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O que é a Clozapina?

A clozapina é um medicamento antipsicotico da classe das dibenzodiazepinas, possui uma atividade
dopaminérgica central considerada relativamente fraca e exibe propriedades clinicas e farmacoldgicas
incomuns com os demais antipsicéticos classicos (FITTON & CALCANHAR, 2012). Sua absorc¢do ndo é afetada
por alimentos e a dose maxima recomendada é de 900mg/dia.

Qual o mecanismo de a¢ao do farmaco?

A clozapina apresenta efetividade frente a supressdo dos sintomas positivos e negativos da
esquizofrenia, tendo como vantagens baixa incidéncia de efeitos extrapiramidais (FITTON & CALCANHAR,
2012).

Pode ser usada também no tratamento de pacientes que possuem outros transtornos como
abstinéncia por alcool e drogas, violéncia e discinesia tardia induzida por antipsicdticos convencionais,
manejo de tendéncias suicidas presentes em individuos com esquizofrenia ou transtorno esquizoafetivo
(SCHULT et al., 2020).

Tem baixa afinidade pelos receptores D2 (ocupa-os somente entre 40 e 50%) o que resulta em um
aumento na razdo do bloqueio D1/D2. Bloqueia também outros receptores (como D1, D3, D4, receptores
colinérgicos, serotonérgicos — em especial, 5HT2A e 5HT2C), demonstrando um perfil de acdo diferente dos
demais antipsicéticos (que bloqueiam principalmente receptores D2) (CORDIOLI et al., 2015).

De acordo com OISETH et al (2022), seus efeitos fisioldgicos sdo:

e Efeito antipsicdtico: reduzem os sintomas positivos da esquizofrenia associados a dopamina; delirios,
alucinagdes, paranoia, mania e agressividade;

e Efeito antidepressivo;

e Altera¢des no eletroencefalograma (EEG): alteracdo do padrdo de frequéncias no EEG (diminuindo a
velocidade e aumentando a sincronizacdo) e diminuem o limiar convulsivo.

Farmacocinética da Clozapina

Sua biodisponibilidade é de 50% - 60%. O tempo até atingir o pico plasmatico é de 1,5-2,5 horas e sua
ligacdo as proteinas é de 97%. E metabolizada pela CYP1A2, CYP2D6 e CYP3A4. Sua meia-vida é de 12 horas e
a excregdo na urina é de 50% e 30% nas fezes (OISETH et al.,2022).

Pagina 2 de 4

CONSELHO REGIONAL DE FARMACIA DO ESTADO DE MINAS GERAIS
Rua Rodrigues Caldas, 493 « Santo Agostinho « Belo Horizonte/MG « CEP: 30.190-120 - www.crfmg.org.br

Contate os Grupos Técnicos de Trabalho e a Assessoria Técnica do CRF/MG
Telefones: (31) 3218-1012 ou 3218-1044 « Email: duvidastecnicas@crfmg.org.br




__

- CIM

UNIFAL-MG

-

NOTA TECNICA

Contraindicag¢oes e cuidados no uso de Clozapina:

e Aclozapina deve ser evitada durante a amamentagao.

e Ha a necessidade de monitoriza¢do do paciente que faz o uso de clozapina por meio de exames como
hemograma completo para contagem absoluta de neutrdfilos com objetivo de prevenir a
agranulocitose;

e Aumento do risco de miocardite e cardiomiopatia durante a primeira semana até a sexta semana de
tratamento;

e Aumenta o risco de crises convulsivas (OISETH et al., 2022).

Efeitos adversos da Clozapina

Uma das desvantagens ao fazer o tratamento com a clozapina é que esta possui grandes chances de
gerar um quadro de agranulocitose, sendo um dos principais efeitos adversos causados por esse
medicamento (MENEGATTI et al., 2004).

Outros efeitos conhecidos mais comuns sdo: hipotensdo ortostatica, taquicardia, sedacdo,
convulsGes, ganho de peso e psicose rebote, constipacdo e hipersalivacdo (BUCHANAN, 1995).

Miocardite ou cardiomiopatia induzida por Clozapina

A miocardite é uma doenga inflamatdria que afeta o coragdo e vem sendo associada a pacientes que
fazem o uso de clozapina. Dentre os pacientes que fazem o uso de clozapina, cerca de 1% apresentam
chances de desenvolver a miocardite, sendo a maioria dos casos mais frequentes nos primeiros dois (2)
meses de administracdo do medicamento (HATTON; BHAT; GANDHI,2018).

Uma das caracteristicas mais marcantes quanto a miocardite interligada a clozapina, é o amplo
espectro de sintomas clinicos que podem ser apresentados, como também ha possibilidades em situa¢des de
que os individuos acometidos sdo assintomaticos, dificultando o diagndstico e tratamento desta problematica
(BELLISSIMA et al., 2018).

O diagnéstico na maioria dos casos é baseado em sinais clinicos e bioquimicos relativamente
inespecificos de inflamacao, lesdo do midcito ou disfuncdo cardiaca; como taquipneia, taquicardia, falta de ar,
dor no peito, elevacdo da PCR, VHS, troponina, CK/CK-MB e BNP no sangue. O tratamento consiste na
interrupc¢do da clozapina e uso de medicamentos padrdo para insuficiéncia cardiaca (SAVVATIS; MOHIDDIN,
2018).

Portanto, recomenda-se que as pessoas que desenvolvem miocardite induzida por clozapina nunca
mais a utilizem. No entanto, se for muito necessdria a manutencdo deste medicamento, deve-se encaminhar
0 paciente para um centro médico especializado e fazer a cuidadosa monitorizacdo do mesmo.
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