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RESUMO: A asma é uma doenca inflamatéria crénica das vias aéreas, caracterizada por
obstrucdo recorrente do fluxo aéreo. Pacientes asmdticos apresentam maior prevaléncia de
depressio, condi¢io associada ao pior controle da doenca, maior frequéncia de exacerbacdes e
aumento da morbidade. A coexisténcia dessas condi¢cdes compartilha mecanismos
fisiopatolégicos, como a desregulacio da serotonina, envolvida tanto na modula¢do do humor
quanto nos processos inflamatérios das vias aéreas. Nesse contexto, os inibidores seletivos da
recaptacio de serotonina (ISRS) emergem como uma possivel estratégia terapéutica com
potencial impacto positivo nos componentes respiratdrios e psiquicos, além de contribuir para
a melhora da qualidade de vida dos pacientes. Objetivo: Evidenciar o papel dos Inibidores da
Recaptagdo de Serotonina (ISRS) na abordagem clinica integrada de pacientes com asma e
depressio. Método: Trata-se de uma revisio integrativa da literatura, realizada no segundo
semestre de 2025, com base na seguinte questdo norteadora "Qual o impacto do uso de ISRS no
manejo clinico integrado de pacientes com asma e depressio?" e de uma busca nas bases de dados
online: “Portal Regional da BVS” e “LILACS”, utilizando-se os descritores em ciéncias da
satide “asma, depressdo e inibidores seletivos da recaptagio de serotonina” cadastrados no
(DECS). Foram incluidos trabalhos realizados no periodo entre 2020 e 2025, publicados em
inglés, portugués e espanhol. Excluidos textos incompletos, revisdes de literatura e dissertagdes.
Resultados: Os estudos analisados demonstraram que a depressio impacta diretamente o
controle da asma, associando-se i maior instabilidade clinica e pior qualidade de vida.
Evidenciou-se a participacdo do sistema serotoninérgico na intersecgio fisiopatoldgica entre as
condi¢des, bem como efeitos anti-inflamatérios dos ISRS sobre a resposta Thz e citocinas pré-
inflamatérias. Considerages finais: A depressdo associa-se ao pior controle da asma, com maior
frequéncia de exacerbagdes e impacto negativo na qualidade de vida. A interacdo entre ambas,
mediada pelo sistema serotoninérgico, aponta os ISRS como potenciais adjuvantes no controle
inflamatério da asma. Ressalta-se a importincia do rastreio sistemético da depressdo nesses
pacientes e de uma abordagem clinica integrada.
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ABSTRACT: Asthma is a chronic inflammatory disease of the airways, characterized by
recurrent airflow obstruction. Asthmatic patients have a higher prevalence of depression, a
condition associated with poorer disease control, more frequent exacerbations, and increased
morbidity. The coexistence of these conditions shares pathophysiological mechanisms, such as
serotonin dysregulation, involved in both mood modulation and airway inflammatory
processes. In this context, selective serotonin reuptake inhibitors (SSRIs) emerge as a possible
therapeutic strategy with a potential positive impact on respiratory and psychological
components, in addition to contributing to improved quality of life for patients. Objective: To
highlight the role of Selective Serotonin Reuptake Inhibitors (SSRIs) in the integrated clinical
approach to patients with asthma and depression. Method: This is an integrative literature
review, conducted in the second half of 2025, based on the following guiding question: "What
is the impact of SSRI use on the integrated clinical management of patients with asthma and
depression?" This study was conducted using the online databases “Portal Regional da BV S”
and “LILACS”, using the health sciences descriptors “asthma, depression, and selective
serotonin reuptake inhibitors” registered in (DeCS). Studies published between 2020 and 2025
in English, Portuguese, and Spanish were included. Incomplete texts, literature reviews, and
dissertations were excluded. Results: The analyzed studies demonstrated that depression
directly impacts asthma control, being associated with greater clinical instability and poorer
quality of life. The participation of the serotonergic system in the pathophysiological
intersection between the conditions was evidenced, as well as the anti-inflammatory effects of
SSRIs on the Th2 response and pro-inflammatory cytokines. Final considerations: Depression
is associated with poorer asthma control, with a higher frequency of exacerbations and a
negative impact on quality of life. The interaction between the two, mediated by the
serotonergic system, points to SSRIs as potential adjuvants in the inflammatory control of
asthma. The importance of systematic screening for depression in these patients and an

integrated clinical approach is highlighted.

Keywords: Asthma. Comorbidity. Depression. Selective serotonin reuptake inhibitors.
Therapeutic adherence.

3 INTRODUCAO

A asma é uma doenga inflamatéria cronica das vias aéreas inferiores, caracterizada por
aumento da responsividade bronquica a diversos estimulos, resultando em obstrucdo varidvel
e, geralmente, reversivel do fluxo aéreo. Trata-se de uma condicio de elevada relevincia em
satde publica, cuja carga permanece expressiva em escala global. Projeces epidemiolégicas
recentes indicam que mais de 270 milhdes de pessoas vivem com asma em todo o mundo, com
tendéncia de manutencdo desse elevado niimero absoluto de casos até as préximas décadas,
apesar dos avangos terapéuticos e das estratégias de controle (Zhang et al., 2025).

Além dos cléssicos sintomas respiratdrios, observa-se, entre pacientes asmaticos, uma
maior predisposi¢do para o desenvolvimento de quadros de ansiedade e depressio. Estima-se

uma prevaléncia de 31,4% de proviveis sintomas depressivos em pacientes com doencas
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respiratdrias, relacionando-se a alta taxa de admissdes hospitalares, isolamento social e
dependéncia de cuidados médicos e pessoais (Pereira et al., 2022).

A coexisténcia entre asma e depressio tem sido amplamente documentada e estd
associada a um pior progndstico clinico. Pacientes com sintomas depressivos tendem a
apresentar maior frequéncia de exacerbacdes, menor adesdo ao tratamento e uma percepgido
subjetiva mais negativa sobre o controle da doenca respiratéria. Estudos recentes tém
consolidado essa associacio e ampliado a compreensio dos processos fisiopatolégicos que
conectam essas duas condi¢des. Nesse contexto, o eixo pulmdo-cérebro, recentemente descrito
como uma rede bidirecional de sinaliza¢io neuroimune, tem se destacado como um importante
fundamento dessa inter-relagio (Walker et al., 2024).

O eixo pulmio-cérebro caracteriza-se pela interacdo entre o sistema nervoso central, o
sistema imunolédgico e o tecido pulmonar, permitindo que alteragcdes emocionais e cognitivas
influenciem diretamente a resposta inflamatéria das vias aéreas. Evidéncias recentes
demonstram que mediadores neuroquimicos, como a serotonina, bem como processos como o
estresse oxidativo e a ativagio do eixo hipotidlamo-hipéfise-adrenal, desempenham papel central
nessa comunicagio, contribuindo tanto para a exacerbag¢io da inflamac¢io pulmonar quanto para
o surgimento de sintomas psiquidtricos, o que oferece uma base fisiopatolégica consistente para
a elevada prevaléncia de transtornos depressivos em pacientes asméticos (Dill-mcfarland et al.,
2023).

Essas duas afeccdes apresentam ligacdes biolégicas, como estresse oxidativo e aumento
de citocinas pré-inflamatérias. Diante disso, algumas medicagdes interagem de forma
simultinea em ambas as doencas, a exemplo dos corticoides e dos inibidores da recaptagdo da
serotonina (Diaz et al., 2021).

Os Inibidores Seletivos da Recaptagdo de Serotonina (ISRS) sio drogas de primeira
linha para o tratamento da depressio que possuem importantes efeitos anti-inflamatérios na
musculatura brénquica. A fluoxetina, por exemplo, é um ISRS que aumenta os niveis de
serotonina na fenda pés-sinéptica pelo bloqueio da reabsor¢io de serotonina pelo neurdnio pré-
sindptico, levando i reducdo da hiperresponsividade das vias aéreas (Ahmed et al., 2024;
Creeden et al., 2021).

A associacio entre doengas respiratérias crdnicas e transtornos psiquicos impde
limitacdes fisicas, emocionais e cognitivas que comprometem significativamente a qualidade

de vida dos pacientes, além de gerar expressivos encargos sociais e assistenciais. As abordagens
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terapéuticas atuais da asma concentram-se, predominantemente, no controle da inflamagio das
vias aéreas, com menor énfase nos fatores psiquicos associados. Nesse contexto, o presente
estudo justifica-se pela necessidade de evidenciar o papel dos Inibidores da Recaptagio de
Serotonina (ISRS) na abordagem clinica integrada de pacientes com asma e depressdo, visando
ampliar o conhecimento cientifico acerca dessa interagio. A atuacio simultinea sobre os
componentes respiratérios e emocionais pode contribuir para a reduc¢io da sintomatologia,

favorecer a ades3o ao tratamento e promover uma assisténcia mais qualificada e resolutiva.

4 OBJETIVO
4.1GERAL

Evidenciar o papel dos Inibidores da Recaptagio de Serotonina (ISRS) na abordagem clinica

integrada de pacientes com asma e depressio.

METODO

Trata-se de uma revisio integrativa da literatura realizada por meio da sele¢io de artigos
cientificos publicados indexados nas bases: “Portal Regional da BVS (BVS)”, “Medline”,
“Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Satde (LILACS)” e “Google
Académico”. A pesquisa foi realizada no primeiro semestre de 2024 e no segundo semestre de
2025 com buscas utilizando os termos listados nos Descritores em Ciéncias da Satide (DeCS),
sendo estes “Asthma”, “Depression”, “Selective Serotonin Reuptake Inhibitors”, combinados
através do operador booleano AND e OR.

No levantamento bibliogréfico, foram considerados apenas artigos publicados entre os
anos 2020 e 2025, publicados em inglés, portugués ou espanhol e excluidos textos incompletos,
revisdes da literatura, dissertacGes, artigos de opinido e cartas ao editor. Os filtros foram
aplicados e cruzados, resultando em 68 artigos que foram analisados os titulos, os resumos e
posteriormente realizada leitura na integra. Esse processo resultou em 23 artigos utilizados nesta

revisio.
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O fluxograma 1 descreve o percurso metodolégico adotado no estudo.
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Figura 1:

6 RESULTADOS E DISCUSSAO

6.1 ASSOCIAGCAO ENTRE SINTOMAS DEPRESSIVOS E O CONTROLE DA ASMA

Os sintomas de transtorno depressivo, comumente presente em pacientes asmaticos,

podem acarretar um aumento no risco de morbidade e mortalidade da asma, estando associados

a: piora da fungdo respiratdria, aumento das exacerbacdes dos sintomas respiratérios, aumento

da percepgdo de dor e maior desenvolvimento de complicagdes clinicas (Rabelo et al., 2024).
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S3o virios os fatores que podem agravar o quadro de um paciente com asma e depressio
concomitantes, incluindo maior constri¢do das vias aéreas, intensificagio da obstrugio do fluxo
respiratdrio e maior dificuldade na troca gasosa, que em situacdes de exacerbagido grave podem
progredir para insuficiéncia respiratéria. Nesses casos, a ventilacio inadequada resulta em
retencdo de diéxido de carbono e hipoxemia, levando a um quadro de acidose respiratéria que
pode comprometer multiplos érgdos, inclusive o sistema nervoso central, potencializando
sintomas como confusio mental e deterioracio do estado emocional. Essa sequéncia
fisiopatoldgica é caracteristica de exacerbacGes asmiticas severas e representa um importante
risco clinico para pacientes com comorbidades associadas, como depressio (Gayen et al., 2024).

Um estudo prospectivo multicéntrico observou que pacientes asmiticos com sintomas
depressivos moderados a graves apresentaram piores escores no Asthma Control Questionnaire
(ACQ) e maior necessidade de corticosteroides orais ao longo de 12 meses. Contudo, apés o
inicio do tratamento com inibidores seletivos da recaptagio de serotonina (ISRS), como
citalopram ou escitalopram, foi identificada uma melhora estatisticamente significativa tanto
nos indices depressivos quanto no controle da asma, evidenciando uma conexio clinica direta
entre satide mental e fungdo respiratéria (Theodoro et al., 2023).

Esses achados reforcam a hipétese de que os sintomas depressivos podem exacerbar o
processo inflamatério subjacente & asma por meio de mecanismos imunoneuroenddcrinos.
Estudos indicam que a depressdo estd associada a elevacdo sustentada de citocinas pré-
inflamatérias, como IL-6 e TNF-a, moléculas também envolvidas na fisiopatologia da asma.
Assim, o comprometimento emocional pode agravar a inflamacio das vias aéreas e contribuir
para o descontrole clinico da doenga (Duchene et al., 2025).

Outro aspecto relevante nessa interagio é a acdo central dos ISRS sobre a plasticidade
neuronal e o estresse oxidativo. A fluvoxamina, por exemplo, atua na via do receptor sigma-1,
reduzindo a neuroinflamacio e restaurando a sinalizac¢do do eixo hipotdlamo-hipéfise-adrenal
(HHA). Considerando que a ativagdo crdnica desse eixo esté associada i piora do controle da
asma, o manejo adequado da depressio pode atuar de forma indireta sobre a resposta
inflamatéria pulmonar e, consequentemente, sobre o progndstico respiratério (Takenaka et al.,

2022).
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6.2 PAPEL DA SEROTONINA COMO NEUROMODULADOR NA FISIOPATOLOGIA
DA ASMA E DA DEPRESSAO

Para compreender a base biolégica dessa interrelacdo, é fundamental analisar o papel da
serotonina (5-hidroxitriptamina, s-HT). Embora seja conhecida como um neurotransmissor
essencial na regulacio do humor, do sono e da cognicio, sua atuagio extrapola o sistema nervoso
central, desempenhando func¢Ges cruciais em mecanismos inflamatérios e imunolégicos,
integrando o chamado eixo cérebro-pulmio (Imamdin et al., 2023).

Nos pacientes com asma e depressio concomitantes, observam-se alteragdes
significativas na sinaliza¢do serotoninérgica, tanto em nivel neural quanto periférico. O
desequilibrio na liberagio e recaptacio da serotonina pode contribuir para a exacerbacio dos
sintomas respiratérios, uma vez que aumenta a inflamacio local e a sensibilidade brénquica. De
forma bidirecional, a inflamag¢io pulmonar crénica também parece interferir na homeostase do
sistema serotoninérgico central, o que explica a maior prevaléncia de sintomas depressivos em
individuos asmaticos (Zhu et al., 2024).

Aprofundando essa anilise molecular, receptores especificos de serotonina, como os
subtipos 5-HT2A e 5-HT3, mostram-se diretamente envolvidos na modulacio da resposta
inflamatéria. A ativagio desses receptores em células endoteliais e imunes aumenta a produgio
de citocinas pré-inflamatérias, como IL-4 e IL-13, associadas a fisiopatologia asmitica. J4 no
sistema nervoso central, a desregulagio desses mesmos receptores esté relacionada 4 diminuicdo
dos niveis de serotonina e 4 manifestagio de sintomas depressivos (Oatu et al., 2025).

Além disso, a serotonina atua como elo de comunica¢io entre os sistemas nervoso e
imunolégico, coordenando respostas inflamatérias por meio da liberagio de citocinas e da
ativacdo de linfécitos T auxiliares. Essa interacdo integra o chamado eixo “pulmio-cérebro”,
um complexo sistema de sinalizacio neuroimune que explica a sobreposi¢io fisiopatoldgica
entre asma e transtornos psiquiitricos. Evidéncias reforcam que esse eixo é mediado por vias
moleculares interdependentes, nas quais o estresse oxidativo e a serotonina tém papel central
na amplificagdo da inflamacdo pulmonar e neural (Wang et al., 2024).

Assim, a serotonina deve ser compreendida nio apenas como um neurotransmissor do
humor, mas como um modulador sistémico capaz de influenciar simultaneamente a reatividade
das vias aéreas e a vulnerabilidade emocional. O desequilibrio serotoninérgico emerge, portanto,

A i s .. S
como um ponto de convergéncia fisiopatolégica entre a asma e a depressio, justificando o uso
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de firmacos serotoninérgicos, como os ISRS, na abordagem integrada dessas condigdes (Pereira

et al., 2022).

6.3 MECANISMOS ANTI-INFLAMATORIOS DOS ISRS NA ASMA

Diante desse protagonismo da serotonina, os ISRS atuam primariamente sobre o
transportador de serotonina (SERT), bloqueando sua recaptagio e aumentando a
disponibilidade extracelular do neurotransmissor em regides cerebrais associadas a regulacido
afetiva, como cértex pré-frontal, hipocampo e amigdala. Essa modulacio promove maior
ativacdo de receptores serotoninérgicos pré e pds-sindpticos, contribuindo para a restauragio da
plasticidade neuronal e reducio da hiperatividade do eixo HHA, frequentemente alterado em
quadros depressivos (Ahmed et al., 2024).

A relevincia dos ISRS em pacientes com asma ultrapassa o controle dos sintomas
depressivos, envolvendo também sua atuagdo sobre vias neuroimunes relacionadas a inflamagio
respiratdria. A interagio entre os sistemas nervoso e imunolégico desempenha papel importante
na patogénese da asma alérgica, uma vez que a sinalizacdo serotoninérgica pode modular a
atividade de mastécitos, eosinéfilos e linfécitos Thz, influenciando a liberag¢do de citocinas do
tipo 2, como IL-4, IL-5 e IL-13. Dessa forma, altera¢des induzidas pelos ISRS nessa sinalizagio
podem impactar a intensidade da inflamacdo das vias aéreas, configurando uma via adicional
de interrelacdo entre depressdo e asma (Zhang et al., 2022).

Adicionalmente, evidéncias experimentais demonstram que o aumento crdnico da
serotonina extracelular induzido pelos ISRS pode reduzir a expressio de mediadores pré-
inflamatérios e inibir vias intracelulares associadas ao estresse oxidativo, como NF-kB e
MAPK, mecanismos ji descritos em modelos animais de asma e depressio comérbidas. Esses
achados sugerem que parte dos beneficios observados em pacientes depressivos com asma pode
decorrer da modulagio de componentes inflamatérios que participam simultaneamente dos dois
sistemas fisiopatolégicos (Creeden et al., 2021).

Outra via critica relaciona-se ao eixo pulmio-cérebro, descrito como uma rede
bidirecional de sinalizagdo neuroimune. Processos inflamatérios pulmonares ativam aferéncias
vagais e vias citocinicas que alcancam estruturas cerebrais envolvidas no humor, enquanto
alteracdes neuropsiquidtricas podem amplificar a inflamacdo periférica por meio de descargas
autonémicas e mediadores neuroenddcrinos. Estudos contemporineos destacam que a

modulagdo serotoninérgica promovida pelos ISRS pode interferir nesses circuitos, reduzindo a
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neuroinflamacio central e, de maneira indireta, atenuando respostas periféricas exacerbadas
relacionadas 4 asma (Dill-McFarland et al., 2023).

Do ponto de vista clinico, a depressdo é um fator de risco independente para pior controle
da asma, maior percep¢io de dispneia, reducio da adesio terapéutica e aumento das
exacerbacdes. Assim, ao promoverem a estabilizacio do humor, os ISRS podem melhorar
componentes comportamentais fundamentais para o manejo adequado da doenga respiratéria,
incluindo adesio medicamentosa, engajamento em autocuidado e reducio da hipervigilincia
somitica. Esses efeitos indiretos, somados a potencial modula¢io neuroimune, explicam por
que estudos clinicos tém observado melhora do controle da asma em pacientes tratados com
essa classe de antidepressivos, mesmo quando a indicagdo terapéutica é exclusivamente
psiquiatrica (Theodoro et al., 2023).

Contudo, é necessirio ponderar que a heterogeneidade das respostas e as diferencgas
individuais na expressdo de receptores e transportadores de serotonina indicam que a a¢3o dos
ISRS na asma nio é uniforme. A interagio entre polimorfismos do SERT, caracteristicas
inflamatérias do fenétipo asmético e intensidade dos sintomas depressivos pode influenciar a
magnitude dos efeitos observados. Portanto, embora os ISRS nio sejam considerados terapias
primérias para asma, sua atuagio dominante sobre a neurotransmissdo serotoninérgica e sobre
vias neuroimunes emergentes torna-os relevantes no contexto da comorbidade entre depressio

e doengas respiratérias (Walker et al., 2024).

6.4 DIFERENTES ISRS E SUA ATUACAO NA DEPRESSAO E NA ASMA

No que tange aos agentes especificos, os ISRS constituem a principal classe
farmacolégica no tratamento dos transtornos depressivos e ansiosos. Entre os principais
representantes destacam-se a fluoxetina, a sertralina, o escitalopram, a paroxetina e o
citalopram, que, embora compartilhem o mesmo mecanismo bésico de acio, diferem quanto ao
perfil farmacocinético e aos efeitos secundarios (Zhou et al., 2020).

A fluoxetina, especificamente, é um dos ISRS mais estudados quanto aos seus efeitos
extra-neurolégicos em modelos de inflamagio respiratéria. Evidéncias sistemdticas indicam que
os ISRS podem exercer efeitos anti-inflamatérios em diversos tecidos, incluindo o pulmio, por
meio da redugio de citocinas pré-inflamatérias como IL-4 e IL-13 e da modulacio de vias

imunoldgicas associadas a resposta Th2. Esses efeitos anti-inflamatérios parecem ocorrer
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independentemente da melhora dos sintomas depressivos, sugerindo um possivel beneficio
direto desses firmacos sobre aspectos fisiopatolégicos da asma (Bleibel et al., 2025).

Paralelamente, a sertralina, além de sua reconhecida eficicia antidepressiva, tem sido
associada 4 redugio de marcadores inflamatérios sistémicos e i melhora da regulagio
autondmica, influenciando positivamente o equilibrio do eixo HHA. J4 o escitalopram e a
paroxetina apresentam propriedades imunomoduladoras mais discretas, mas ainda relevantes
no controle da inflamagdo pulmonar e na percepgio de dispneia (Agarwal et al., 2024).

Evidéncias clinicas em popula¢Ses com doengas crénicas indicam que o tratamento
adequado da depressdo com ISRS estd associado a melhorias significativas na qualidade de vida,
na funcionalidade global e na adesio aos regimes terapéuticos. Em pacientes asmiticos, esse
efeito é particularmente relevante, uma vez que a estabilidade emocional favorece o uso correto
de broncodilatadores e corticosteroides inalatérios, impactando diretamente o controle clinico
da doenca (Gajewski et al., 2023).

Em dltima anélise, o papel da serotonina como mediadora da inflamacdo respiratéria
ajuda a explicar a eficdcia desses firmacos. Ao bloquearem a recaptagio de serotonina, os ISRS
interferem em processos inflamatérios locais nas vias aéreas, reduzindo o recrutamento de
eosindfilos, a permeabilidade vascular e a broncoconstricio reflexa. Essa agio dual —
neuromodulatdria e anti-inflamatéria — confere aos ISRS uma relevincia terapéutica crescente
(Armstrong et al., 2022).

Embora os principais inibidores seletivos da recaptagio de serotonina (ISRS)
apresentem eficicia consolidada no tratamento da depressio, evidenciam-se diferencas quanto
ao impacto desses fAirmacos sobre citocinas pré-inflamatérias e sobre o controle da inflamagio
das vias aéreas, com destaque para a fluoxetina, que concentra maior evidéncia experimental
no contexto da asma. A sintese comparativa dos efeitos dos ISRS sobre desfechos depressivos,

inflamatérios e respiratérios é apresentada no Quadro 1.

Quadror: Comparacio da fisiopatologia dos diferentes ISRS sobre a asma e a depressio.

ISRS Efe-lto ) Citocinas Efeitos na asma Comentirio clinico
antidepressivo moduladas
Redugio de
eosinéfilos, ISRS com maior
atenuagio da | evidéncia
Fluoxetina Alto IL-4, IL-5, IL-13 broncoconstrigio e | experimental e
da translacional no
hiperresponsividade | contexto da asma
brénquica
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Beneficios
Modulagio da .
sistémicos com
resposta el i .
) .. ossive impacto
Sertralina Alto IL-6, TNF-a autondémica e p ; P
. . indireto no
equilibrio do eixo trol
controle
HHA e
respiratdrio
Redugdo parcial da | Suporte & fungdo
inflamacio e | respiratéria
Escitalopram Alto IL-4, IL-13 melhora da | associado a
sensibilidade estabilidade
brénquica emocional
Modulagio Potencial adjuvante
Paroxetina Alto IL-4, IL-13 inflamatéria no manejo
discreta integrado

. . Evidéncias clinicas
B Efeitos respiratérios
. Nio totalmente .
Citalopram Alto ainda em

definido

sugerem melhora

. . da adesio e da
investigagdo

qualidade de vida

Fonte: Elaboracio prépria, com base em estudos selecionados na revisdo integrativa.

Em sintese, embora a fluoxetina apresente a maior base de evidéncias quanto aos efeitos
respiratérios, hd indicios de que outros ISRS compartilham mecanismos semelhantes. A
escolha do firmaco deve considerar o perfil inflamatério, o estado emocional e a tolerabilidade
individual, visando o controle dos sintomas depressivos e a melhora funcional respiratéria de

forma sinérgica.

2 CONSIDERACOES FINAIS

A anilise dos estudos incluidos nesta revisdo evidenciou que a depressdo constitui um
fator de risco relevante para o pior controle da asma, estando associada a maior frequéncia de
exacerbacdes, reducio da adesdo terapéutica e comprometimento da qualidade de vida. A relacio
bidirecional entre essas condi¢des revela uma intersec¢io fisiopatolégica complexa, na qual
mecanismos inflamatdrios, neuroimunes e comportamentais contribuem para o agravamento
mutuo dos quadros clinicos.

Observou-se que o sistema serotoninérgico desempenha papel central nessa interagio,
atuando como importante modulador no eixo cérebro-pulmio. A serotonina exerce influéncia
tanto na regulacdo do humor quanto na resposta inflamatéria e na contratilidade da musculatura
lisa brénquica, reforcando a hipétese de que alteracGes nesse sistema possam repercutir
simultaneamente sobre a satde mental e respiratéria.

Os achados apontam que os inibidores seletivos da recaptagio de serotonina,

especialmente a fluoxetina, apresentam efeitos que ultrapassam a agio antidepressiva,
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evidenciando potencial anti-inflamatério no manejo da asma. Esses firmacos demonstraram
capacidade de modular a resposta imunolédgica, com redugio de citocinas pré-inflamatérias e da
infiltracdo eosinofilica nas vias aéreas, sugerindo beneficio adicional no controle da inflamacao
pulmonar. Assim, o uso de ISRS pode representar uma estratégia terapéutica de agio dupla, ao
contribuir simultaneamente para o controle dos sintomas depressivos e para a melhoria dos
desfechos respiratérios.

As implicagdes clinicas reforcam a importincia do rastreio sistemdtico de sintomas
depressivos em pacientes asmaiticos, bem como da adogio de uma abordagem integrada que
contemple aspectos fisicos e psicossociais. O manejo adequado da depressio pode favorecer
maior adesdo ao tratamento, reducio de exacerbagdes e melhora global da qualidade de vida,
configurando-se como componente essencial do cuidado em satde.

Entretanto, apesar dos resultados promissores, o ntimero ainda limitado de estudos
disponiveis evidencia a necessidade de novas investigacSes, especialmente ensaios clinicos
randomizados e controlados, que avaliem de forma comparativa os diferentes ISRS e seus
efeitos sobre desfechos respiratérios e inflamatérios. O avango dessas pesquisas poderd
fortalecer as evidéncias existentes e contribuir para a consolidagio de estratégias terapéuticas

mais eficazes no manejo da comorbidade asma-depressio.
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