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Os denominados transtornos esquizofrénicos constituem um grupo de
distdrbios mentais graves, sem sintomas patognoménicos, mas caracterizados por distor¢des
do pensamento e da percepcdo, com graus variados de autismo e de ambivaléncia, por
inadequacédo e embotamento do afeto sem prejuizo imediato da inteligéncia, embora ao longo
do tempo possam aparecer prejuizos cognitivos. Diversos protocolos recentes tém sido
publicados no Reino Unido, para uso em sistema publico universal de saude' 2. H4, pois, certo
consenso mundial sobre as formas de tratar os transtornos do espectro esquizofrénico inclusive
nos casos de criangas e adolescentes®. Também no Brasil o protocolo do Ministério da Saude,
antes langado como protocolo para esquizofrenia refrataria, estd atualizado e valido para todos
os tipos e graus de esquizofrenia*. O presente protocolo, coerente com 0 nacional, € um
sucedaneo daquele e se baseia, grandemente, nas referéncias bibliograficas nele contidas®.

F20.0 Esquizofrenia paranoide (inclusive esquizofrenia parafrénica)

Exclui: estado parandico de involugdo (F22.8) e parandia (F22.0)
F20.1 Esquizofrenia hebefrénica (esquizofrenia desorganizada e hebefrenia)
F20.2 Esquizofrenia catatonica (catalepsia, catatonia, estupor)

F20.3 Esquizofrenia indiferenciada
F20.4 Depresséo pos-esquizofrénica

! BARNES, Thomas R.E.; Schizophrenia Consensus Gobthe British Association for
Psychopharmacologividence-based guidelines for the pharmacologicaldatment of
schizophrenia recommendations from the British AssociationFsychopharmacology. Londres:
British Assaciation for Psychopharmacology, 201&pdnivel em:
<http://www.bap.org.uk/pdfs/Schizophrenia_Consen@usdeline_Document.pdf>.

2 SIGN. NHS. NICEManagement of schizophreniaa national clinical guideline. Edimburgo: Scditis
Intercollegiate Guidelines Network, Mar 2013. Dispel em:
<http://www.sign.ac.uk/pdf/sign131.pdf>.

3 NHS. NICE. Psychosis and schizophrenia in childned young people. NICE Clinical Guideline.
Londres: NICE, jan 2013. Disponivel em: <http://wwwige.org.uk/guidance/cg155/resources/new-nice-
guidance-on-psychosis-and-schizophrenia-in-childned-young-people>.

“ BRASIL. Ministério da Satde. Secretaria de Ateng&atdeProtocolo clinico e diretrizes
terapéuticas: esquizofrenia Anexo da Portaria®n364 de 9 de abril de 2013. Disponivel em:
<http://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/sas/pa0364 09 04 2013.html > e em:
<http://portalsaude.saude.gov.br/images/pdf/20T4/a2/pcdt-esquizofrenia-livro-2013.pdf>.

® Citamos os consultores que trabalharam na co@strig protocolo do Ministério da Satu&afael
Henriques Candiago, Paulo Silva Belmonte de ABéubara Corréa Krug, Candice Beatriz Treter
Gongalves, Karine Medeiros Amaral, Roberto Edu&@daneiders, lvan Ricardo Zimmermann e
Mileine Mosca. Seus editores sdo: Paulo Dornelies?Maria Inez Pordeus Gadelha e Rodrigo
Fernandes Alexandre. Além disso houve importantécfEacao de técnicos do Ministério da Saude,
citados a p. 362 do protocolo em forma de livro.



F20.5 Esquizofrenia residual (defeito esquizofrénico [restzustand], esquizofrenia indiferenciada
cronica, estado esquizofrénico residual)
F20.6 Esquizofrenia simples
F20.8 Outras esquizofrenias (ataque esquizofreniformes, esquizofrenia cenestopatica, psicose
esquizofreniformes, transtorno esquizofreniforme, sem outra especificacéo)
Exclui: transtornos esquizofreniformes breves (F23.2)

Os critérios levam e conta a histéria clinica e, ao exame das funcdes
psiquicas, sdo sindrébmicos, segundo 0s sinais e sintomas elencados na CID-10.

S&o sintomas de maior hierarquia:

a) Eco, inser¢do, roubo ou irradiacdo de pensamento;

b) Delirios de controle, influéncia ou passividade, claramente relacionados ao corpo ou a
movimentos dos membros ou a pensamentos, acdes ou sensacdes especificos; percepcao
delirante;

¢) Vozes alucinatérias fazendo comentarios sobre o comportamento do paciente ou
discutindo entre si, ou outros tipos de vozes alucinatérias advindas de alguma parte do corpo; e

d) Delirios persistentes de outros tipos que sejam culturalmente inapropriados e
completamente impossiveis (por exemplo, ser capaz de controlar o tempo ou estar em
comunicacdo com alienigenas).

Séo sintomas de menor hierarquia:

a) Alucinag0es persistentes, de qualquer modalidade, quando ocorrerem todos os dias, por
pelo menos 1 més, quando acompanhadas por delirios (0os quais podem ser superficiais ou
parciais), sem contetudo afetivo claro ou quando acompanhadas por ideias superestimadas
persistentes;

b) Neologismos, interceptacdes ou interpolacdes no curso do pensamento, resultando em
discurso incoerente ou irrelevante;

¢) Comportamento catatdnico, tal como excitacdo, postura inadequada, flexibilidade cérea,
negativismo, mutismo e estupor; e

d) Sintomas "negativos", tais como apatia marcante, pobreza de discurso, embotamento
ou incongruéncia de respostas emocionais (deve ficar claro que tais sintomas nao sao
decorrentes de depressdo ou medicamento neuroléptico).

e) Alteracdo da qualidade global de aspectos do comportamento pessoal (perda de
interesse, falta de objetivos, inatividade, atitude ensimesmada e retraimento social).

a) Diagndstico de esquizofrenia, somado a:

b) Presenca de um familiar ou responsavel legal interessado, participativo, disponivel, com
funcionamento global adequado e com adeséo ao servi¢o de atendimento psiquiatrico
ambulatorial ou de internacéo;

c) No caso de paciente cronicamente asilado, é requerida a presenca de um funcionario da
instituicao disponivel e capaz de manejar estressores do ambiente de forma continuada.



Esquizofrénicos com hipersensibilidade aos farmacos.

Esquizofrénicos em estado transitorio de psicose alcodlica ou téxica, de
dependéncia ou abuso atual de farmacos psicoativos.

Também sdo excluidos os esquizofrénicos com impossibilidade de
adeséo ao tratamento e de acompanhamento continuo.

Ndo poderdo ser incluidos os pacientes que apresentarem apenas
diagnosticos de mania ou depressao isolados, transtorno esquizoafetivo ou de transtorno
bipolar.

Esquizofrenia com risco de suicidio atual e os que desenvolverem
discinesia tardia com repercusséo significativa poderao ser tratados com clozapina.

A depresséo poés-esquizofrénica é um subtipo de esquizofrenia peculiar,
por classificar casos em que um episodio depressivo eventualmente prolongado ocorre ao fim
de uma afeccdo esquizofrénica. Apesar de que alguns sintomas esquizofrénicos “positivos” ou
“negativos” ainda devam estar presentes, eles ndo dominam mais o quadro clinico. Esse tipo
de estado depressivo se acompanha de um maior risco de suicidio. O diagnéstico € excluido no
caso de o paciente ndo apresentar mais nenhum sintoma esquizofrénico, quando entdo se
deve fazer um diagnéstico de episddio depressivo.

Unidades béasicas de saude (UBS), centros de atencao psicossocial
(CAPS), unidades de pronto atendimento (UPA), prontos-socorros hospitalares (PS), servigcos
de atendimento movel de urgéncia (SAMU), hospitais gerais e hospitais especializados.

# n
Os medicamentos tradicionais

O elenco e a bula dos medicamentos utilizados em salde publica
podem ser encontrados no Formulario Terapéutico Nacional®, ferramenta de consulta muito
interessante para quem trabalha no Sistema Unico de Satde. O uso continuo de neurolépticos
€ um dos fatores mais proeminente, relatados na literatura, para reduzir o risco de recidiva de
surtos esquizofrénicos, pelos seus efeitos tranquilizantes, delirioliticos e antialucinatérios. Deve,
portanto, ser uma prioridade no trabalho cotidiano dos psiquiatras e dos médicos que tém
contato com esquizofrénicos’.

6 BRASIL. Ministério da Saude. Secretaria de Ciéntacnologia e Insumos Estratégicos. Departamento d
Assisténcia Farmacéutica e Insumos Estratégkmsnulario Terapéutico Nacional 2008. Brasilia: Ministério
da Saude, 2008. Disponivel em:
<http://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/fornmld&erapeutico_nacional_2008.pdf>.

OLIVARES, J.M. et al. Definitions and drivers ofapse in patients withe schozophrenia : a systertitgrature
review.Ann Gen Psychiatry. 2013; 12: 32. doi: 10.1186/1744-859X-12-32. Disipel em:
<http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC401%27%.



Antipsicéticos tipicos, como o haloperidol e a clorpromazina sdo os
paradigmas desde a década de 1950, e constam na Relacdo Nacional de Medicamentos
Essenciais (RENAME)&.

O haloperidol tém efeitos terapéuticos equivalentes aos dos
medicamentos mais novos e mais caros (ndo € nem superior nem inferior a eles)® 0. Tém
alguns efeitos colaterais pronunciados, aos quais o médico pode prestar atengdo e prevenir ou
tratar. Entre estes ressalta-se as sindromes de liberacdo extrapiramidal (acatisia, discinesia e
distonia), por haloperidol, capaz de resolucdo e de prevencao pelo biperideno.

A clorpromazina ainda é tida como um tratamento efetivo, nédo
ameacado pelos estudos dos novos neurolépticos. Apesar dos efeitos adversos, ela se mantém
como o tratamento padrdo e como a droga-controle no estudo da esquizofreniall. Ressaltam-se
a hipotonia’?, as alteracdes da prolactina (com ou sem galactorréia), a sedacao e as eventuais
reacfes cutaneas.

A levomepromazina, apesar de causar sonoléncia, também é eficaz, em
alguns casos excepcionais. E bastante sedativa e tem boa utilidade em pacientes insones?3,
guando administrada a noite, para esquizofrénicos que estdo em um periodo excessivamente
ativo durante horarios em que os familiares dormem.

O rol atual de antipsicéticos para esquizofrenia no SuUS

Os neurolépticos disponiveis para tratamento de esquizofrenia no SUS
sdo 0s seguintes:

8 BRASIL. Ministério da Satude. Secretaria de Ciéntecnologia e Insumos Estratégicos. Departamento
de Assisténcia Farmacéutica e Insumos Estratédiedacdo Nacional de Medicamentos Essenciais
RENAME 2013. 8. ed. — Brasilia: Ministério da Sal@i@l3. Disponivel em:
<https://www.dropbox.com/s/zpt2okpaj6tc92g/livionaene_out_2013.pdf>.

° TARDY, M.; HUHN, M.; KISSLING, W.; ENGEL, R.R.; LBCHT, S. Haloperidol versus low-potency
first-generation antipsychotic drugs for schizopimeCochrane Database of Systematic Reviews
2014, Issue 7. Art. No.: CD009268. DOI: 10.1002A4858.CD009268.pub2. Disponivel em:
<http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14653&D009268.pub2/abstract >.

19 ADAMS, C.E.; BERGMAN, H.; IRVING, C.B.; LAWRIE, SHaloperidol versus placebo for
schizophreniaCochrane Database of Systematic Reviev2§13, Issue 11. Art. No.: CD003082. DOI:
10.1002/14651858.CD003082.pub3. Disponivel em:
<http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14658&D003082.pub3/full >.

1 ADAMS, C.E.; AWAD, G.A.; RATHBONE, J.; THORNLEY, B SOARES-WEISER, K.
Chlorpromazine versus placebo for schizophrebahrane Database of Systematic Revievi2914,
Issue 1. Art. No.: CD000284. DOI: 10.1002/146518%3000284.pub3. Disponivel em:
<http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14658&D000284.pub3/full >.

12 LEUCHT, C.; KITZMANTEL, M.; KANE, J.; LEUCHT, S.CHUA, W.L.L.C. Haloperidol versus
chlorpromazine for schizophrenia. Cochrane DatabaSgstematic Reviews 2008, Issue 1. Art. No.:
CD004278. DOI: 10.1002/14651858.CD004278.pub2. @ideel em:
<http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14658&D004278.pub2/full >.

B PINTO JR, Luciano Ribeiro et al . New guidelinesdiagnosis and treatment of insommag.
Neuro-Psiquiatr., Sdo Paulo, v. 68, n. 4, ago. 2010. Disgsrdm:
<http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_art&id=S0004-
282X2010000400038&Ing=pt&nrm=iso>.



1) Clorpromazina: comprimidos de 25 e 100 mg; solugéo oral de 40 mg/mi

2) Clorpromazina: solucéo injetavel 25/ ampola de 5 ml (para uso em urgéncias e
emergéncias)

3) Haloperidol: comprimido de 1 e 5 mg solu¢éo oral 2 mg/ml

4) Decanoato de haloperidol: solucéo injetdvel 50 mg/ ampola de 1 ml (de liberagéo lenta e
efeito prolongado a quase um més, para pessoas que ndo tomam comprimidos)

5) Haloperidol: solucéo injetavel de 5 mg/ml para uso em urgéncias e emergéncias

6) Risperidona: comprimidos de 1, 2 e 3 mg

7) Olanzapina: comprimidos de 5 e 10 mg

8) Quetiapina: comprimidos de 25, 100, 200 e 300 mg

9) Ziprasidona: capsulas de 40 e 80 mg

10) Clozapina: comprimidos de 25 e 100 mg (para uso excepcional)

Os neurolépticos atipicos (risperidona, olanzapina, quetiapina e
ziprasidona) tém efeitos colaterais que exigem observacdo da equipe de saude. A olanzapina,
apesar da grande eficacia nos sintomas psicopatoldgicos, pode ter efeitos importantes no
desencadeamento de diabetes e de obesidade, por alterar o metabolismo.

Contudo, todos os antipsicoéticos da lista deste protocolo, com excecao
de clozapina, podem ser utilizados no tratamento, sem ordem de preferéncia.

Os tratamentos devem ser feitos com um medicamento de cada vez
(monoterapia), de acordo com o perfil de seguranga e a tolerabilidade do paciente.

Caso haja intolerancia por efeitos extrapiramidais, estardo indicados,
apos ajuste de dose, biperideno via oral. Na sua falta, ou em paciente com tendéncia a abusar
ou criar dependéncia psicologica do biperideno (especialmente nos que experimentaram-no
pela via endovenosa), pode-se usar propranolol.

No caso de persisténcia dos efeitos mesmo depois dessa alternativa,
estard indicada a substituicdo por outro antipsicético com menor perfil de efeitos
extrapiramidais, como olanzapina, quetiapina ou ziprasidona. Recomenda-se a avaliacdo dos
sintomas extrapiramidais pelas escalas Simpson. Os sintomas extrapiramidais motores devem
descrever a ocorréncia de pelo menos um dos seguintes grupos: distonia, discinesia, acatisia e
parkinsonismo (tremor, rigidez e bradicinesia). Devem também ter ocorrido nos trés primeiros
meses de tratamento, normalmente nas primeiras semanas.

Considera-se que o medicamento ndo teve o resultado esperado, ou
gue houve falha terapéutica do farmaco, quando o uso de qualquer desses farmacos, por pelo
menos 6 semanas, nas doses adequadas, ndo causou melhora de pelo menos 30% na escala
da versdao brasileira da Avaliagcéo Psiquiatrica Breve (British Psychiatric Rating Scale - BPRS)*,
Em caso de falha terapéutica, uma segunda tentativa, com algum outro antipsicético devera ser
feita.

No caso de a intolerancia a risperidona dever-se ao aumento de
prolactina (nivel sérico acima de 25 ng/ml nas mulheres e acima de 20 ng/ml nos homens)
acompanhado ou ndo de galactorreia e irregularidades menstruais, indica-se outro
antipsicotico.

A clozapina podera ser considerada apenas em caso de
refratariedade a pelo menos 2 medicamentos utilizad  os por pelo menos 6 semanas , nas
doses adequadas, sem melhora de pelo menos 30% na escala BPRS. Também pode ser
utilizada em caso de risco alto de suicidio e grave discinesia tardia, de repercussao

14 ELKIS, Hélio, et al. Analise fatorial da vers&o portugués do BPRS ancorado (BPRS-A) em
pacientes com esquizofrenia refrataRavista de Psiquiatria Clinica nov. dez. 1998. Disponivel em:
<http://www.hcnet.usp.br/ipg/revista/vol26/vol25/p§i256a.htm>.



significativa, mesmo antes de se completarem 6 semanas ou de se observar melhora de 30%
nessa mesma escala.

A clozapina é um medicamento que exige farmacovigilancia com um
olhar psiquiatrico e hematoldgico. Caso haja intoleréncia a clozapina por agranulocitose, apés
sua indicacdo por refratariedade, a troca poderd ser por olanzapina, quetiapina, risperidona ou
ziprasidona, preferencialmente as que nao foram utilizadas nos dois tratamentos iniciais.

Na impossibilidade de adesdo ao uso oral de qualquer dos
medicamentos citados, pode-se usar uma formulacao de depdsito, o decanoato de haloperidol.

Esquemas de administracdo dos farmacos
Clorpromazina

Deve-se iniciar com doses pequenas, entre 50-100 mg, 2-3 vezes ao
dia, para atenuar possiveis efeitos adversos, embora pela meia-vida de 24 horas possa ser
administrada 1 vez ao dia. Doses médias variam entre 400-800 mg, sendo 1 g a dose maxima
recomendada. Doses abaixo de 150 mg estdo relacionadas a maior chance de recidiva. O
equilibrio plasmatico é alcancado em 2-5 dias de tratamento. Café, cigarro e antiacidos
diminuem sua absorcédo, devendo-se considerar a administracdo de doses maiores nesses
casos.

Haloperidol

Deve-se iniciar com doses fracionadas, embora tenha meia-vida de 24
horas, para minimizar efeitos adversos, até a dose maxima de 15 mg/dia em situacdes agudas
e de 10 mg/dia para manutencdo. Doses superiores parecem nao ter beneficio e aumentam a
incidéncia de efeitos adversos.

Decanoato de haloperidol

Cada ampola de 1 ml de solugéo injetavel contém o equivalente a 50
mg de haloperidol. Esta apresentacdo € reservada para casos em que haja dificuldade de
administracdo de medicamento via oral. Deve-se indicar uma dose de 150 a 200 mg/més para
a maioria dos casos, aplicada a cada 4 semanas. Sua meia-vida é de cerca de 3 semanas,
levando entre 3 a 6 meses para a estabilizacdo da concentracdo plasmatica. Por tal motivo,
guando a sintomatologia € intensa, pode-se iniciar em doses superiores (até 400 mg/més)
divididas em tomadas de maior frequéncia (até semanalmente) nos primeiros meses. Também
se pode iniciar com doses usuais e suplementar com haloperidol oral até a dose maxima de 15
mg/dia, conforme a tolerancia, principalmente no primeiro més. Apatia e sedagcdo exagerada
sdo sinais de que a dose esta muito alta.

Risperidona

Deve-se iniciar com 1 mg, 2 vezes ao dia, para evitar efeito de primeira
dose (bloqueio alfa-adrenérgico). A dose pode ser aumentada em 1 mg, 2 vezes ao dia, até
gue uma dose-alvo de 6 mg/dia (3 mg, 2 vezes ao dia) seja alcangada no terceiro dia. As doses
recomendadas de manutencao séo de 3-6 mg/dia. Se descontinuada, a administracdo deve ser
reiniciada conforme a primeira dose. Em pacientes com insuficiéncias renal ou hepatica, a dose
maxima recomendada é de 3 mg/dia. A administracdo simultanea com alimentos nao interfere
na biodisponibilidade do medicamento.



Quetiapina

Deve-se iniciar com 25 mg, 2 vezes ao dia, por via oral, com aumentos
de 25-50 mg por dose por dia, com o objetivo de alcancar 300-600 mg/dia. A dose total podera
ser dividida em 2 ou 3 vezes ao dia, devendo ser alcancada entre o quarto e o sétimo dias de
tratamento. O ajuste pode ser feito com incrementos (ou diminui¢cdo) de 25-50 mg, 2 vezes ao
dia, ou num intervalo de 2 dias. A dose maxima situa-se entre 750-800 mg/dia.

Ziprasidona

Deve-se iniciar com 40 mg, 2 vezes ao dia, por via oral, sendo
administrados com os alimentos. Aumentos de dose deverdo ocorrer em intervalos superiores a
2 dias até a dose maxima de 160 mg/dia (80 mg, 2 vezes ao dia). A dose de manutencao ideal
€ de 40 mg, administrados 2 vezes ao dia.

Olanzapina

Deve-se iniciar com 5 mg a noite. Pode-se aumentar a dose em 5 mg
apos pelo menos 7 dias até uma dose de 20 mg/dia. Nao ha evidéncias de que doses acima de
20 mg/dia em pacientes ndo refratarios sejam mais eficazes. O fabricante contraindica doses
maiores de 20 mg, pelos riscos acentuados. Ndo é necessario ajuste de dose em casos de
insuficiéncias renal ou hepatica. Pacientes debilitados fisicamente e emagrecidos deverao
receber no maximo 5 mg/dia. Na ocorréncia de efeitos adversos graves de clozapina
(agranulocitose, cardiopatia e oclusdo intestinal), em pacientes refratarios, olanzapina podera
ser utilizada até a dose de 30 mg/dia.

Clozapina

Deve-se iniciar com 12,5 mg a noite. Pode-se aumentar a dose em 25
mg a cada 1 a 2 dias até 300-400 mg/dia. Apds 30 dias sem melhora, pode-se aumentar 50 mg
a cada 3-4 dias até 800 mg/dia. Doses acima de 400 mg poderdo ser fracionadas para
aumentar a tolerancia do paciente.

Manutencéo da terapia e prevencao da liberacédo extr  apiramidal

Para todos os medicamentos, obtida a melhora clinica, devera ser
instituida uma reducdo cuidadosa da dose na manutencdo e acompanhamento clinico e
psiquiatrico, com escores trimestrais (escala BPRS-A).

Para o tratamento dos efeitos extrapiramidais, o biperideno podera ser
utilizado na dose de 1 a 16 mg, divididos em 1 a 4 administracBes ao dia, dependendo da
intensidade dos sintomas.

O biperideno é um anticolinérgico cujos efeitos adversos séao
especialmente manifestos nos pacientes mais idosos, podendo causar confusdo mental
transitéria. Em pronto-socorro € bastante utilizado por via intramuscular e oferece rapido alivio
dos sintomas extrapiramidais em todos os pacientes. Apresenta-se em comprimidos de 2 mg
(cloridrato de biperideno) e em solucéo injetavel de 5 mg/ml (lactato de biperideno).

As contraindica¢des ao biperideno séo:

a) Glaucoma de angulo fechado.
b) Retencéo urinaria.



c) Hipertrofia prostatica.
d) Miastenia grave.
e) Obstrucdo gastrintestinal, megacolon.
O biperideno nao tem utilidade na discinesia tardia, problema no qual
ocorre piora com o uso de anticolinérgicos.
Na falta de biperideno, o propranolol também podera ser utilizado diante
de liberacdo extrapiramidal, na dose de 40 a 160mg, divididos em 2 a 3 administra¢cfes ao dia.

Tempo de tratamento e critérios de interrupgéo

S&o situacdes especiais, ao longo do tratamento:
a) Discinesia tardia e tentativa de suicidio: substituir o medicamento em uso por clozapina;

b) Ma adesdo ao tratamento: substituir o medicamento em uso por decanoato de
haloperidol;

c) Comorbidades clinicas iniciadas apds o uso: hipertensdo arterial sistémica (HAS),
obesidade, diabetes melitus, desenvolvimento de sindrome metabdlica (se em uso de
olanzapina e quetiapina, considerar a substituicdo do medicamento em uso por
ziprasidona.

A interrupcdo do medicamento serd opcdo do médico, a ser feita da
seguinte forma:

a) Para a risperidona teréa indicacédo de interrupcdo de tratamento o paciente que, apos 6
semanas de uso de dose méxima, ndo mostrar melhora clinica, ndo aderir ao
tratamento e as avaliagBes (preenchimento da escala BPRS-A) ou apresentar, a
qualquer tempo, efeitos adversos intoleraveis, hiperprolactinemia ou sintomas
extrapiramidais resistentes ao tratamento com biperideno ou propanolol ou
gravidez/lactacéo.

b) Para a olanzapina e a quetiapina tera indicacéo de interrupcao de tratamento o paciente
que, apés 6 semanas de uso de até 20 mg/dia (olanzapina) ou de 800 mg/dia
(quetiapina), ndo mostrar melhora clinica, ndo aderir ao tratamento e as avaliacdes
(preenchimento da escala BPRS-A) ou apresentar, a qualquer tempo, efeitos adversos
intoleraveis, ganho de peso com desenvolvimento de obesidade (IMC acima de 30
kg/m2), cintura com mais de 94 cm, HAS, dislipidemia, DM, resisténcia insulinica ou
gravidez/lactacéo.

c) Para a ziprasidona terd indicacdo de interrup¢do de tratamento o paciente que, apos 6
semanas de uso de até 160 mg/dia, ndo mostrar melhora clinica, ndo aderir ao
tratamento e as avaliagBes (preenchimento da escala BPRS-A) ou apresentar, a
qualquer tempo, efeitos adversos intoleraveis.

d) Para a clozapina, em funcdo do mecanismo de acdo diferente (mais lento) deste
farmaco, tera indicacdo de interrupcéo de tratamento o paciente que, apds 6 meses de
uso de 300-800 mg/dia, ndo mostrar melhora clinica, ndo aderir ao tratamento e as
avaliagbes (escalas) ou apresentar, a qualquer tempo, efeitos adversos como
convulsdes, citopenia (leucdcitos totais abaixo de 3.000/mm3 ou neutréfilos abaixo de
1.500/mm3 ou plaquetas abaixo de 100.000/mm3) ou conforme avaliagdo médica
especializada. O paciente que, por qualquer das razbes acima, tiver de interromper o



uso de clozapina, podera iniciar tratamento com quetiapina, ziprasidona, olanzapina ou
risperidona.

e) Para o haloperidol e a clorpromazina tera indicacdo de interrupcdo de tratamento o
paciente que, apds 6 semanas de uso de 300-1.000 mg/dia de clorpromazina ou 5-15
mg de haloperidol, ndo mostrar melhora clinica, ndo aderir ao tratamento e as
avaliacdes ou apresentar distonia significativa, extrapiramidalismo ou efeitos adversos
intoleraveis.

$ " %

Antes do inicio do tratamento com qualquer um dos medicamentos, é
importante a avaliacdo dos seguintes aspectos:
a) ldade,
b) Medidas antropométricas (peso, altura, circunferéncia abdominal e do quadril),
c) Trés medidas de pressao arterial em datas diferentes,
d) Dosagens de colesterol total e fracdes,
e) Trigliceridios
f) Glicemia de jejum.

Deve-se registrar também a histéria familiar ou prévia de sindrome
neuroléptica maligna, distonia e discinesia, tentativa ou risco de suicidio, obesidade,
hipertensao arterial sistémica, diabete melitus e outras comorbidades clinicas.

Para monitorizacdo dos efeitos adversos, aconselha-se repetir as
medidas antropométricas e de pressao arterial em 3, 6 e 12 meses.

Os exames laboratoriais (perfil lipidico e glicemia de jejum) devem ser
refeitos em 3 e em 12 meses apds o inicio do tratamento. Na sequéncia, a monitorizacdo deve
ser repetida anualmente. Em caso de alteracdo, uma avaliacdo com clinico devera ser feita e o
risco-beneficio discutido em conjunto com a familia e o paciente.

A dosagem do nivel sérico de prolactina devera ser solicitada quando
houver relato de sintomas compativeis com altera¢cdes hormonais, como diminui¢éo da libido,
alteracdes menstruais, impoténcia e galactorreia.

Os quadros abaixo mostram as reacdes colaterais a serem monitoradas
pelo psiquiatra assistente.



Possiveis efeitos adversos do haloperidol e da clorpromazina

Haloperidol

Clorpromazina

doenca de Parkinson.

Pode associar-se a alergia ao firmaco;
depressio grave do sistema nervoso
central; coma; doenga pulmonar
obstrutiva cronica; sindrome de
Sjogren, transtornos convulsivos;
diagnédstico prévio de ciancer de mama
ou tumor dependente de prolactina;
bexiga neurogénica; hipertrofia de
prostata; gravidez e amamentacio,

Pode associar-se a depressio grave do sistema nervoso central;
estados comatosos; doenca cardiovascular grave: angina
pectoris; glaucoma de dngulo fechado; doenga de Parkinson;
tlcera péptica; retengdo urindria; sindrome de Reye; sindrome
neuroléptica maligna; doenga cardiovascular ou
cerebrovascular que predisponha a hipotensio ortostatica;
diagndstico prévio de cincer de mama ou tumor dependente de
prolactina; insuficiéncia hepatica; historia de convulsdo ou
epilepsia; historia de tumor cerebral; hiperprolactinemia,
antecedentes de discrasias sanguineas.

Possiveis efeitos adversos da risperidona, da ziprasidona e da quetiapina

Risperidona

Liprazidona

Quetiapina

Pode relacionar-se a
sindrome neuroléptica
maligna; discinesia tardia;
prolongamento do intervalo
QT ao eletrocardiograma;
doenca cardiovascular ou
cerebrovascular que
predisponha a hipotensio
ortostitica: hipotermia ou
hipertermia; diagndstico
prévio de cincer de mama
ou tumor dependente de
prolactina; insuficiéncia
renal; insuficiéncia hepatica;
doenca de Parkinson;
histéria de convulsio ou
epilepsia: histéria de tumor
cerebral; gravidez ou
situagiio potencial de
gravidez ou lactagiio; idade
inferior a 18 anos;
hiperprolactinemia.

Pode relacionar-se a histéria de cardiopatia,
especialmente arritmias; hipertensio arterial
sistémica aumentando o efeito de anti-
hipertensivos; doenga de Parkinson (apesar de
apresentar baixa incidéncia de efeitos
extrapiramidais, pode antagonizar os efeitos de
levodopa e de agonistas dopaminérgicos);
condigdes que indiquem a presenca de rorsade
de pointes como tonturas, palpitagoes e
sincope; histéria de uso de drogas de abuso e
dependéncia quimica; hipotensio postural: uso
concomitante de firmacos potencialmente
capazes de produzir desequilibrio
hidroeletrolitico; risco de convulsdes em
pacientes com histdrico de epilepsia,
traumatismo craniano, lesdes cerebrais,
alcoolismo ou uso concomitante de firmacos
que reduzam o limiar convulsivante. Mulheres
em idade fértil devem ser esclarecidas quanto a
necessidade do uso regular de métodos
contraceptivos e, em caso de duvida, sugere-se
teste de gravidez antes do inicio do tratamento.
Também nio se recomenda o uso de
ziprasidona durante a lactagéio.

Pode relacionar-se a doenga de
Alzheimer: pacientes portadores ou
com histornia de cincer de mama;
doengas cardiovasculares; doengas
cerebrovasculares; condigoes que
predisponham & hipotensio
{desidratacio e hipovolemia):
insuficiéncia hepitica ou renal;
hipotireiodismo; histora de
convulstes: catarata: doenga de
Parkinson com faléncia autondmica
periférica; obesidade, cintura com
mais de 94 cm, HAS, dislipidemia,
DM ou resisténcia insulinica
(sindrome metabdlica) que exigem
consentimento, por escrito, do
médico assistente, dando ciéncia da
avaliagio do risco-beneficio no
paciente. Mulheres em idade fértil
devem ser esclarecidas quanto i
necessidade do uso regular de
métodos contraceptivos e, em caso de
divida, sugere-se teste de gravidez
antes do inicio do tratamento.




Possiveis efeitos adversos da olanzapina e da clozapina

Olanzapina

Clozapina

Pode associar-se a pacientes portadores
ou com historia de tumor cerebral,
epilepsia ou condicdes que diminuam o
limiar convulsivante; pacientes
portadores ou com histdria de cincer de
mama; glaucoma; ileo paralitico ou
histdria de ileo paralitico; hiperplasia
prostdtica significativa; doenca cardiaca
ou cerebrovascular ou condigdes que
predisponham a hipotensio; risco de
pneumonia de aspiraciio; risco de
suicidio; historia de sindrome
neuroléptica maligna; gravidez ou
situacdo potencial de gravidez ou
lactagdo; idade inferior a 18 anos;
obesidade, cintura com mais de 94 cm,
HAS, dislipidemia, DM ou resisténcia
insulinica (sindrome metabdlica) que
exigem consentimento, por escrito, do
médico assistente, dando ciéncia da

avaliacdo do risco-beneficio no paciente.

Pode associar-se a epilepsia precedendo o diagndstico de
esquizofrenia para pacientes com convulsdes ou retardo mental,
devendo ser incluido, obrigatoriamente, parecer de um
neurologista (parecer favordvel permite a entrada ou a
manutencio do paciente no Protocolo). Recomenda-se a
realizacdo de hemograma completo a intervalos semanais e a
cada aumento de dose nas primeiras 18 semanas de tratamento
€ a intervalos mensais ao longo de todo o tempo de tratamento;
citopenia caracterizada por leucopenia (leucdcitos totais abaixo
de 3.000/mm3 ou neutréfilos abaixo de 1.500/mm3) ou por
plaquetopenia (contagem de plaquetas abaixo de 100.000
/mm3) para pacientes com citopenia, casos em que o
medicamento deve ser suspenso e tanto a inclusao no Protocolo
quanto a continuidade do tratamento deverdo ser avaliadas por
hematologista; risco grave de suicidio (o medicamento somente
pode ser dispensado para o responsdvel legal, com registro
claro de alerta para a dose letal (2,5 g); durante a lactagio ou
em situagdes em que a gravidez nio pode ser adequadamente
prevenida, o tratamento deve ser evitado, casos em que se
recomendam a avaliagio do risco-beneficio e a suspensdo da
lactaciio se necessdrio.







Ndo ha necessidade de preenchimento de formularios ou outras
exigéncias se a farmacoterapia for com haloperidol ou com clorpromazina, que sao
medicamentos essenciais.

Os outros neurolépticos (os atipicos ou de segunda geracdo) fazem
parte do Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica e demandam o cumprimento
de algumas formalidades:

Exigéncias formais para fazer o pedido e para renova-lo no SUS

Documentos do paciente exigidos para formalizar o pedido pela primeira vez

Exames complementares e registro de avaliacédo.

O termo de esclarecimento e responsabilidade (TER) é obrigatério ao se
prescrever medicamento do Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica. Na
sequéncia pode-se ver as escalas, o0 modelo oficial do termo, de duas paginas, e o laudo
(LME).
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TERMO DE ESCLARECIMENTO E RESPONSABILIDADE
RISPERIDONA, QUETIAPINA, ZIPRASIDONA, OLANZAPINAE  CLOZAPINA









Instrucdes para o preenchimento do LME

Os campos de 1 a 17 séo de preenchimento exclusivo do médico solicitante.

Campo 1 - Nimero do Cadastro Nacional de Estabelecimentos de Saude (CNES): preencher
com o coédigo identificador do estabelecimento de salde ao qual o médico solicitante esta
vinculado e que originou a solicitacdo de medicamento(s).*

Campo 2 - Nome do estabelecimento de salde solicitante: preencher com o nome fantasia do
estabelecimento de saude ao qual o médico solicitante estd vinculado e que originou a
solicitacdo de medicamento(s).*

Campo 3 - Nome completo do Paciente: preencher com o nome completo do paciente sem
abreviaturas.*

Campo 4 - Nome da mée do paciente: preencher com o nome completo da mée do paciente.*

Campo 5 - Peso: preencher com o peso atual do paciente, em quilogramas.*

Campo 6 - Altura: preencher com a altura atual do paciente, em centimetros.*

Campo 7 - Medicamento: preencher com o(s) home(s) do(s) medicamentos(s) solicitado(s), de
acordo com o descrito na Tabela de Procedimentos, Medicamentos, Orteses, Proteses e
Materiais Especiais do Sistema Unico de Satde.*

Campo 8 - Quantidade solicitada: preencher com a quantidade do(s) medicamento(s)
solicitado(s) para cada més de tratamento.*

Campo 9 - CID-10: preencher com a Classificagdo Estatistica Internacional de Doencas e
Problemas Relacionados a Saude (CID-10) que corresponde a doenca/lesdo/agravo que
motivou a solicitagdo do(s) medicamento(s).*

Campo 10 - Diagnostico: diagnostico da doenca que motivou a solicitagdo do(s)
medicamento(s), descrito com base na denominac¢éo da CID-10.*

Campo 11 - Anamnese: histérico do paciente que vai desde os sintomas e sinais iniciais até o
momento da observacao clinica.*

Campo 12 - Paciente realizou tratamento prévio ou esta em tratamento da doenc¢a?: Assinalar
se 0 paciente realiza ou ja realizou tratamento para a doencga descrita no campo nove. Caso
esteve ou estad em tratamento, devera relatar o(s) esquema(s) terapéutico(s) utilizado(s).*

Campo 13 - Atestado de capacidade: a solicitagdo do medicamento devera ser realizada pelo
paciente. Entretanto, fica dispensada a obrigatoriedade da presenca daquele considerado
incapaz de acordo com os artigos 3° e 4° do Cdadigo Civil: os menores de dezoito anos;
aqueles que, por enfermidade ou deficiéncia mental, ndo tiverem o necessario discernimento
para a pratica desses atos ou que ndo puderem exprimir sua vontade, mesmo que
transitoria; ébrios habituais, viciados em téxicos, ou os que, por deficiéncia mental, tenham o
discernimento reduzido; os excepcionais, sem desenvolvimento mental completo; os
prédigos. De acordo com a avaliagao clinica pelo médico, descrever se o paciente preenche
os critérios, ou ndo, de incapacidade. Caso apresente, descrever o nome completo do
responsavel pelo paciente.*

Campo 14 - Nome do médico solicitante: preencher com o nome do profissional que solicita o
procedimento, que deve estar cadastrado no CNES do estabelecimento solicitante.*

Campo 15 - Nimero do Cartao Nacional de Saude (CNS) do médico solicitante: preencher com
0 nimero do CNS do médico solicitante.

Campo 16 - Data da solicitacdo: preencher com a data da solicitacdo, registrando o dia més e
ano no formato dd/mm/aaaa.

Campo 17 - Assinatura e carimbo do médico: assinatura e carimbo com nimero de registro no
Conselho de Classe do médico solicitante.*

Campo 18 - Assinalar o responsavel pelo preenchimento dos campos 19, 20, 21, 22 e 23. No
caso do responsavel pelo preenchimento ser outra pessoa além do paciente, mae do



paciente, responsavel descrito no item 13 ou 0 médico solicitante devera ser informado o
nome completo da pessoa sem abreviaturas e seu nimero de cadastro de pessoa fisica
(CPF).*

Campo 19 - Preencher a raga/cor do paciente expressada pelo proprio usuério ou seu
responsavel, conforme descricdo da Portaria SAS/MS n° 719 de 28 de dezembro de 2007.
Caso seja assinalada a Raga/Cor Indigena, devera ser preenchida também sua etnia,
conforme a Tabela de Etnias Indigenas Brasileiras, descrita na Portaria SAS/MS n° 508 de
28 de setembro de 2010.*

Campo 20 - Telefone(s) de contato do Paciente: preencher com ndmero(s) de telefone do
paciente para possiveis contatos.*

Campo 21 - Numero do documento do Paciente: assinalar com um "X" no campo
correspondente ao CPF ou CNS e preencher com o nimero do documento assinalado.*

Campo 22 - Correio eletronico do Paciente: preencher com o correio eletrbnico do paciente
para possiveis contatos.

Campo 23 - Assinatura do responsavel pelo preenchimento: assinatura da pessoa responsavel
pelo preenchimento campos 18, 19, 20, 21, 22 e 23.*

Avaliagédo técnica do laudo pelo farmacéutico

No contexto do Componente Especializado da Assisténcia
Farmacéutica®®, sera feita a avaliacdo do LME e sua autoriza¢cdo ou indeferimento. A devolugéo
caracteriza-se pela auséncia de informag¢do ou de documentos ou de exames, ou pelo
preenchimento incorreto da solicitagcdo do medicamento que impedem a plenitude da andlise.
Deve-se assinalar qual o motivo da devolugédo e o nimero correspondente ao medicamento
devolvido. O farmacéutico avaliador devera descrever, se necessario, informacdes
complementares que auxiliem no esclarecimento do motivo da devolugéo. Assinalar quando ha
solicitagdo de medicamento ndo padronizado no Componente Especializado da Assisténcia
Farmacéutica.

Os fluxogramas, na sequéncia, sdo do protocolo do Ministério da
Saude?s.

15 BRASIL. Ministério da Satude. SABortaria 1.554 de 30 de julho de 2013. Brasilia: Diario Ofidial
Unido: 17 nov. 2010, 219:31.

BRASIL. Ministério da Saude. Secretaria de Atergg&audeProtocolo clinico e diretrizes
terapéuticas: esquizofrenia Anexo da Portaria®n364 de 9 de abril de 2013. Disponivel em:
<http://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/sas/ga0364 09 _04 2013.html > e em:
<http://portalsaude.saude.gov.br/images/pdf/20T#a2/pcdt-esquizofrenia-livro-2013.pdf>.
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3.1 Apresentou valores alterados?

Sim: Dispensar e encaminhar o paciente ao médico assistente para ajuste de dose e até interrupcéo do
tratamento

N&o: Dispensar

3.2 Houve reducéo de pelo menos 30% no escore da Escala BPRS-A?

Nao: Dispensar e encaminhar o paciente ao médico assistente para ajuste de dose e até interrupgdo do
tratamento

Sim: Dispensar

3.3 Paciente esta aderindo o tratamento pela via oral?

N&o: Dispensar e encaminhar o paciente ao médico assistente para da possibilidade de troca para
decanoato de haloperidol

Sim: Dispensar .

3.4 Apresentou sintomas que indiquem eventos adversos? (preencher Tabela de Eventos adversos)
N&o: Dispensar
Sim: passar para pergunta 3.5

3.5 Evento adverso necessita de avaliagdo do médico assistente?

N&o: Dispensar

Sim: Dispensar e encaminhar o paciente ao médico assistente (para efeitos extrapiramidais recomenda-
se uso de biperideno ou propranolol












