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O que é o Brexpiprazol?

O brexpiprazol é um antipsicdtico atipico que possui acdo de agonista parcial de serotonina e
dopamina e tem potente a¢do em alguns outros receptores, como no alB e a2C. Tais receptores podem ser
os responsaveis pelos beneficios adicionais observados em comparagdo a outros antipsicéticos, como a
reducdo dos efeitos colaterais motores e melhor agdo antidepressiva. Comparado ao seu analogo aripiprazol,
ele apresenta maior poténcia serotoninérgica - o que resulta em tais vantagens clinicas (BEYER & WEISLER,
2016).
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Fonte: Estrutura feita no app KingDraw Chemical Structure Editor

Qual o mecanismo de agao do farmaco?

O mecanismo de a¢do do brexpiprazol assemelha-se ao efeito gerado pelo aripiprazol, sendo
ambos agonistas parciais de receptores D3, também apresentando maior afinidade para os receptores de
serotonina. Devido ao fato do brexpiprazol ter se mostrado mais eficaz na reducdo de efeitos colaterais,
apresentar maior poténcia serotoninérgica, ele pode indicar um avanco terapéutico, porém ainda ndo é

considerado como um medicamento inovador para os pesquisadores da area (MACEDO et al., 2018).
O que os estudos revelam?
O brexpiprazol usado como adjuvante no tratamento do Transtorno Depressivo Maior (TDM)

produziu uma melhora clinica considerdvel nos sintomas da doenga. Um estudo clinico randomizado,
controlado por placebo em pacientes com resposta inadequada aos antidepressivos realizados entre julho de
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2011 e maio de 2013 aborda tais melhoras. O estudo obteve como resultados a reducdo da média total na
Avaliagdo de Depressdo na Escala de Montgomery-Asberg (MADRS) (-8,36 vs -5,15, P = 0,0002) — brexpiprazol
x placebo. E melhorou a pontuacdo média na Escala de Incapacidade Sheehan (SDS) (-1,35 vs -0,89, P =
0,0349). Pacientes que apresentavam resposta inadequada aos antidepressivos com a inclusdo do
brexpiprazol no tratamento obtiveram respostas eficazes.

Em uma anadlise post hoc de dados de dois estudos de 6 (seis) semanas, randomizados e
duplo-cego de brexpiprazol adjuvante em pacientes com TDM e resposta inadequada a terapias
antidepressivas (n = 1.056). A eficacia foi avaliada por meio da subescala de sintomas centrais do MADRS
(MADRS) e itens individuais (tristeza aparente, tristeza relatada, tensdo interna, lassiddo, incapacidade de
sentir e pensamentos pessimistas). Na Semana 6, o brexpiprazol adjuvante mostrou um efeito maior do que o
placebo adjuvante no MADRS (tamanhos de efeito d de Cohen dentro do grupo: brexpiprazol, 1,05; placebo,
0,71; p < 0,001 entre os grupos) e em cada um dos seis sintomas principais (tamanhos de efeito: brexpiprazol,
0,64-0,94; placebo, 0,39-0,64; todos p < 0,001). Na Semana 2, o brexpiprazol adjuvante ja mostrou um efeito
maior do que o placebo adjuvante no MADRS e em cinco dos sintomas principais (todos p < 0,01). O
brexpiprazol, como adjuvante da terapia antidepressiva, produziu uma melhora estatisticamente significativa
e clinicamente significativa nos sintomas centrais do TDM (NELSON et al., 2018).

Entdo porque ele é mais eficaz que o seu analogo? A diferenca entre eles esta na ligacdo e na
poténcia intrinseca nos receptores, podem haver alteragdes quanto aos perfis dos receptores encontrados,
gue nesse caso podem interferir na tolerabilidade do farmaco e na eficacia que ele pode promover, sendo
alguns desses efeitos ndo conhecidos totalmente (THASE et al., 2015; EAVES & REY,2016).

O que leva a busca de novos farmacos para tratamentos psicéticos?

Devido a grande incidéncia de sintomas ou efeitos negativos que é percebida durante o
tratamento com antipsicéticos em pacientes com transtornos mentais seja transtorno bipolar, transtornos
comportamentais, estresse pds-traumatico, doenca de Alzheimer, esquizofrenia, depressdo, tém sido
buscadas alternativas de medicamentos que auxiliem no tratamento promovendo menor impacto cognitivo,
buscando também reduzir efeitos colaterais motores e metabdlicos, que sdo associados a essas classes de
medicamentos.

Mesmo com o aumento da prevaléncia no numero de pacientes com doengas mentais, como
€ 0 caso da depressdo, e com a abertura de espacos que discutam mais sobre a importancia da saide mental,
a industria farmacéutica esta investindo cada vez menos em farmacos que podem ser descobertas inovadoras
para a area, por demandarem um tempo muito longo para pesquisas, e altos custos na producdo desses
farmacos. Outro fator que se mostra desestimulante para os pesquisadores é o fato de se investir muito em
um medicamento e realmente conseguir comprovar sua eficacia. (MACEDO et al., 2018.)
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