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PARECER TECNICO-CIENTIFICO

Paciente:
Idade: 8 anos.

Diagnostico: CID10 F84.1 - Autismo atipico, CID10 F90.0 — TDAH e F92.8 - Outros
transtornos mistos da conduta e das emogdes (Grupo de transtornos caracterizados pela
presenca de um transtorno de conduta associado a perturbagdes emocionais persistentes e
marcantes, por exemplo, ansiedade, medo, obsessdes ou compulsoes,

despersonalizagdo ou desrealizacdo, fobias ou hipocondria)
Prescricao:
1. Oxalato De Escitalopram (Eudok®) 10mg - 1x Ao Dia
2. Aripiprazol (Aristab®) Img - 7,5ml - 2x Ao Dia
3. Divalproato de Sodio (Divalcon Er®) 250mg - 2x Ao Dia. OBS.: Médico sinaliza em
laudo que pode ser substituido pelo valproato de sodio.
1. OXALATO DE ESCITALOPRAM
1.1 Indicacio em bula (1)
O oxalato de escitalopram ¢ indicado para:
* Tratamento e prevencao da recaida ou recorréncia da depressao;
* Tratamento do transtorno do panico, com ou sem agorafobia;
* Tratamento do transtorno de ansiedade generalizada (TAG);
* Tratamento do transtorno de ansiedade social (fobia social);
* Tratamento do transtorno obsessivo compulsivo (TOC).
1.2 Padronizacio no Sistema Unico de Saiide (SUS)

O medicamento escitalopram ndo pertence ao elenco da Relagdo Nacional de
Medicamentos Essenciais (RENAME), que contempla os medicamentos e insumos
disponiveis no SUS (2). Sem avaliacdo pela Comissdao Nacional de Incorporagdo de
Tecnologias no Sistema Unico de Satidde (CONITEC) até a presente data desse parecer.

1.3. Evidéncias Cientificas
Considerando o diagnéstico de Transtorno Misto (F92.8), que envolve um

componente significativo de desregulagdo emocional e ansiosa, a escolha do
Escitalopram encontra respaldo em evidéncia cientifica recém-publicada. O uso de



@ DEFENSORIA PUBLICA
y F DO ESTADO DO RIO DE JANMEIRD

Escitalopram para o manejo de quadros ansiosos na faixa etaria do paciente (8 anos) ¢
respaldado por Ensaio Clinico Randomizado, multicéntrico, duplo-cego e controlado por
placebo publicado no Journal of Child and Adolescent Psychopharmacology (Strawn et
al., 2023). O estudo, que incluiu especificamente o subgrupo de criancas de 7 a 11 anos,
demonstrou a superioridade estatistica do Escitalopram sobre o placebo na redugdo da
gravidade dos sintomas de ansiedade apos 8 semanas de tratamento. Além da eficacia
clinica comprovada, o farmaco apresentou perfil de tolerabilidade favoravel e consistente
com estudos anteriores, com taxas de descontinuagdo por eventos adversos
estatisticamente semelhantes ao grupo placebo (3).

Estudo duplo-cego controlado por placebo (Baumel et al., 2022) avaliou a
influéncia da fungdo executiva na resposta ao tratamento com escitalopram em populagao
pediatrica ansiosa. A analise demonstrou que o perfil neurocognitivo basal atua como
preditor de eficacia clinica: pacientes que apresentavam comprometimento clinicamente
significativo nos dominios de Planejamento/Organizagdo e Conclusao de Tarefas

evidenciaram uma trajetoria de melhora dos sintomas ansiosos superior quando tratados
com escitalopram, em comparacdo aqueles sem esses déficits especificos. Este dado
sustenta a adequacdo da escolha farmacologica para o paciente, cujo diagnostico de
TDAH cursa com prejuizos funcionais justamente nestes dominios executivos associados
a uma resposta terapéutica mais robusta ao farmaco (4).

2. ARIPIPRAZOL

2.1 Indicac¢ao em bula (5) - Uso adulto e pediatrico acima de 5 anos Esquizofrenia -
Este medicamento ¢ indicado para o tratamento de esquizofrenia. Transtorno bipolar
Monoterapia - Este medicamento ¢ indicado para o tratamento

agudo e de manutencao de episddios de mania e mistos associados ao transtorno bipolar
do tipo I em adultos.

Terapia adjuntiva - Este medicamento ¢ indicado como terapia adjuntiva ao litio
ou valproato para o tratamento agudo de episddios de mania ou mistos associados ao
transtorno bipolar do tipo I, com ou sem tragos psicoticos.

OBS.: Embora a bula brasileira nao cite especificamente o TEA, o fArmaco
possui aprovacao de agéncias internacionais (como FDA) para irritabilidade associada ao
autismo em criangas (6 a 17 anos).

2.2 Padronizaciao no SUS

O aripiprazol ndo integra a Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais
(RENAME), que define os medicamentos disponibilizados pelo SUS (2). Até a presente
data desse parecer nao foi encontrada avaliagao pela CONITEC.

Ainda que o aripiprazol ndo esteja padronizado no SUS nem tenha sido avaliado
pela CONITEC, observa-se que algumas Secretarias Municipais e Estaduais de Saude ja
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disponibilizam o medicamento para pacientes com TEA. No municipio de Angra dos
Reis (RJ), por exemplo, o aripiprazol passou a ser ofertado na rede publica desde abril de
2025, conforme divulgado pela Prefeitura em acdo alusiva ao Dia Mundial de
Conscientizagdo sobre o Autismo. Esse precedente demonstra que hd iniciativas no
ambito do SUS para viabilizar o acesso ao medicamento (6).

Conforme a Politica Nacional de Prote¢do dos Direitos da Pessoa com
Transtornos do Espectro do Autismo (Lei 12.764, de 27/12/2012), o tratamento do
individuo com TEA deve ser individualizado, levando em consideragdo idade, grau de
limitacdo, comorbidades e necessidades de cada paciente.

2.3. Evidéncias Cientificas

Revisdo sistematica com meta-analise de rede publicada pela Cochrane em 2025
avaliou o uso de antipsicoticos atipicos no TEA. O estudo confirmou que o Aripiprazol
reduz significativamente os sintomas de irritabilidade em criangas com TEA no curto
prazo quando comparado ao placebo, com uma diferenga média (MD) de -6,26 (IC 95%
-7,62 a -4,91) na escala Aberrant Behavior Checklist (ABC). A revisao destaca que
apenas o aripiprazol e a risperidona receberam aprovacdo da Food and Drug
Administration (FDA) para tratar irritabilidade em criancas e jovens com TEA (faixa de
6 a 17 anos). Considerando que o paciente tem 8§ anos, o uso esta em plena conformidade
com as agéncias reguladoras internacionais de referéncia. A revisdo Cochrane aponta
dados que favorecem o Aripiprazol em relagdo ao ganho de peso no médio prazo: em
comparagoes diretas (head-to-head), a Risperidona demonstrou um efeito desfavoravel
no ganho de peso em comparagdo ao Aripiprazol no médio prazo (RR 2,71; IC 95% 1,43
a5,15) (7).

Dado que o paciente possui diagnostico concomitante de TDAH (CID F90.0) e
historico de agitacdo psicomotora, a evidéncia cientifica justifica a escolha do farmaco
para este dominio especifico: A revisdo sistematica da Cochrane (2016) demonstrou que
o uso de Aripiprazol resultou em uma melhora significativa na subescala de
Hiperatividade (4berrant Behavior Checklist), com uma redugao média de -7,93 pontos
(IC 95% -10,98 a -4,88) em comparacdo ao placebo. A revisdo destaca que essa
magnitude de mudanga nos escores pode ser considerada clinicamente significativa para
o manejo dos sintomas (8).

O ensaio clinico randomizado, duplo-cego e controlado por placebo conduzido
por Ichikawa et al. (publicado no Child Psychiatry & Human Development) fornece
dados cruciais para o caso de pacientes intolerantes a Risperidona (9):

« Perfil de Prolactina Favoravel: Ao contrario da Risperidona, que frequentemente
induz hiperprolactinemia (aumento do hormoénio prolactina, causando efeitos
adversos hormonais), o estudo demonstrou que o Aripiprazol promoveu uma
diminui¢do significativa nas concentragdes séricas de prolactina em comparagao
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ao placebo. Isso confirma o Aripiprazol como a alternativa de escolha para
proteger a saude enddcrina da crianga a longo prazo.

« Ganho de Peso: O estudo observou que o ganho de peso médio com Aripiprazol,
nesta populacdo especifica, foi menor do que o historicamente observado com a
Risperidona em outros estudos, reforgando um perfil metabdlico potencialmente
mais manejavel.

« Impacto no Desempenho Escolar e Social: O tratamento resultou em melhorias
significativas na Children'’s Global Assessment Scale (CGAS) a partir da 4*
semana. Indicando que a medicagdo auxilia na reintegracdo funcional e nao
apenas na sedacdo comportamental.

« Flexibilidade de Dose: O estudo validou a eficacia com dosagem flexivel (1-15
mg/dia), o que respalda a prescrigdo atual de 10 mg como uma dose terapéutica

adequada e baseada em evidéncias para a idade de 8 anos.

A diretriz da AACAP, fundamentada em ensaios clinicos randomizados, duplo
cegos e controlados por placebo, atesta a eficacia ampliada do Aripiprazol ndo apenas
na irritabilidade, mas também nas subescalas de hiperatividade e estereotipia. A
robustez da evidéncia ¢ corroborada pela magnitude da resposta clinica, com taxas
positivas entre 52% e 56% — em contraste significativo com os 14% a 35% do grupo
placebo (10). O Autism Spectrum Disorder: Parents' Medication Guide, elaborado
conjuntamente pela Academia Americana de Psiquiatria da Crianca e do Adolescente
(AACAP) e pela Associacdo Psiquiatrica Americana (APA), ratifica o Aripiprazol
como um dos Unicos fArmacos com aprovacao regulatéria (FDA) para o tratamento de
irritabilidade, birras severas e agressdo no autismo. O documento reforca a utilidade
clinica do medicamento no controle de sintomas disruptivos concomitantes, incluindo
hiperatividade e comportamentos repetitivos e estabelece que a intervencao
farmacologica ¢ fundamental para viabilizar o sucesso de abordagens nao
medicamentosas, permitindo que a crianga supere barreiras comportamentais para se
beneficiar de terapias educacionais e sociais (11).

Destaca-se que o Banco Nacional de Pareceres — Sistema e-NATJus reune mais
de 360 Notas Técnicas favoraveis a utiliza¢do do aripiprazol no tratamento do Transtorno
do Espectro Autista (CID-10 F84.0). Essas manifestagdes, elaboradas pelos Nucleos de
Apoio Técnico do Judiciario (NATJus) em resposta a demandas judiciais, constituem
fonte técnico-cientifica, conforme definicdo oficial do Conselho Nacional de Justica
(CNJ), e reforcam a consisténcia da indicacdo terapfutica em contextos clinicos
semelhantes (12).

3. DIVALPROATO DE SODIO

3.1 Indicac¢io em bula (13)
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Mania: o divalproato de sodio ¢ indicado para o tratamento de episddios de
mania agudos ou mistos associados com transtornos afetivos bipolares. Um episddio de
mania ¢ um periodo distinto de humor anormalmente e persistentemente elevado,
expansivo ou irritavel. Os sintomas tipicos de mania incluem taquilalia, hiperatividade
motora, reducdo da necessidade de dormir, fuga de ideias, grandiosidade, prejuizo da
critica, agressividade e possivel hostilidade. A eficacia do divalproato de sédio foi
estabelecida em estudos de trés semanas com pacientes que se enquadravam nos critérios
da DSM-III para transtorno afetivo bipolar que foram hospitalizados com diagnostico de
mania.

A seguranca e eficdcia de divalproato de s6dio durante uso prolongado em mania,
isto ¢, mais do que trés semanas, ndo foram sistematicamente avaliadas nos estudos

clinicos controlados. Portanto, os médicos que optam pelo uso de divalproato de sodio

por periodos extensos deverdo reavaliar continuamente a utilidade a longo prazo do
medicamento para cada paciente.

Epilepsia: o divalproato de sédio ¢ indicado como monoterapico ou como terapia
adjuvante ao tratamento de pacientes adultos e criangas acima de 10 anos com crises
parciais complexas, que ocorrem tanto de forma isolada ou em associagdo com outros
tipos de crises.

O divalproato de sdédio também ¢ destinado como monoterapico ou como terapia
adjuvante no tratamento de quadros de auséncia simples e complexa em pacientes
adultos e criangas acima de 10 anos, e como terapia adjuvante em pacientes adultos e
criangas acima de 10 anos com crises de multiplos tipos, que inclui crises de auséncia.

Auséncia simples ¢ definida como breve obscurecimento sensorial ou perda de
consciéncia, acompanhada de um certo numero de descargas epilépticas generalizadas,
sem outros sinais clinicos detectaveis. A auséncia complexa ¢ a expressdo utilizada
quando outros sinais também estio presentes.

Profilaxia da Migranea (Enxaqueca): o divalproato de sodio ¢ indicado na
profilaxia de enxaquecas. Nao existe evidéncia de que o divalproato de sddio seja util no
tratamento agudo da enxaqueca.

Uma vez que o acido valproico pode ser perigoso para o feto, divalproato de
sodio ndo deve ser considerado para mulheres em idade fértil a ndo ser que o
medicamento seja essencial para o gerenciamento da sua condi¢do médica. O divalproato

de sodio ¢ contraindicado para o uso na profilaxia de enxaquecas por mulheres gravidas.

3.2 Padronizac¢ao no SUS

O medicamento divalproato de sodio nao pertence ao elenco da RENAME e sem
avaliagdo pela CONITEC até a presente data desse parecer.

Prescritor indica em laudo que autoriza a substituicao pelo valproato de sodio,
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medicamento que faz parte da RENAME.

O medicamento valproato de so6dio esta padronizado pelo Ministério da Saude,
por meio do Componente Basico da Assisténcia Farmacéutica (CBAF), nas
apresentacdes de 250 mg (capsula e comprimido), 500 mg (comprimido), 50 mg/mL
(solugdo oral) e 50 mg/mL (xarope). Além de fazer parte do Anexo I do elenco de

medicamentos da RENAME, as apresentacdes de 250 mg (capsula e comprimido), 500
mg (comprimido), 50 mg/mL (solugao oral).

3.3 Evidéncia Cientifica

A eficacia dos valproatos no manejo de sintomas comportamentais do TEA ¢
sustentada por ensaios clinicos randomizados. Estudo duplo-cego controlado por placebo
conduzido por Hollander et al. (2010) demonstrou que o uso de valproato resultou em
uma taxa de resposta significativa para redu¢do de irritabilidade e agressividade (62,5%)
comparado ao placebo (9%), com tamanho de efeito moderado a grande (14).

Ensaio clinico randomizado, duplo-cego e controlado por placebo, demonstrou
que a molécula também apresenta eficacia na redu¢cdo de comportamentos repetitivos e
estereotipados, atuando sobre sintomas nucleares do transtorno (15). 4. CONCLUSAO

A luz das informagdes apresentadas neste parecer, o esquema terapéutico
proposto para crianca de 8 anos com TEA (CID F84.1), TDAH (CID F90.0) e transtorno
misto da conduta e das emocdes (CID F92.8) ¢ clinicamente justificdvel por visar
dominios sintomaticos distintos e relevantes para funcionalidade e seguranca, incluindo
ansiedade e desregulagdo emocional, irritabilidade, hiperatividade e agressividade, com
respaldo em ensaios clinicos randomizados, estudos controlados por placebo e revisdes
sistematicas citadas no proprio documento.

Sobre escitalopram, a indicacdo encontra respaldo em Ensaio Clinico
Randomizado que comprovou a eficécia e seguranca do fdrmaco especificamente para
transtornos de ansiedade na faixa etaria de 7 a 11 anos. Adicionalmente, evidéncias
recentes indicam que pacientes com o perfil neurocognitivo apresentado (déficits em
planejamento/organizagdo) tendem a apresentar resposta terapéutica superior a este
medicamento.

A indica¢do do aripiprazol ¢ fundamentada em evidéncias (Revisdes Cochrane
2016 e 2025) que comprovam a eficacia do farmaco tanto na redugdo da irritabilidade
quanto da hiperatividade (comorbidade com TDAH), com aprovacao de agéncias
reguladoras para a faixa etaria. A escolha terap€utica justifica-se pela superioridade do
perfil de seguranca em comparacdo a alternativa do SUS (risperidona), destacando-se a
auséncia de inducdo de hiperprolactinemia e o menor impacto metabolico (ganho de
peso), conforme diretrizes da AACAP. A consisténcia da indicagdo ¢ corroborada por
mais de 360 notas técnicas favoraveis registradas no sistema e-NATJus.
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Para os valproatos, embora divalproato de s6dio ndo conste como padronizado,
ha alternativa terapéutica prevista no SUS, valproato de sodio, com substituicdo
autorizada pelo prescritor, o que permite viabilizar o tratamento com equivaléncia de
classe farmacologica e potencial beneficio clinico esperado.
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