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RESUMO

A deficiéncia intelectual (DI) compromete as habilidades envolvidas no nivel global de
inteligéncia. Apresenta quatro niveis de gravidade, de acordo com a magnitude do atraso de
desenvolvimento no funcionamento intelectual, nos déficits na fun¢do adaptativa social e do
quociente de inteligéncia. Além das dificuldades de aprendizado dos individuos com DI, o
comportamento desafiador e agressivo também ¢ comum, sendo um problema significativo
desde a infancia até a vida adulta e ocorrendo em todos os niveis de DI, especialmente nos
casos mais graves. A clozapina ¢ um antipsicotico atipico cuja superioridade foi demonstrada
no tratamento da esquizofrenia em adultos, inclusive em casos de refratariedade, bem como
na reducdo da agressividade e do risco de suicidio em esquizofrénicos. Estudos também ja
encontraram efeitos positivos desta medicacao no transtorno bipolar, na psicose associada aos
antiparkinsonianos e na discinesia tardia induzida por antipsicoticos. Apesar disso, a
clozapina tem sido subutilizada por intimeras razdes, dentre elas os efeitos adversos
potencialmente graves, a dificuldade em inicia-la de forma segura e a necessidade de
monitorizagdo sanguinea regular, o que culmina no uso de outros antipsicéticos em doses
altas, muitas vezes em polifarmacia. Apesar da comprovada eficacia da clozapina
principalmente na esquizofrenia, existem poucos estudos demonstrando seu uso em outras
psicopatologias, sendo este nimero ainda menor na populagdo pedidtrica. Com base nisto,
reporta-se o caso de um adolescente de 16 anos de idade com DI grave e epilepsia,
secundarias a uma malformacdo cerebral (embriopatia diabética), em acompanhamento
ambulatorial num hospital tercidrio de Porto Alegre-RS, que obteve uma resposta satisfatoria
no controle da agitagdo e agressividade com o uso da clozapina, bem como uma boa
tolerabilidade ao uso da medicagdo. As fontes de informacdes sobre o caso foram coletadas
dos pais e do prontuario eletronico do paciente. O embasamento tedrico da discussao foi
realizado com artigos extraidos do Pubmed e Embase. Concluiu-se que a clozapina parece ser
segura, eficaz e bem tolerada em individuos com alteragdes comportamentais relacionadas a
DI e que mais estudos sdo necessarios para reforgar o embasamento dessa associacao.

Palavras-chave: Clozapina, comportamento agressivo, deficiéncia intelectual, retardo
mental, criangas e adolescentes.
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1. INTRODUCAO

1.1. Deficiéncia intelectual

O termo deficiéncia intelectual (DI), que era mais comumente chamado de retardo
mental no passado, ¢ definido pela Organizagdo Mundial de Satde (OMS) como uma
condi¢do de desenvolvimento interrompido ou incompleto da mente, caracterizado
especialmente pelo comprometimento de habilidades manifestadas durante o periodo de
desenvolvimento, que contribuem para o nivel global de inteligéncia, isto é, cognitivas, de
linguagem, motoras e habilidades sociais (1). Esta deficiéncia se origina antes dos 18 anos de
idade. Uma metanalise que avaliou a prevaléncia de DI no mundo concluiu que a prevaléncia
média ¢ em torno de 1%, sendo maior no sexo masculino, tanto em adultos quanto em
criangas e adolescentes. O mesmo estudo observou que, entre os adultos, a propor¢do do sexo
feminino para masculino variou entre 0,7:1 e 0,9:1, enquanto que, nas criancas ¢
adolescentes, variou entre 0,4:1 e 1:1. As taxas variaram conforme a renda, sendo maior a
prevaléncia nos paises de baixa e média renda, nos quais as taxas sao quase duas vezes
maiores que nos paises de alta renda (2). De acordo com a gravidade do atraso de
desenvolvimento no funcionamento intelectual, nos déficits na fungdo adaptativa social e do
quociente de inteligéncia (QI), sdo descritos quatro niveis de gravidade de DI (3):

- Profundo: QI geralmente inferior a 20. Responde por 1% a 2% de todos os casos. Existe a
incapacidade de cuidar de si mesmo e a auséncia de linguagem. A capacidade de expressar
emocodes ¢ limitada e pouco compreendida. Convulsdes, deficiéncias fisicas, e expectativa de
vida reduzida sdo comuns.

- Grave: QI geralmente entre 20 e 34. Representa 3% a 4% de todos os casos. Existe atraso
em cada aspecto do desenvolvimento nos primeiros anos. Tais individuos tém dificuldade de
pronunciar palavras e possuem um vocabulario muito limitado. Através de consideravel
pratica e tempo, eles podem ganhar habilidades bésicas de auto-ajuda, mas ainda precisam de
apoio na escola, em casa e na comunidade.

- Moderado: QI geralmente entre 35 e 49. Responde por cerca de 12% de todos os casos. A
capacidade de aprender e pensar de forma légica sdo prejudicadas, mas estes individuos sio
capazes de comunicar e cuidar de si mesmos com algum apoio. Com supervisao, eles podem

realizar trabalhos ndo qualificados ou semiqualificados.



- Leve: QI geralmente entre 50 e 69. Correspondem a cerca de 80% de todos os casos.
Apresentam desenvolvimento durante o inicio da vida mais lento do que as criangas normais
e atraso nos marcos de desenvolvimento. Contudo, tais individuos sdo capazes de se
comunicar e aprender habilidades bésicas. Existe prejuizo na capacidade de usar conceitos
abstratos, analisar e sintetizar, mas eles podem adquirir habilidades de leitura e informatica.
Podem realizar trabalho doméstico, cuidar de si e fazer trabalho ndo qualificado ou
semiqualificado. Geralmente requerem algum apoio.

Além das dificuldades de aprendizado presentes nos individuos com DI, o
comportamento desafiador e agressivo ¢ uma outra situagao clinica comum nestes casos,
sendo um problema significativo desde a infancia até a vida adulta e ocorrendo em todos os
niveis de funcionamento intelectual, especialmente nos casos mais graves de DI (4). Estudos
indicam uma variagdo na prevaléncia de comportamentos desafiadores, como automutilacao e
agressdao, de 10 a 20% de todas as pessoas com DI (5). Um artigo de revisdo avaliou a
prevaléncia de agressividade e automutilacdo em individuos com DI ao longo da vida. Em
relacdo a automutilagdo, observou-se que o risco relativo parece aumentar significativamente
com a idade até aproximadamente 30-40 anos, ponto em que o risco comeg¢a a diminuir,
indicando uma associacao curvilinea entre automutilagdo e idade. A prevaléncia de agressao
também parece aumentar com a idade até a meia-idade, embora essa relagdo tenha sido
encontrada em menos estudos desta revisao (5). Um outro estudo avaliou a prevaléncia e a
gravidade de cinco tipos de comportamentos agressivos em 3.165 homens e mulheres adultos
com idade a partir dos 18 anos (idade média de 40,63 anos) portadores de DI que receberam
servicos de trés agéncias de reabilitacdo em Québec, pesquisando seus cuidadores usando a
Escala de Agressividade Manifestada Modificada. Identificou-se que a prevaléncia de
comportamento agressivo em 12 meses foi de 51,8%: 24% danos materiais, 37,6% verbal,
24,4% auto-orientado, 24,4% agressao fisica e 9,8% comportamento sexualmente agressivo,
sendo a maioria de gravidade leve. Apenas 4,9% dos individuos apresentaram
comportamento agressivo levando a lesdo da vitima. Poucas diferencas de género foram
observadas (6).

Em relagdo a prevaléncia de agressividade na populacao pediatrica com DI, um
estudo longitudinal avaliou o comportamento autolesivo, agressivo e destrutivo de 417
criangas com DI grave que possuem idade entre 2 e 12 anos. Os dados foram coletados por
professores em duas ocasides separadas por 15 a 18 meses. Observou-se que agressao,
destruicdo e automutilacdo foram persistentes (69%, 57% e 58% respectivamente). Também

foi identificado que comportamentos e interesses repetitivos e restritos e



hiperatividade/impulsividade foram significativamente associados com agressdo, destruicao
e/ou autolesdo, concluindo-se que estes ultimos sintomas sdo marcadores de risco para o
inicio de automutilagdo, agressdo e destruicdo dentro do ja alto grupo de risco de criangas

com DI grave (7).

1.2. Clozapina e suas indicacoes mais estudadas na literatura

A clozapina ¢ um antipsicotico cujo mecanismo de acdo ocorre nos receptores
dopaminérgicos, serotoninérgicos, alfa-adrenérgicos, muscarinicos e histaminérgicos (8). Foi
o primeiro antipsicotico atipico a ser desenvolvido (9). Apresenta algumas vantagens em
comparacdo a outros antipsicOticos, dentre estas o fato de ndo produzir -efeitos
extrapiramidais significativos, ndo elevar os niveis de prolactina e ndo induzir discinesia
tardia com seu uso prolongado (10, 11).

Uma metanalise comparou a eficicia da clozapina com a de antipsicoticos de primeira
e segunda geracdo no tratamento da esquizofrenia refrataria. Foi observado que a clozapina
foi superior para sintomas positivos tanto a curto como a longo prazo. A curto prazo, apenas
esta medicacdo foi superior as demais para sintomas totais e negativos, com maiores taxas de
resposta (12). Uma outra metandlise que reuniu 212 estudos com dados de 43.049 pacientes
(idade média dos participantes de 38,4 anos) comparou a eficacia e a tolerabilidade de 15
antipsicoticos no tratamento da esquizofrenia. Neste estudo, identificou-se que a clozapina foi
o psicofarmaco mais eficaz em comparacdo ao placebo, cuja diferenca média padronizada
com intervalo de confianca de 95% foi 0,88 (0,73-1,03), seguida da amissulprida 0,66
(0,53-0,78), olanzapina 0,59 (0,53-0,65) e risperidona 0,56 (0,50-0,63) (13). Além disso, é
importante destacar que esta ¢ a inica medicagdo aprovada pelo Federal Drug Administration
(FDA) para a reducdo do risco de comportamento suicida em pacientes com esquizofrenia ou
transtorno esquizoafetivo (14).

Estudos também ja demonstraram o papel da clozapina na reducdo da agressividade e
da hostilidade em esquizofrénicos (15, 16). Uma metanalise com 18 estudos randomizados
adequados comparou o uso de antipsicoticos tipicos e atipicos por pelo menos 4 semanas no
tratamento da hostilidade em pacientes adultos com transtornos psicoticos. Os resultados
mostraram um efeito pequeno (0,26), mas significativo, para os antipsicoticos atipicos em

relagdo aos tipicos, embora a dose média dos antipsicéticos tipicos fosse maior. Uma andlise



comparando a clozapina com antipsicoticos tipicos mostrou um tamanho de efeito moderado
(0,415) (17).

Além disso, estudos ja foram realizados buscando avaliar o uso da clozapina no
transtorno por uso de substancias (TUS). Um artigo de revisdo identificou 43 artigos que
analisavam o uso de antipsicoticos em pacientes adultos que possuem TUS com (23 estudos)
e sem (20 estudos) psicose comodrbida. Estudos na categoria com psicose sugerem que
antipsicéticos atipicos, especialmente a clozapina, podem diminuir o uso de substancias em
individuos com transtornos por uso de alcool e drogas (principalmente cannabis). Estudos na
categoria sem psicose sugerem que antipsicoticos atipicos podem ser benéficos para o
tratamento da dependéncia de alcool, pelo menos em algumas subpopulacdes de alcoolatras.
Também sugerem que esses agentes ndo sdo eficazes no tratamento da dependéncia de
estimulantes e podem agravar a condi¢ao em alguns casos (18).

Estudos sobre o uso da clozapina em outros contextos clinicos também ja foram
realizados. Um ensaio clinico randomizado com 60 pacientes (idade média de 72 anos)
seguidos por 14 meses identificou que a clozapina, em doses didrias de 6,25 a 50 mg, ¢
segura e melhora significativamente a psicose induzida por drogas sem piorar o
parkinsonismo na Doenga de Parkinson (19). Um artigo de revisao sobre o uso da clozapina
em monoterapia na discinesia tardia (DT) induzida por antipsicOticos mostrou que o
tratamento com clozapina pode produzir uma ligeira reducdo na DT. Além disso, a gravidade
da DT foi bastante reduzida em casos moderados a graves. Em pacientes com DT minima a
leve, a mudanca para clozapina raramente piorou a DT e observou-se uma tendéncia a
reducdo (20). Quanto ao uso no transtorno bipolar, uma metanalise identificou que a eficacia
desta medicacdo foi semelhante & de outros antipsicoticos em episodios maniacos, mas foi
superior nos casos resistentes a outros tratamentos (21).

Apesar da sua grande eficacia, a clozapina tem sido subutilizada nos Estados Unidos
devido aos seus efeitos adversos potencialmente graves, a dificuldade em iniciar a medicagdo
de forma segura, a necessidade de monitorizagdo sanguinea regular e a natureza geralmente
desorganizada dos pacientes que requerem seu uso (12, 22). Isto acaba ocasionando o uso de
altas doses de outros antipsicoticos, muitas vezes em polifarmécia, o que aumenta a
probabilidade de efeitos adversos e, muitas vezes, gera uma melhora somente limitada do
quadro psiquiatrico dos pacientes (22).

Embora a eficacia da clozapina no tratamento da esquizofrenia (11, 12, 13, 16, 17) e
do transtorno bipolar (21) ja tenha sido comprovada, existem poucos estudos até o0 momento

demonstrando o uso desta medicagcdo em outras psicopatologias, apesar do seu uso off-label



em inUmeras situacdes. Um destes exemplos ¢ o seu uso no tratamento da agitacdo e da
agressividade relacionadas a deficiéncia intelectual, com bons resultados em inlimeros casos.
Tal utilizagdo ¢ comumente realizada em nosso meio, embora isso ndo esteja regulamentado
em nivel de saude publica e ndo existam diretrizes oficiais que recomendem este uso.
Também cabe ressaltar que a grande maioria dos estudos com clozapina ¢ realizado com a
populacdo adulta, fazendo-se necessaria uma maior visibilidade sobre o uso desta medicacao

em criangas e adolescentes.
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2.  JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS

Pensando na paucidade de estudos sobre o uso da clozapina na DI e no manejo muitas
vezes desafiador das alteragdes comportamentais observadas em pacientes com esta
psicopatologia, buscou-se discorrer, no caso a ser descrito, sobre um adolescente de 16 anos
de idade com DI grave e epilepsia, secundarias a uma malformacdo cerebral, em
acompanhamento ambulatorial num hospital terciario de Porto Alegre-RS, que obteve uma
resposta satisfatdria no controle da agitagdo e da agressividade com o uso da clozapina. Apos
o relato do caso, seguiu-se uma discussdo sobre as evidéncias atuais do uso deste

psicofarmaco em outros contextos clinicos além da esquizofrenia e do transtorno bipolar.

3. METODOLOGIA

O presente trabalho consiste no relato do caso de um adolescente em
acompanhamento ambulatorial em um hospital tercidrio. As fontes das informagdes da
histéria relatada foram fornecidas pelos pais do paciente e pela revisdo do seu prontudrio
eletronico.

Para a discussdo sobre o tema do trabalho, foi realizada uma pesquisa nas bases de
dados Pubmed e Embase utilizando os seguintes termos: clozapine, aggressive behavior,,
intellectual disability, mental retardation e child and adolescent. Nao houve restricdo quanto

ao ano das publicacdes nem do idioma ou tipo de estudo destas.
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4. RELATO DE CASO

Trata-se de um paciente do sexo masculino com 16 anos de idade, portador de DI
grave e epilepsia secundarias & uma malformagao cerebral (embriopatia diabética, conforme
avaliagdo da genética médica), que esta em acompanhamento num ambulatorio especializado
em psiquiatria da infancia e adolescéncia de um hospital terciario de Porto Alegre-RS desde
os 6 anos de idade. Segundo relato de familiares, desde pequeno, o paciente apresenta crises
frequentes de agitacdo e agressividade, que ocorrem principalmente ao ser contrariado ou
quando ndo recebe atencdo (nestes momentos, também ocorrem episédios de auto e
heteroagressao). Além disso, o paciente vinha manifestando um comportamento
hipersexualizado recentemente, chegando a se masturbar em locais publicos e a tocar nos
genitais de familiares e de desconhecidos. Tais sintomas haviam se intensificado apds o inicio
da puberdade.

Para o tratamento do quadro supracitado, a principio, foram tentadas técnicas de
manejo comportamental com o paciente e a familia, porém nao foi obtido sucesso, e, entao,
foram prescritos psicofarmacos. Inicialmente, foi prescrito haloperidol (fez uso de até
15mg/dia por algumas semanas, mas ndo teve uma resposta satisfatoria e ndo tolerou doses
maiores por apresentar sintomas extrapiramidais). Devido a isso, foi realizada troca do
antipsicotico para risperidona (at¢ 6mg/dia) e, posteriormente, olanzapina (at¢ 30mg/dia),
ambos utilizados por tempo adequado (8 a 12 semanas) e de forma regular. Entretanto, o
paciente ndo obteve melhora significativa do quadro neuropsiquidtrico com o uso de tais
medicacgoes.

Considerando a refratariedade do caso, optou-se pelo inicio de clozapina. Apods o
inicio deste psicofarmaco, o paciente evoluiu com melhora consideravel das alteragdes de
comportamento. Quanto aos efeitos adversos da medicacdo, apresentou enurese noturna (2-3
vezes por semana), aumento do apetite (sem alteragdes metabdlicas associadas) e sialorreia,
este Ultimo sintoma melhorando com a administracdo de colirio de atropina sublingual (3
gotas, 2 vezes ao dia). Nao houve altera¢des cardiovasculares, agranulocitose, retorno das
crises epilépticas ou outros efeitos adversos potencialmente graves durante o periodo de uso
da medicacdo. Apesar dos efeitos adversos, o paciente aceita bem o uso da medicagdo. No
momento, o paciente estd em uso de clozapina 600mg/dia, além de dacido valproico
1500mg/dia (para tratamento da epilepsia, iniciado alguns anos antes da clozapina),

clorpromazina 200mg/dia e finasterida 10mg/dia (com vistas a melhora da hipesexualidade).
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5. DISCUSSAO

Uma revisao de literatura sobre a psicofarmacoterapia do comportamento disruptivo
na DI em criangas e adultos identificou que as medicagdes de escolha sdo as mesmas
utilizadas em sujeitos sem DI. A maioria dos estudos incluidos nesta revisdo destacou o uso
da risperidona no controle do comportamento autoagressivo ¢ de outros problemas de
comportamento presentes na DI e no autismo. Antidepressivos, anticonvulsivantes,
estimulantes e ansioliticos também foram efetivos no tratamento do comportamento
disruptivo. Recomendou-se que, para individuos mais jovens ou mais idosos, sejam iniciadas
doses baixas e se faga um aumento gradual das medicagdes (23).

Uma metanalise que analisou 14 estudos incluindo 912 criangas com DI identificou
que os antipsicoticos parecem ser efetivos na reducao das alteragdes comportamentais deste
grupo de pacientes, embora acarretem um risco significativo de efeitos adversos, incluindo
aumento da prolactina ¢ ganho de peso (24). Apesar da evidéncia dos antipsicoticos no
manejo de alteragdes comportamentais em pacientes com DI, os estudos com clozapina nessa
populagdo ainda sao escassos (25). Esse nimero ¢ ainda menor na populagao pediatrica.

Um estudo retrospectivo foi realizado com 33 pacientes selecionados para o uso de
clozapina. Eles tinham diagnodstico de esquizofrenia, transtorno esquizoafetivo, transtorno
bipolar, transtorno delirante ou transtorno psicdtico sem outra especificagdo e eram
considerados resistentes ao tratamento. Também apresentavam prejuizo cognitivo e DI
associados. Dos 33 pacientes iniciais, 26 permaneceram em terapia com clozapina por um
periodo de acompanhamento de 5 a 48 meses. Os 6 pacientes que ndo foram mantidos em
terapia com clozapina durante o periodo do estudo nao diferiram significativamente do grupo
clozapina em género, raca, idade, efeitos colaterais ou diagndstico. Um paciente foi perdido
no seguimento. Os efeitos colaterais foram leves e transitorios, sendo a constipacdo o mais
comum (N = 10). Nao houve alteracdes cardiovasculares significativas, convulsdes ou
agranulocitose. Concluiu-se que a clozapina parece ser segura, eficaz ¢ bem tolerada em
individuos com DI e doenga psiquiatrica comodrbida (26).

Outro estudo retrospectivo sobre o uso de clozapina em adultos com DI foi conduzido
com 24 pacientes. Destes, 67% apresentavam esquizofrenia, 17% transtorno esquizoafetivo e
8% transtorno bipolar. Os pacientes ja ndo vinham bem ha uma média de 6 anos e haviam
utilizado em média quatro antipsicoticos anteriormente. A dose maxima média de clozapina

foi de 488 mg. Os resultados na escala de impressao clinica global mostraram 29% muito
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melhorado, 42% melhorado, 21% minimamente melhorado e 8% sem alteragdo. A droga
necessitou de interrup¢do em 4 pacientes, 3 dos quais foram devido a agranulocitose (27).

Um estudo realizado na Dinamarca, ao combinar os registros nacionais de satde,
identificou os pacientes daquele pais com diagndstico de DI que iniciaram tratamento com
clozapina entre 1996 e 2012, totalizando uma quantidade de 405 pacientes (idade média de
inicio de uso da clozapina de 40 anos). Apds o inicio desta medica¢do, o numero de
internacdes psiquiatricas foi reduzido em 0,65 internagdes (IC 95%: 0,31-1,00), e os dias de
internagdo foram reduzidos em 67,2 dias (IC 95%: 51,2-83,3), com diminui¢do semelhante
para pacientes com DI sem comorbidade psiquiatrica. O tratamento com clozapina nao
reduziu o nimero de individuos com autoagressao intencional, incidentes de overdose ou uso
concomitante de psicofdirmacos. Nos casos em que houve interrup¢do do tratamento com
clozapina, o numero de internagdes psiquidtricas aumentou em 0,57 internacoes (IC 95%:
0,01-1,12) (28).

Quanto ao uso na populacdo pedidtrica, um relato de caso identificou melhora do
comportamento agressivo refratdrio a outros psicofdirmacos com uso de clozapina em um
adolescente de 17 anos com DI (29). Uma revisdo de literatura com 57 artigos destacou a
eficacia documentada da clozapina no manejo de sintomas psicoticos € nao psicoticos
refratarios na populacdo pediatrica, com destaque para a esquizofrenia de inicio precoce nao
controlada, comportamento agressivo ou suicida e patologia ndo psicdtica grave. Entretanto,
os estudos sobre este assunto incluidos na revisao eram geralmente pequenos, havendo pouca
consisténcia sobre quando a clozapina foi prescrita, por quanto tempo foi administrada e por
quanto tempo os pacientes foram acompanhados (30).

E importante ressaltar que ndo ha indicagdes do FDA para o uso da clozapina em
criangas e adolescentes e o fabricante ndo lista recomendagdes estabelecidas para uso na
populagdo pediatrica. Apesar disso, ela continua a ser utilizada em beneficio dos pacientes
jovens. Também vale salientar que pacientes pedidtricos com patologia psicotica ou agressiva
geralmente se recuperam com clozapina, mas o fazem com o risco de efeitos adversos
cronicos e debilitantes, como sindrome metabolica e um perfil de efeitos colaterais maior em
relagdo a populagdo adulta (30).

O uso da clozapina no controle da agressividade também ja foi estudado, tendo sido
mais bem documentado na esquizofrenia (15, 16). Um estudo retrospectivo avaliou as
mudangas de comportamentos agressivos em 13 pacientes (com idade de 21 + 5 anos) com
autismo tratados com clozapina entre 2011 e 2017. Os comportamentos disruptivos foram

monitorados de 1 a 6 meses antes € apos o inicio da medicagdao. Observou-se que a clozapina
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resultou em uma diminuicao significativa do numero de dias com agressdao, e nenhum efeito
adverso grave foi observado. Desta forma, identificou-se que esta medicagao foi eficaz e bem
tolerada no tratamento do comportamento agressivo irresponsivo ao uso de outros
antipsicoticos neste grupo de pacientes (31).

Um outro estudo retrospectivo avaliou pacientes adultos admitidos na emergéncia de
um hospital de psiquiatria e neurologia da Roménia entre 2010 e 2019 que foram tratados
com clozapina devido ao comportamento agressivo. Dos 19.000 pacientes admitidos naquele
periodo, 504 (2,4%) com diagnostico diferente de esquizofrenia ou transtorno esquizoafetivo
receberam clozapina para agressividade (89,5%). Os quatro primeiros diagnosticos
identificados foram transtorno bipolar (n = 172), deficiéncia intelectual (n = 128),
comprometimento cognitivo (n = 112) e transtorno de personalidade (n = 92). Outros
psicopatologias identificadas foram transtorno depressivo maior (n = 3), transtorno de
ajustamento (n = 2), transtorno delirante (n = 2), transtorno obsessivo-compulsivo (n = 2) e
psicose pos-parto (n = 1). A clozapina foi utilizada como 3* ou 4* droga de escolha.
Observou-se neste estudo que a dose da medicagdo foi maior para pacientes maniacos
(350,29 + 98,01 mg/dia) em comparagdo com todos os outros diagnosticos. Também foi
possivel concluir que a clozapina foi eficaz e segura em casos de pacientes com

comportamento agressivo refratdrio a outros tipos de tratamento (32).
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6. CONCLUSOES

O caso supracitado demonstrou a melhora do comportamento agitado e agressivo de
um adolescente portador de DI grave com o uso da clozapina, bem como uma boa
tolerabilidade ao uso desta medicacao. Cabe destacar que, até o0 momento, existem poucos
estudos sobre o uso da clozapina com outras finalidades além do tratamento da esquizofrenia
e do transtorno bipolar, e que a maioria deles envolve somente a populacdo adulta. Isto
reforca a necessidade da realizacdo de mais estudos com esta medicagdo em criancas e
adolescentes.

Também ¢ valido ressaltar que, embora a eficicia da clozapina ja tenha sido
comprovada no tratamento de alguns transtornos psiquiatricos, ela tem sido subutilizada em
todo o mundo por diversas razdes, dentre elas os seus efeitos adversos potencialmente graves,
apesar da raridade destes.

Em se tratando particularmente do comportamento disruptivo em pacientes com DI,
como no caso descrito, ¢ importante considerar a relagdo risco-beneficio do uso da clozapina,
uma vez que tais individuos sdo expostos diariamente a uma série de riscos psiquidtricos (por
exemplo, de auto e heteroagressao e de exposi¢do moral) que comprometem a sua qualidade
de vida e a de seus familiares e poderiam se beneficiar com esta medicacao, apesar dos seus

potenciais efeitos adversos graves, que ocorrem na grande minoria dos casos.
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