Nota Técnica 102736

Data de conclusao: 27/10/2022 15:40:48

Paciente

Idade: 21 anos
Sexo: Masculino

Cidade: Vista Alegre do Prata/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -
Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: 1? Vara Federal de Bento Goncalves

Tecnologia 102736

CID: G80.4 - Paralisia cerebral ataxica

Diagnéstico: Paralisia cerebral atéxica, Paralisia cerebral discinética, Retardo mental
leve,Tiques vocais e motores multiplos combinados (doenca de Gilles de la Tourette)

Meio(s) confirmatério(s) do diagnéstico ja realizado(s): laudo médico

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento
Registro na ANVISA? Sim
Situacao do registro: Valido
Nome comercial: -

Principio Ativo: OLANZAPINA
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Via de administracao: VO

Posologia: olanzapina 10mg, tomar 1 comprimido pela manhd e 2 comprimidos a noite.
Continuo.

Uso continuo? Sim
Duracao do tratamento: dia(s)
Indicacao em conformidade com a aprovada no registro? Nao

Previsto em Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Min. da Saude para a situacao
clinica do demandante? Nao

O medicamento esta inserido no SUS? Nao
Oncolégico? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: OLANZAPINA

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: Com relacéo a
tratamento farmacoldgico, antipsicoticos atipicos (risperidona, olanzapina, quetiapina e
clozapina) estdo disponiveis para pacientes com condi¢des especificas, diferentes da parte
autora; ha, contudo, antipsicoticos tipicos, como o haloperidol, disponiveis pelo SUS. Destaca-
se também a possibilidade de tratamentos ndo farmacolégicos. O Estado do Rio Grande do Sul
aprovou, em 2019 (Resolugcéo CIB n° 322/2019), as Diretrizes Estaduais da Reabilitacdo
Intelectual, aplicadas a reabilitac&o intelectual de pessoas que apresentam DI, com limitagdes
adaptativas em, pelo menos, duas das areas de habilidades: comunicacéo, habilidades sociais,
auto-organizacao, autocuidado, utilizacdo dos recursos da comunidade, salude e seguranca,
lazer e trabalho. Tais servicos de Reabilitacao Intelectual (RI) se configuram nas estruturas dos
Centros Especializados em Reabilitagdo (CER), que ofertam reabilitacdo em duas ou mais
modalidades (auditiva, fisica, intelectual e visual), e nos servicos de modalidade unica, a
exemplo das Associagdes de Pais e Amigos dos Excepcionais (APAE).

Existe Genérico? Sim
Existe Similar? Sim

Descrever as opcoes disponiveis de Genérico ou Similar: Vide a tabela CMED

Custo da Tecnologia

Tecnologia: OLANZAPINA
Laboratoério: -
Marca Comercial: -

Apresentacao: -
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Preco de Fabrica: -
Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: OLANZAPINA

Dose Diaria Recomendada: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -
Preco Maximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: OLANZAPINA

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: A olanzapina, bem como a
risperidona e o aripiprazol, sdo medicamentos da classe dos antipsicéticos atipicos, que
possuem menor afinidade por receptores dopaminérgicos e interagem com outros receptores,
como serotoninérgicos e noradrenérgicos, quando comparados com os antipsicéticos tipicos
(18). Apesar de apresentarem menos efeitos adversos extrapiramidais, eles estédo associados a
efeitos adversos cardiometabdlicos, como ganho de peso (19).

Considerando-se transtornos de tique (entre eles, sindrome de Tourette), identificou-se revisao
sistematica e meta-analise, publicada em 2019, que avaliou a eficacia e seguranca de
medicamentos antipsicoticos no tratamento de transtornos de tique (20). Foram incluidos 60
ensaios clinicos randomizados, somando 4.077 participantes, acerca de 11 tipos diferentes de
agentes antipsicéticos: haloperidol (44 estudos), risperidona (23 estudos), aripiprazol (15
estudos), tiapride (14 estudos), pimozida (8 estudos), quetiapina (4 estudos), olanzapina (3
estudos), ziprasidona (2 estudos), paliperidona (1 estudo), penfluridol (1 estudo) e sulpirida (1
estudo). O periodo de tratamento variou de 3 semanas a 20 meses. Em comparacdao com
placebo, haloperidol, risperidona, aripiprazol, quetiapina, olanzapina e ziprasidona reduziram
significativamente a pontuacédo de sintomas de tiques. Dentre eles, por meio de comparacoes
indiretas, a quetiapina mostrou-se mais eficaz que o haloperidol, a pimozida, a risperidona e o
aripiprazol.

Nessa linha, a olanzapina aparece como alternativa terapéutica no tratamento de transtornos
de tique (entre eles, sindrome de Tourette) em diretrizes internacionais (16,21). Aponta-se,
contudo, a fragilidade da evidéncia cientifica embasando sua prescricdo. Foram localizados
trés ensaios clinicos abertos e dois ensaios clinicos ndo randomizados, totalizando apenas 50
participantes com sete a 54 anos de idade (22—26). Apesar de eficaz na reducao dos tiques, os
estudos reportaram importante sedacéo e ganho de peso (entre 4 e 5 Kg ao longo de 6 a 8
semanas de tratamento). Ademais, ndo foram identificadas comparagcbes diretas entre a
olanzapina e os antipsicéticos disponiveis no SUS.

Em 24 de Outubro de 2022, realizou-se busca, na base de dados PubMed, com as palavras-
chave (olanzapine) AND (palsy) e (olanzapine) AND (intellectual), utilizando-se como filtros
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revisdes e ensaios clinicos. Foi identificado apenas um estudo (27). Trata-se de um ensaio
clinico randomizado mono-cego que comparou a eficacia da olanzapina com a risperidona no
tratamento de comportamentos agressivos em adultos com deficiéncia intelectual. E digno de
nota que o estudo mono-cego da-se mediante 0 cegamento exclusivo do observado quanto a
intervencao aplicada nos grupos; em contrapartida, em estudos duplo-cego, tanto o observador
quanto os participantes desconhecem a intervencéao realizada. Para o estudo, 62 participantes,
cuja agressividade foi refrataria ao tratamento com antipsicéticos tipicos (como o haloperidol),
vivendo com DI, foram randomizados em dois grupos (1:1): olanzapina e risperidona. Tanto a
olanzapina quanto a risperidona reduziram episodios de agressividade. Tal estudo néo oferece,
contudo, comparacgao entre olanzapina e antipsicoticos disponiveis no Componente Basico da
Assisténcia Farmacéutica do SUS.

N&o foram encontrados estudos de custo-efetividade comparando olanzapina e haloperidol
(alternativa disponivel pelo SUS), no contexto em tela, adequadas a realidade brasileiro, nem
em busca especifica a agéncias de saude internacionais, como National Institute for Health
Care and Excellence do governo britanico e a Canadian Agency for Drugs and Technologies in
Health do governo canadense.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: espera-se reducdao dos sintomas de
tiques, em comparacdo ao placebo, as custas de importantes eventos adversos; contudo,
beneficio indeterminado em comparacao a alternativa disponivel pelo SUS.

Recomendac6es da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Nao avaliada

Conclusao

Tecnologia: OLANZAPINA
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: O presente parecer desfavoravel justifica-se fundamentalmente pela incerteza
acerca da eficacia do medicamento no tratamento de sintomas comportamentais em pacientes
com diagnéstico de Sindrome de Tourette, comorbido a deficiéncia intelectual. Soma-se a
incerteza de beneficio, os riscos relacionados a, por exemplo, ganho de peso.

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao
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NatJus Responsavel: RS - Rio Grande do Sul

Instituicao Responsavel: TelessaudeRS-UFRGS
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacoes: Conforme consta em laudo médico (Evento 1, OUT12, Pagina 1), o caso
em tela, com 19 anos de idade, possui diagnéstico de paralisia cerebral com deficiéncia
intelectual leve e doenca de Gilles de la Tourette. Encontra-se em uso de olanzapina 30 mg ao
dia, oxcarbazepina 600 mg ao dia e paroxetina 12,5 mg ao dia “para fins de controle
comportamental”.

A presente nota técnica versara sobre a utilizacdo do olanzapina no tratamento de Sindrome
de Tourette no contexto de paralisia cerebral com deficiéncia intelectual leve.

A paralisia cerebral (PC) corresponde a um grupo heterogéneo de condicbes secundarias a
lesé@o no sistema nervoso central ocorrida no desenvolvimento fetal ou no cérebro imaturo (1,2).
Trata-se de uma condi¢cdo permanente e ndo progressiva, embora possa modificar conforme a
maturacao cerebral. A paralisia cerebral € um disturbio crénico do movimento que ocorre em 2
de cada 1000 nascidos vivos.

As deficiéncias de desenvolvimento referem-se a uma série de condi¢cbes diferentes com inicio
na infancia; deficiéncia intelectual (DI) € um termo inespecifico que se refere a uma capacidade
mental abaixo do normal devido a qualquer condicdo que prejudique o desenvolvimento do
cérebro antes do nascimento, durante o nascimento ou na infancia (3,4). O DI (também
conhecido como deficiéncia cognitiva ou deficiéncia cognitiva adaptativa) substituiu a antiga
terminologia "retardo mental" .

Os transtornos comportamentais sao frequentes entre as pessoas com DI e variam de acbes
autolesivas a outras atividades agressivas que podem ser direcionadas a outros individuos e
cuidadores (3.4). As formas mais comuns desses comportamentos incluem bater a cabeca,
morder a mao e se esfregar e cocar excessivamente. Uma abordagem multidisciplinar é util no
tratamento de distarbios comportamentais. Terapias de modificacdo comportamental devem ser
tentadas, antes que os medicamentos sejam iniciados. As técnicas comportamentais incluem o
fornecimento de opgdes alternativas para a escolha do individuo e 0 acompanhamento com
recompensas ou consequéncias apropriadas (1).

A sindrome de Tourette € um disturbio neuroldgico, que se inicia durante a infancia e se
caracteriza por tiques motores e fénicos (5). Tiques podem ser subdivididos em motores (por
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exemplo, piscar, careta, encolher os ombros e sacudir a cabeca, mas também movimentos
complexos, como imitacdo de gestos e outros) e em fonicos (entre eles, grunhidos, latidos,
gemidos, pigarros e repeticdo de palavras obscenas). Provavelmente deve-se a alteragdes no
circuito neuroldgico cortico-estriado-talamico-cortical (mesolimbico), levando a desinibicdo dos
sistemas motor e limbico.

A prevaléncia populacional estimada é de 0,52%, sendo quatro vezes mais frequente em
meninos do que em meninas (6). A idade média de inicio da doenca é de, aproximadamente,
seis anos (7). Sabe-se que 96% dos pacientes apresentardo sintomas antes dos 11 anos de
idade. A gravidade dos tiques geralmente atinge um pico entre as idades de 10 a 12 anos com
alivio dos sintomas ao longo da adolescéncia e da idade adulta (8,9).

O diagnoéstico da sindrome de Tourette da-se com base nas manifestagdes clinicas da doenca,
em especial, da ocorréncia de tiques motores e fénicos com inicio anterior aos 18 anos de
idade (10,11). Para o diagnéstico, faz-se necessaria a ocorréncia de tiques multiplas vezes ao
longo do dia, quase todos os dias, ou de forma intermitente ao longo de, pelo menos, um ano.

Psicopatologias associadas sédo frequentes em pacientes com diagnéstico de sindrome de
Tourette: estudo internacional, envolvendo 3.500 participantes, apontou que 60% dos pacientes
apresenta comorbidade com Transtorno de Déficit de Atencao e Hiperatividade (TDAH), 27%
com Transtorno Obsessivo Compulsivo (TOC), 23% com transtorno de aprendizagem e 15%
com transtorno de conduta (7). Transtornos de Ansiedade acometem cerca de um terco dos
pacientes (12).

Para o tratamento da sindrome de Tourette, recomenda-se 0 manejo dos tiques e o tratamento
das doencgas associadas (13). Como primeira linha de tratamento, sugere-se a psicoterapia
comportamental (14). O tratamento farmacolégico € indicado apenas em casos graves, em que
os tiques trazem importante prejuizo funcional. Nessas situacdes, a Academia Americana de
Neurologia (do inglés, American Academy of Neurology ou AAN) sugere o uso de farmacos
antipsicoticos (como o haloperidol, a risperidona e o aripiprazol), de agonistas alfa adrenérgico
(clonidina), de topiramato ou de toxina botulinica (15). Acerca, especificamente, do uso de
antipsicoticos coloca-se que ndo ha evidéncias suficientes para determinar a eficacia relativa
desses medicamentos. Aponta-se, inclusive, a possibilidade de desenvolvimento de disturbios
motores em decorréncia da utilizagdo de antipsicoticos. Diretriz canadense reforca a escassez
de evidéncias embasando o tratamento farmacoldgico da sindrome de Tourette (16). Ainda
assim, sugerem o uso de agonistas alfa adrenérgico (clonidina) e, em caso de ineficacia ou
intolerancia, de antipsicoticos. Ha recomendacéao clara da Associacdo Americana de Psiquiatria
(do inglés, American Psychiatric Association) de que, em funcéo de seus importantes eventos
adversos, nao se prescreva rotineiramente medicamentos antipsicoticos para tratar sintomas
comportamentais e emocionais de transtornos mentais infantis na auséncia de eficacia
comprovada por evidéncias (17).

Pagina 7 de 7


https://www.zotero.org/google-docs/?klCd16
https://www.zotero.org/google-docs/?SoNbxr
https://www.zotero.org/google-docs/?pGTlIO
https://www.zotero.org/google-docs/?88beN1
https://www.zotero.org/google-docs/?nS0fTx
https://www.zotero.org/google-docs/?w7W24e
https://www.zotero.org/google-docs/?lJDFPY
https://www.zotero.org/google-docs/?ovZymq
https://www.zotero.org/google-docs/?5SEvz0
https://www.zotero.org/google-docs/?szhUzk
https://www.zotero.org/google-docs/?bxh06v
http://www.tcpdf.org

