internacdo entre usudrios de SSRI's comparados ao
grupo de ndo usudrios.

Um estudo de coorte foi realizado a partir de dados
coletados entre 1992 a 2000 com mais de 64000 usudrios
de antidepressivos na Holanda (PHARMO database).
Identificaram-se 0s casos como pacientes hospitalizados
para diagnodstico primdrio de sangramento e foram
comparados controles por idade e género. A exposicdo foi
classificada como alta, intermedidria ou baixa & inibicdo
da recaptacdo de serotonina. Enconfrou-se uma
associacdo estatisticamente significativa entre o grau de
inibicdo da recaptacdo de serotonina por antidepressivos
e o risco de admissdo hospitalar por sangramento '°,

Serebruany?’ analisou 120 artigos contidos no Medline
e mais de 50.000 paginas da Infernet relacionando o uso
de SSRI's com eventos hemorrdgicos. Suas conclusdes
apontam que, independentemente da marca, esses
medicamentos estiveram ligados a um aumento No risco
de eventos hemorrdgicos. Apesar de serem raros, a sud
incidéncia estd aumentando e os médicos precisam ter
cuidados adicionais especialmente entre pacientes que
apresentam defeitos plaquetdrios congénitos e entre
aqueles que estdo em tratamento com medicamentos que
possuam efeitos anticoagulantes.
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Tal como a aspirina, os resultados na coagulacdo
observados com o uso de SSRI's tém levado a drea médica
a ponderar sobre os beneficios desta medicacdo em
pacientes com doenca coronariana. Pacientes deprimidos
demonstram uma agregacdo plaquetdria 40% mais alta e
as suas propriedades procoagulantes sdo aumentadas
quando comparadas & dos individuos-controle sauddveis.
A modulacdo da atividade plaquetdria tem sido sugerida
como um possivel mecanismo responsavel pela reduzida
mortalidade cardiovascular na depressdo maior depois de
uma terapia com SSRI’s. Os efeitos do medicamento sobre
a coagulacdo podem estar diretamente relacionados &
associacdo entre tfratfamento da depressdo e melhora do
quadro dos doentes coronarianos '6-17:18,

A literatura, entretanto, € divergente neste aspecto.
Meier et al.'” realizaram um estudo caso-controle com base
populacional na Inglaterra a partir de dados do General
Practice Research Database com um total de 3319
pacientes e 13139 controles com até 75 anos. Ndo foram
evidenciadas alteracodes significativas no risco de
desenvolvimento do primeiro infarto agudo do miocardio
em individuos livres de doencas cardiovasculares cronicas
e de doencas metabdlicas predisponentes. Tata et al.? ,
usando o mesmo banco de dados, também ndo
encontraram associacdo enfre o uso de SSRI's e infarto
agudo do miocdardio, independente do tempo de uso da
medicacdo.

Mecanismmo de ac¢do

Os efeitos anticoagulantes dos SSRI's s&o amplos e
bem definidos envolvendo: diminuicdo da afinidade da
agregacdo plaquetaria, bloqueio da mobilizacdo do cdicio
infraplaquetdrio e reducdo da secrecdo plaquetdria em
resposta ao coldgeno? .

As plaguetas humanas recapturam ativamente a
serotonina (SHT-hidroxitriptamina), a armazenam em
grénulos elétron-densos, tal como agregados moleculares
com AIP e cdicio e a liberam juntamente com a adenina
nucleotideo e outros fatores plaquetdrios, sob estimulo 2'.

Mais de 99% da serotonina é armazenada nas
plaguetas. Sob circunst@ncias normais, as plaquetas liberam
a serotonina no local de lesdes vasculares, levando &
agregacdo plaquetdria e vasodilatacdo (permitindo
coagulacdo sem trombose). A literatura relata que apds 12
semanas de tratamento com fluvoxamina (100-200 mg/dia)
0s niveis de serotonina nas plaguetas sdo reduzidos em 11
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% dos valores tomados antes do inicio do tfratamento '. Como
0s SSRI's bloqueiam a captacdo de serotonina pelas
plaquetas, &€ de se esperar que tais medicamentos
poderiam causar distdrbios na agregacdo plaquetdaria e
aumento do tempo de sangramento '°,

Um possivel mecanismo de acdo para explicar o
sangramento induzido pelos SSRI's seria a capacidade
destes medicamentos de inibir a enzima dxido-nitrico sintase.
Tal inibic&o leva a um decréscimo na formagdo do oxido
nitrico a partir da L-arginina. O &xido nitrico & essencial para
ativar a enzima guanilato ciclase para estimular a formagdo
de guanosina ciclica monofosfato, a qual atua no
relaxamento do musculo liso e regula a agregacdo
plaquetdria. Um decréscimo no nivel da guanosina
monofosfato tem sido implicado na inducdo da disfuncdo
sexual por SSRI por diminuicdo da habilidade para
relaxamento da musculatura lisa. A liberacdo de
eicosandides, incluindo a prostaglandina E2, pode
influenciar a regulacdo da agregacdo plagquetaria. Os
distUrbios de regulacdo desta agregacdo, através da
diminuicdo do &xido nitrico, podem, igualmente, mediar o
sangramento mediado pelos SSRIs 2.

De Abagjo et al. 9, relatam que a liberacdo de
serotonina das plaquetas € um importante passo para a
coagulacdo, principalmente em presenca de coldgeno,
frombina e ADP. A baixa freqUéncia do efeito inibitdrio da
coagulacdo indica que, somente em certas circunst@ncias,
estainibicdo ficaria patente clinicamente, provavelmente,
quando mecanismos alternativos ndo sdo hdbeis para
compensar o efeito.

As plaquetas capturam esta amina da circulacdo
afravés de um mecanismo idéntico ao usado pelos
neurdnios. Além do efeito resultante da inibicdo da
recaptura pelos SSRI's, tem sido proposto que a resultante
hiperserotoninemia poderia contribuir com um aumento na
fragilidade 2?2 e modificacdo do ténus vascular 2,

Existem indicios que os SSRI's podem modular a
funcdo plaquetdria por uma via independente e diferente
dos mecanismos habituais. Esta via estd relacionada ao
metabolismo da serotonina envolvendo outros receptores
plaquetdrios. A combinacdo dos SSRI's com tienopiridinas
e inibidores das glicoproteinas llb/llla poderia ser
considerada na explicacdo dos mecanismos que levam aos
efeitos destes medicamentos sobre a coagulacdo '°.

As andlises do sangue de usudrios de SSRI’s revelam
contagem de plaguetas normal, o tempo de protrombina
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e a froboplastina parcialmente normais, prolongamento no
fempo de sangramento e diminuicdo na agregacdo
plagquetdria em resposta & adenosina 5'-difosfato e
adrenalina .

Importdncia odontoldgica da interacdo
entre SSRI's X AINES

Tendo em vista o alto nUmero de prescricdes dos
AINES entre cirurgides-dentistas 2, sua possivel interacdo
com os SSRI's, levando a disturbios no tempo de
sangramento, desperta especial atencdo na odontologia
% e considerando, ainda, que na darea odontolégica a
discuss@o sobre esta intferacdo € incipiente, serdo
apresentados estudos epidemioldgicos sobre a interacdo
SSRI's x AINES.

No estudo de De Abgjo et al.’?, o uso dos AINES e
SSRI's concomitantemente aumentou o risco de
hemorragias para além da soma dos efeitos de cada
medicamento em separado: OR 15,6 (6,6-36,6) e uma
menor interacdo com aspirina OR=7,2 (3,1-17,1).

Jong et al.” redlizaram um estudo de coorte na
Holanda para investigar a associacdo entre o uso de
farmacos antidepressivos, com ou sem o uso concomitante
de AINES e o risco de reacdes adversas gastrintestinais. Os
resulfados demonstraram que o uso dos SSRI‘s esteve
associado com o uso de fdrmacos para dliceras pépticas,
indicando um leve aumento, mas ndo significativo, do risco
de acometimento de Ulcera péptica quando se compara
com O grupo de usudrios de antidepressivos triciclicos. A
utiizacdo concomitante de SSRI's e AINES, entretanto,
aumentou fortemente a taxa da incidéncia da primeira
prescricdo de medicamentos para Ulceras pépticas entre
0s seus usudrios, indicando um significativo aumento do
risCo para o acometimento deste tipo de lesdes quando se
compara com o grupo de usudrios de antidepressivos
triciclicos e AINES. Os autores ainda sugerem que o aumento
no risco de distUrbios gastrintestinais decorrentes do uso
concomitante de AINES e SSRI's pode estar subestimado
tendo em vista que, na Holanda, os AINES ndo sdo
reembolsados e também podem ser vendidos sem
prescricdo.

No estudo de Dalton et al.™, se 0s SSRI’s eram usados
conjuntamente com AINES ou dcido acetilsalicilico, o risco
de sangramento aumentava para 12,2 e 5,2
respectivamente. Para usudrios de outros antidepressivos a
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tfaxa de sangramento ndo foi aumentada
significativamente.

Os dados populacionais, entretanto, sGo conflitantes.
Tata et al. ? realizaram um estudo caso controle com 11261
casos com sangramento gastrintestinal e 53156 controles
pareados por género, idade e dados sobre primeiros
cuidados. Os dados foram coletados do THIN, um banco
de dados de registros médicos computadorizados da
Inglaterra e Pais de Gales. O objetivo deste estudo era
quantificar o risco de sangramento gastrintestinal associado
d concomitante exposicdo aos AINES e aos SSRI's.
Enconfrou-se um aumento no risco bem menor ao
encontfrado por De Abgjo et al.’”®Os autores concluiram que
o aumento do risco de sangramento gastrintestinal néo é
substancialmente aumentado quando AINES e SSRI's s&o
prescritos em conjunto quando comparados Com O seu Uso
individual. Este aumento era similar quando se pesquisava
a associacdo de AINES e antidepressivos triciclicos. Os
resulfados apontam que o pequeno aumento do risco de
sangramento gastrintestinal em pessoas que receberam os
dois medicamentos se deve, principalmente ao uso dos
AINES. Os autores finalizam afirmando que ndo hd motivos
de alarme para prescrever antidepressivos e AINES,
principalmente entre a populacdo idosa, um dos grupos
populacionais que mais consome tais medicamentos.

Paton e Ferrier 8, em sua revisdo de literatura relatam
que 0s mecanismos pelos quais AINES e SSRI's estdo
associados com o sangramento, especialmente
gastrintestinal, diferem entre si. Os AINES causam danos &
mucosa gastrintestinal diretamente, enquanto os SSRI’s
reduzem a efetividode do mecanismo normal de
coagulacdo. O acido acetilsalicilico executa os dois
mecanismos. O risco absoluto adicional de um sangramento
no trato gastrintestinal superior (requerendo admissdo
hospitalar) com uma prescricédo de SSRI € de 1 em 300
pacientes por ano, Mas a co-prescricdo deste medicamento
com o acido acetilsalicilico aumenta o risco para 1 por 220
pacientes/ano e com o AINE para 1 em 80 pacientes/ano.
O risco com a utilizacdo Unica de AINE é de 1 em 200
pacientes/ano.

Alguns AINES sdo substratos do citrocromo P450C9,
como o diclofenaco e o ibuprofeno, enquanto outros
exemplares desta classe de medicamentos, como o
ketoprofeno, ndo o sdo. O celecoxib e o rofecoxibe,
inibidores da ciclooxigenase do tipo 2, ndo sdo
significativamente metabolizados por este complexo
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enzimdtico. Por outro lado, os SSRI's diferem com relacdo
ds propriedades antagdnicas a esta enzima. A fluvoxamina
€& um forte blogueador da CYP2C (levando a um aumento
no risco de interacdes farmacocinéticas com seus
substratos), enquanto a finidade de outros SSRI's (por
exemplo, a sertralina) é fragil. Antidepressivos triciclicos
frequentemente usados, como a amifriptilina ou a
clomipramina, ndo sdo inibidores significativos da CYP2C9.
Espera-se que, pois, o risco relativo de inferacdes deve variar
dentro da classe dos SSRI’s /.

Os autores supra-citados, ao analisarem o trabalho
de Jong et al.” concluem que os resultados observados
podem ser devidos a especificas interacodes
farmacocinéticas. © aumento do risco de reacdes adversas
gastrintestinais com a combinacdo de SSRI's e AINES se deve
mais ao aumento das concentracdes plasmaticas dos AINES
quando combinados a tipos especiais de SSRI's, como a
fluvoxamina. Sem a andlise separada da inibicdo e ndo
inibicdo da CYP2C por SSRI’s por um lado e consideracoes
sobre seus substratos por outro, a conclusdo de que o0 grupo
dos inibidores seletivos da serotonina em combina¢do com
AINES causam um aumento do risco de sangramento
gastrintestinal &€ prematura.

Existe muita preocupacdo com o uso concomitante
da warfarina e SSRI's devido aos relatos de incidentes
hemorrdgicos em pacientes que receberam esta
combinacdo. Os SSRI's e a warfarina ndo competem pelo
mesmo sitio. Portanto, ndo poderd haver um aumento na
atividade da warfarina por deslocamento da ligacdo
protéica. Uma explicacdo plausivel seria a de que a
interacdo SSRI-warfarina envolve o sistema P-450. A
fluvoxamina inibe o sistemna P450T1A2, o qual é parcialmente
responsdvel pelo metabolismo da warfarina. Desta forma,
niveis de warfarina e tempo de protrombina poderiam
aumentar quando estas drogas sdo co-prescritas. Também
parece que o sistema P45002C9 (o qual € inibido pela
fluoxetina) &€ parcialmente responsdvel pelo metabolismo
da warfarina '

Segundo Spina et al.?, o efeito inibidor da fluoxetina
no metabolismo CYP2C9-mediado da S-warfarina ativa é
0 mecanismo aventado como mais provavel para explicar
esta grave interacdo medicamentosa. Quanto &
fluvoxamina, esta interac&o também se mostra muito séria.
O uso da fluvoxamina por 2 semanas, em um regime estavel
com warfarina, produz um aumento de 65% na
concentfracdo deste Ultimo medicamento no plasma. Neste
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CasoO, 0 mecanismo de acdo € complexo: a fluvoxamina
deve aumentar diretamente os niveis plasmaticos de S-
warfarina, através de um moderado efeito inibitério do
CYP2C9. Por outro lado, a fluvoxamina € um potente inibidor
do CYP1A2 que possui um efeito de aumentar os niveis da
R-warfarina que reduz a atividade da CYP2C2 e assim
aumenta o efeito da S-warfarina.

Tendo em vista a base fisioldgica da associacdo entre
SSRI's e eventos hemorrdgicos, & importante ressaltar que
existfem grupos de pessoas (incluindo pacientes que serdo
submetidos a cirurgias) para as quais um risco mais alfo de
aumento no tempo de sangramento pode trazer grandes
danos' .

Quando o sangramento € considerado uma reacdo
adversa ao SSRI’s, o tratfamento com este medicamento
deve ser suspenso. O psiquiatra e o hematologista devem
ser procurados o0 mais rapidamente possivel. A resposta
clinica ao relato ou observacdo de hemorragias depende
da gravidade ou signific@ncia dos sinftomas. Nao hd davidas
sobre a relevd@ncia deste potencial efeito adverso para
pacientes que serdo submetidos a uma cirurgia, mas ainda
que a suspensdo do uso do SSRI seja um procedimento
sensafto, a decisdo deverd ser analisada em fermos do
estado psiquidtrico do paciente . outra alternativa seria a
de substituir os SSRI’s por antidepressivos triciclicos 78,

Movig et al. ® realizaram um estudo caso-controle a
partir de um banco de dados contendo todas as
informacodes sobre cirurgias ortopédicas realizadas na
regido de Tilburg, Holanda, de janeiro de 1999 a dezembro
de 2000. Foram compilados deste banco de dados todos
os requerimentos de transfusdo de sangue e todos os dados
laboratoriais destes pacientes. O objetivo deste estudo era
investigar o risco de transfusdes sanguineas perioperatoérias
realizadas em pacientes a serem submetidos a cirurgias
ortopédicas em uso de antidepressivos. O primeiro grupo
de usudrios de anfidepressivos consumia: hidroclorido de
clomipramina, hidroclorido de fluoxetina, maleato de
fluvoxamina, paroxetina, hidroclorido de sertralina e
hidroclorido de venfalexina. Clomipramina e venfalexina
foram incluidos neste grupo porque ambos 0s
medicamentos sdo conhecidos como potentes
anfagonistas do mecanismo de recaptagdo de serotonina.
O segundo grupo consistia de usudrios de antidepressivos
com acdo ndo seletiva serotoninérgica. O uso de cada um
dos seguintes antidepressivos: fluoxetina, clomipraminag,
venfalexina, fluvoxamina e serfralina esfeve
estatisticamente associado ao aumento de perda de
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sangue durante a cirurgia. O risco de fransfusdo
quadriplicou para o primeiro grupo de usudrios de
antidepressivos. O emprego de co-medicacdo como AINES,
metotrexato ou suplementacdo de ferro também
aumentou este risco.

Uma alternativa para se evitar o problema das
reacdes adversas gastrintestinais e hemorrdgicas poderia
ser o uso do AINE por uma duracdo mais curta ou em
dosagem menor ou ainda se poderia prescrever o
acetaminofeno 7 ou a dipirona em seu lugar. Existem poucos
estudos sobre a interacdo SSRI's e inibidores da
cicloxigenase 2 7%,

CONSIDERACOES FINAIS

E de se esperar, portanto, que também na drea
odontoldgica, cirurgias periodontais, e as demais cirurgias
buco-maxilo-faciais possam provocar sangramentos
significativos em usudrios de SSRI’s. Como os AINES sdo
muitas vezes prescritos como medicacdo pds-cirurgica em
odonfologia, o cuidado com os pacientes supra citados
deve ser redobrado. E fundamental que, durante o
atendimento odontoldégico do paciente em tratamento
com SSRI’s o cirurgido-dentista evite a prescricdo de AINE’s
(por exemplo nos casos de pericementite, flare-up, entre
outros).

Quando for necessdrio realizar algum procedimento
cirGrgico odontolégico em paciente que se utiliza de algum
tipo de medicamento que possa alterar o tempo de
sangramento, a discussdo prévia do caso com o médico
do paciente é fundamental pois, o cirurgido-dentista ndo
deverd fomar nenhuma decisdo de suspensdo da terapia
sem o conhecimento e o aval do médico responsavel.

ABSTRACT

The consumption of the Selective Serotonin Reuptake Inhibitors (SSRI's) has
increased in recent years around the world. The success of these drugs is due to its
efficacy and low incidence of adverse drug reactions. However, considering the
increase of their use, reports of adverse drug reactions related to hemorrhage
disorders, specifically in the gastrointestinal tract have also been more frequent.
Even though this event seems to be rare, certain drug interactions are causing
concern among medical community. Among these interactions, concomitant use
of SSRI's and nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAID’s), frequently prescribed
in dentistry, are of special interest and are the center of this literature review.

Key words: Antidepressants; Nonsteroidal anti-infimatory drugs; haemorrhage;
adverse drug reactions.
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