Nota Técnica 94448

Data de conclusao: 08/09/2022 18:54:37

Paciente

Idade: 14 anos
Sexo: Masculino

Cidade: Eldorado do Sul/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -

Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: 12 Vara Federal de Porto Alegre

Tecnologia 94448

CID: F84.0 - Autismo infantil
Diagnéstico: Autismo infantil
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

Via de administracao: VO
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Posologia: olanzapina 10mg 1 cp a noite

Uso continuo? -

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
Oncoldégico? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: OLANZAPINA

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: para controle de
agressividade em paciente com diagnostico de TEA, recomenda-se risperidona, conforme
PCDT (6). Nao consta em laudo informagdes acerca do tempo e doses utilizadas, de forma que
nao se pode indicar refratariedade.

Existe Genérico? Sim
Existe Similar? Sim

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

Custo da Tecnologia

Tecnologia: OLANZAPINA
Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

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: -
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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
(13). Apesar de apresentarem menos efeitos adversos extrapiramidais, eles estdo associados a
efeitos adversos cardiometabdlicos, como ganho de peso (14).

Até o momento, poucos estudos examinaram a eficacia e os efeitos adversos da olanzapina no
tratamento de criangas e adolescentes com diagnéstico de TEA (15). Publicado em 2006,
estudo duplo-cego e controlado por placebo, comparou a eficacia da olanzapina no tratamento
de criancas e adolescentes, de seis a 14 anos de idade, com diagnostico de TEA (16). Foram
incluidos apenas 11 participantes. Depois de oito semanas de tratamento, verificou-se que
50% dos participantes em uso de olanzapina apresentaram reducdo de sintomas de
agressividade, percebida pelo prescritor, em comparacdo a 20% dos participantes que
utilizaram placebo.

Publicado em 2020, estudo avaliou a eficacia no alivio de sintomas de agressividade de
pacientes diagnosticados com TEA que se encontravam em uso de aripiprazol (n=40), de
risperidona (n=42) ou de olanzapina (n=20) (15). Todas as alternativas provaram-se eficazes.
Contudo, a frequéncia de aumento importante de peso diferiu entre os grupos (P=0,01): 55%
dos pacientes tratados com olanzapina, 37,5% dos pacientes manejados com aripiprazol e
19,0% dos pacientes que fizeram uso de risperidona aumentaram de peso.

Em consulta a tabela CMED, no site da ANVISA, no momento de criagdo desta nota e com os
dados da prescri¢ao juntada ao processo, foi elaborada a tabela acima estimando os custos de
um ano de uso.

Nao foram encontrados estudos de custo-efetividade comparando olanzapina e risperidona
(alternativa disponivel pelo SUS) em pacientes com TEA adequadas ao contexto 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: eficacia indeterminada as custas de
importantes eventos adversos, em especial ganho de peso.

Recomendacdes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: N&o avaliada

Conclusao

Tecnologia: OLANZAPINA
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: O presente parecer desfavoravel justifica-se fundamentalmente pela incerteza
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acerca da eficacia do medicamento no tratamento de sintomas comportamentais em pacientes
com diagnostico de TEA. 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

Referéncias bibliograficas: 1. Augustyn M. Autism spectrum disorder: Terminology,
epidemiology, and pathogenesis. Date Inc Updat Jan 17 2020 Httpswww Uptodate

Comcontentsautism-Spectr-Disord--ThebasicAccessed Sept 5 2017. 2020;
2. Baxter AJ, Brugha T, Erskine HE, Scheurer RW, Vos T, Scott JG. The epidemiology and

global burden of autism spectrum disorders. Psychol Med. 2015;45(3):601-13.

3. Weissman L, Patterson MC. Autism spectrum disorder in children and adolescents:

Pharmacologic interventions.
4. Ministério da Saude Diretrizes de Atencao a Reabllltacao da Pessoa com Transtornos do

es/diretrizes atencao reabllltacao pessoa_autismo. Ddf

5. Ministério da Saude. Linha de Cuidado para Atencdo as Pessoas com Transtorno do
Espectro do Autismo e suas Familias na Rede de Atencéo Psicossocial do Sistema Unico de

Saude. [Internet]. 2015. Disponivel em:
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/linha_cuidado_atencao_pessoas_transtorno.pdf

6. Ministério da Saude. Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas - Comportamento Agressivo
no Transtorno do Espectro do Autismo. [Internet]. 2016 mar [citado 4 de abril de 2020]. Report

No.: PORTARIA No 324. Disponivel em: https://portalarquivos2.saude.gov.br/images/pdf/2016/
abril/01/Portaria-324-de-31-de-mar--0-de-2016.pdf

7. Howes OD, Rogdaki M, Findon JL, Wichers RH, Charman T, King BH, et al. Autism spectrum
disorder: Consensus guidelines on assessment, treatment and research from the British
Association for Psychopharmacology. J Psychopharmacol (Oxf). 2018;32(1):3—29.

8. Shea S, Turgay A, Carroll A, Schulz M, Orlik H, Smith |, et al. Risperidone in the treatment of

disruptive behavioral symptoms in children with autistic and other pervasive developmental
disorders. Pediatrics. 2004:114(5):e634—41.

9. Rossignol DA, Frye RE. Melatonin in autism spectrum disorders: a systematic review and
meta-analysis. Dev Med Child Neurol. 2011:;53(9):783—-92.

10. Williams K, Brignell A, Randall M, Silove N, Hazell P. Selective serotonin reuptake inhibitors
(SSRiIs) for autism spectrum disorders (ASD). Cochrane Database Syst Rev. 2013;(8).

11. Hirsch LE, Pringsheim T. Aripiprazole for autism spectrum disorders (ASD). Cochrane
Database Syst Rev. 2016;(6).

12. Jahromi LB, Kasari CL, McCracken JT, Lee LS, Aman MG, McDougle CJ, et al. Positive
effects of methylphenidate on social communication and self-regulation in children with
pervasive _developmental disorders _and  hyperactivity. J Autism __Dev _ Disord.
2009;39(3):395-404.

13. Stahl SM. Prescriber’s guide: Stahl’s essential psychopharmacology. Cambridge University
Press; 2020.

14. Lieberman JA, McEvoy JP, Swartz MS, Rosenheck RA, Perkins DO, Keefe RS, et al.
Effectiveness of antipsychotic drugs in patients with chronic schizophrenia. New England journal

of Medicine. 2005;353(12):1209-23.

15. Hesapcioglu ST, Ceylan MF, Kasak M, Sen CP. Olanzapine, risperidone, and aripiprazole
use in children and adolescents with Autism Spectrum Disorders. Res Autism Spectr Disord.

Pagina 4 de 6


https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL
https://www.zotero.org/google-docs/?puhuKL

2020;72:101520.
16. Hollander E, Wasserman S, Swanson EN, Chaplin W, Schapiro ML, Zagursky K, et al.

ADouble-blind placebo-controlled pilot study of olanzapine in childhood/adolescent pervasive
developmental disorder. J Child Adolesc Psychopharmacol. 2006;16(5):541-8.

NatJus Responsavel: RS - Rio Grande do Sul
Instituicao Responsavel: TelessaudeRS-UFRGS
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacgodes: Conforme consta em laudo médico (Evento 1, INIC1, Pagina 2), o caso
em tela possui diagnostico de Transtorno do Espectro do Autismo. Fez uso prévio de
risperidona e de aripiprazol, sem maiores detalhes acerca da dose utilizada, bem como do
tempo de uso em dose otimizada. Ambos os medicamentos foram interrompidos por auséncia
de resposta. Apresenta episddios de agitacdo com risco de agressé&o. Em fungao disso, faz uso
de olanzapina 10 mg ao dia e de imipramina 50 mg ao dia.

O Transtorno do Espectro do Autismo (TEA) é uma disfuncéo biolégica do desenvolvimento do
sistema nervoso central caracterizada por déficits na comunicacdo e interacdo social com
padrdao de comportamentos e interesses restritos e repetitivos. Os sintomas estdo presentes
em fase bem precoce, mas usualmente se tornam aparentes quando se iniciam as demandas
por interacdo social. A apresentacéo clinica e o grau de incapacidade séao variaveis e podem
estar presentes outras condigcbes comérbidas, como epilepsia, retardo mental e transtorno do
déficit de atencdo (1). A prevaléncia global é estimada em 7,6:1.000 e € mais comum em
meninos (2).

O tratamento do individuo com TEA deve ser altamente individualizado, levando em
consideracao idade, grau de limitacao, comorbidades e necessidades de cada paciente (3-5).
O objetivo deve ser maximizar a funcionalidade e aumentar a qualidade de vida. Embora néao
haja cura, a intervencéo precoce e intensiva estd associada com melhor prognéstico.

A base do tratamento envolve intervencbes comportamentais e educacionais, usualmente
orientadas por equipe multiprofissional. As diretrizes para o cuidado da pessoa com TEA do
Ministério da Saude preconizam o Projeto Terapéutico Singular (PTS) como a orientac&o geral
para o manejo desses pacientes (4). O PTS deve envolver profissionais/equipes de referéncia
com trabalho em rede e pluralidade de abordagens e visdes, levando em consideracdo as
necessidades individuais e da familia, os projetos de vida, o processo de reabilitacdo
psicossocial e a garantia de direitos.

O tratamento medicamentoso limita-se ao controle de sintomas associados, como a
irritabilidade, sempre apos intervengdes comportamentais focais mostrarem-se insuficientes
(3,4). Mesmo nesse caso, conforme o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) para
Comportamento Agressivo no Transtorno do Espectro do Autismo, o uso de medicamento deve
ser associado a intervengdes psicossociais (6). Naqueles pacientes que necessitarédo de
tratamento medicamentoso, o PCDT recomenda o uso de risperidona para controle da
agressividade. Ganho de peso excessivo, sintomas extrapiramidais ou outros efeitos adversos
gue tenham impacto relevante na saude e qualidade vida dos pacientes ou familiares podem
justificar a suspensado da risperidona, contanto representem risco maior do que o beneficio
atingido pela redugcéo do comportamento agressivo.

Para tratamento de condi¢cbes associadas, como depressdo e ansiedade, generalizam-se
dados de pacientes sem diagnostico de TEA (7). Com relacdo aos sintomas de ansiedade
especificamente, ha evidéncias de alivio com 0 medicamento risperidona (8). Para tratamento
de ins6Gnia em pacientes com TEA, sugere-se uso de melatonina (9).
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O tratamento medicamentoso para os sintomas de base do TEA (ou seja, déficits em
comunicacao e interagao social, bem como padrdes de interesse restritos e repetitivos) segue
controverso (7). Revisdo Cochrane concluiu que ndo ha evidéncia para embasar tratamento
com antidepressivos (10). Em contrapartida, sugere-se que o farmaco aripiprazol possa atenuar
comportamento estereotipado (11) e que o metilfenidato atenue sintomas atencionais em
pacientes com TEA (12).
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