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Quando a Depressão Resistente ao Tratamento Não é 
Resistência

When Treatment-Resistant Depression is Not 
Resistance

	 A depressão resistente ao tratamento (DRT) constitui 
um desafio frequente na prática clínica, no entanto, uma 
proporção relevante destes casos não corresponde a uma 
verdadeira resistência terapêutica, mas antes a situações 
de “pseudorresistência”.1

	 A este propósito, apresenta-se o caso de uma mulher 
de 45 anos, referenciada para consulta de Psiquiatria por 
sintomatologia depressiva com um ano de evolução. Iniciou 
terapêutica com venlafaxina, sem resposta sustentada, 
apesar de titulação até 300 mg. Foram tentadas combina-
ções com antidepressivos (mirtazapina 30 mg e trazodona 
de libertação prolongada 300 mg) e antipsicóticos (olanza-
pina 10 mg e quetiapina LP 150 mg), sem benefício clí-
nico. Realizou ainda estimulação magnética transcraniana 
[protocolo de theta burst intermitente (iTBS) aprovado pela 
Food and Drug Administration], igualmente sem resposta. 
	 Dois anos após o início do seguimento, a doente apre-
sentou um episódio hipomaníaco, temporalmente associa-
do ao aumento da dose de tapentadol de 100 mg para 200 
mg, instituído por queixas álgicas. Num doente com vulne-
rabilidade bipolar, este efeito maniforme pode ser explicado 
pela inibição da recaptação de noradrenalina do opioide.2

	 Apesar de inicialmente negar os sintomas, a utente 
acabou por reconhecer episódios anteriores com duração 
aproximada de duas semanas, caracterizados por aumento 
da energia vital, humor elevado, taquipsiquismo, diminuição 
da necessidade de sono e aumento de gastos, compatível 
com o diagnóstico de perturbação bipolar tipo 2, segundo o 
DSM-5-TR.3

	 Perante esta reformulação diagnóstica, procedeu-se à 
redução do opioide, suspensão dos antidepressivos, au-
mento da quetiapina de libertação prolongada para 300 mg 
e introdução de lamotrigina titulada até 200 mg. No entanto, 
a doente manteve períodos alternantes de episódios de-
pressivos e hipomaníacos. Face à dificuldade de estabili-
zação clínica, foi solicitado o doseamento sérico de lamotri-
gina, que revelou níveis no limiar inferior (3 ug/mL; valores 
normais entre 3 - 15 ug/mL), compatíveis com fraca adesão 
terapêutica.
	 Este caso ilustra dois dos principais contributos para 
a pseudorresistência na depressão: o erro diagnóstico e 

a não adesão à terapêutica. Com efeito, na maioria dos 
doentes com doença bipolar, a depressão constitui a forma 
de apresentação inicial, o que deve motivar a reavaliação 
diagnóstica em todos os casos de aparente DRT.4 Acresce 
que a transição de um diagnóstico de depressão unipolar 
para doença bipolar ocorre a uma taxa anual de aproxi-
madamente 1% - 3%, reforçando a necessidade de rea-
valiação diagnóstica sistemática nestes casos.4 As escalas 
de rastreio mais bem estudadas e com potencial benefício 
nestes casos são as Mood Disorders Questionnaire e Hy-
pomania Checklist – 32 (HCL-32).5 Importa, também, a ava-
liação rigorosa da adesão à terapêutica, podendo, quando 
disponível, o doseamento sérico de fármacos constituir um 
instrumento útil na prática clínica.
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