Nota Técnica 351763

Data de conclusao: 22/05/2025 12:17:51

Paciente

Idade: 10 anos
Sexo: Feminino

Cidade: Sao Pedro 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: Juizo B do 2° Ndcleo de Justica 4.0 - RS

Tecnologia 351763

CID: F91.3 - Disturbio desafiador e de oposi¢ao
Diagnéstico: disturbio desafiador e de oposicao
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: TOPIRAMATO

Via de administracao: VO

Pagina 1 de 6



Posologia: topiramato 25mg, tomar 1 comprimido, a noite, uso continuo.
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: TOPIRAMATO

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: sim, risperidona,
conforme PCDT (6).

Existe Genérico? Sim
Existe Similar? Sim

Descrever as opcdes disponiveis de Genérico ou Similar: Vide CMED.

Custo da Tecnologia

Tecnologia: TOPIRAMATO
Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: TOPIRAMATO
Dose Diaria Recomendada: -
Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -
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Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: TOPIRAMATO

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: O topiramato foi, inicialmente,
desenvolvido pela empresa Johnson Pharmaceutical Research Institute, nos anos noventa,
como anti-convulsivante (13). E um analogo da frutose, um monossacarideo substituido por
sulfamato que atua em mudltiplos alvos moleculares para aumentar a inibicdo neuronal e
diminuir a excitacdo neuronal (14). Trata-se de um farmaco com multiplas indicagbes. Entre
elas, o tratamento de epilepsia, de enxaqueca e de obesidade. Outrora indicado, como
estabilizador de humor, no tratamento de TAB, ndo é recomendado (15,16).

Estudo de ensaio clinico randomizado, duplo-cego, investigou os efeitos da combinacao de
risperidona e topiramato em criangas com transtorno do espectro autista. Quarenta criangas, de
4 a 12 anos, foram divididas aleatoriamente em dois grupos: um recebeu risperidona e
topiramato, e o outro risperidona e placebo, durante oito semanas. O grupo que recebeu
risperidona com topiramato mostrou uma reducéo significativa nos escores das subescalas de
irritabilidade  (p=0,04), comportamento estereotipado (p=0,04) e hiperatividade/n&o
conformidade (p=0,04) da escala Aberrant Behavior Checklist-Community (ABC-C) em
comparacao ao grupo placebo. No entanto, ndo houve diferenca significativa nos escores de
letargia/retracdo social (p=0,70) e fala inadequada (p=0,98). Efeitos colaterais, como
sonoléncia e diminuicdo do apetite, foram mais frequentes no grupo tratado com topiramato
(35% vs. 5%, p=0,04) (17). A fragilidade da metodologia do estudo inclui a amostra
relativamente pequena, que limita a generalizacdo dos resultados, a duracdo do
acompanhamento, que pode nao ser suficiente para avaliar os efeitos a longo prazo, e a falta
de maiores informagbes sobre o cegamento, 0 que gera incertezas sobre seu adequado
controle. Além disso, a eficacia foi medida com escalas subjetivas, o que pode introduzir viés. A
falta de informagcdes detalhadas sobre o recrutamento dos participantes e a exclusédo de
comorbidades relevantes também pode impactar a validade dos achados.

O estudo retrospectivo avaliou a eficacia e tolerabilidade do topiramato em criancas e
adolescentes com transtornos invasivos do desenvolvimento (TGD). A pesquisa incluiu 15
pacientes (12 homens e 3 mulheres, com média de idade de 14,7 anos), sendo a maioria com
transtorno autista. A resposta ao tratamento foi medida pela escala Clinical Global Impressions
(CGI-Gl) e pela Conners Parent Scale (CPS). Oito pacientes foram considerados
respondedores, apresentando melhorias em comportamento, hiperatividade e desatencao. No
entanto, trés pacientes interromperam o tratamento devido a efeitos colaterais, incluindo
dificuldades cognitivas e erupcdo cutanea. Apesar de sugerir que o topiramato pode ser
benéfico para sintomas secundarios do TGD, o estudo ressalta a necessidade de investigacdes
adicionais, incluindo ensaios prospectivos e duplo-cegos controlados por placebo, para
confirmar a eficacia e seguranga do medicamento (18).

ltem Descricao Quantidade Valor Unitario* Valor Anual

TOPIRAMATO 25 MG COM REV6 R$ 28,33 R$169,98
CT BL AL/AL X 60

* Valor unitario considerado a partir de consulta de preco da tabela CMED. Pre¢co maximo de
venda ao governo (PMVG) no Rio Grande do Sul (ICMS 17%). O PMVG é o resultado da
aplicacéo do Coeficiente de Adequacao de Precos (CAP) sobre o Preco Fabrica — PF, PMVG =
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PF*(1-CAP). O CAP, regulamentado pela Resolugédo n°. 3, de 2 de margo de 2011, é um
desconto minimo obrigatorio a ser aplicado sempre que forem realizadas vendas de
medicamentos constantes do rol anexo ao Comunicado n° 15, de 31 de agosto de 2017 -
Versao Consolidada ou para atender ordem judicial. Conforme o Comunicado CMED n° 5, de
21 de dezembro de 2020, o CAP é de 21,53%. Alguns medicamentos possuem isencao de
ICMS para aquisi¢cao por 6rgaos da Administracao Publica Direta Federal, Estadual e
Municipal, conforme Convénio ICMS n° 87/02, sendo aplicado o beneficio quando cabivel.

Em consulta a tabela CMED em setembro de 2024 e com os dados de prescricdo juntados ao
processo, foi elaborada a tabela acima estimando o custo de um ano de tratamento.

Nao foram encontrados estudos, tanto nacionais quanto internacionais, de custo-efetividade
acerca da utilizac&do de topiramato para a condicao do caso em tela.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: sugere que o topiramato pode ser um
tratamento eficaz para problemas comportamentais em criancas com autismo.

Recomendac6es da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Nao Recomendada

Conclusao

Tecnologia: TOPIRAMATO
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: A base do tratamento do Comportamento Agressivo no Transtorno do Espectro do
Autismo, conforme PCDT, envolve intervencbes comportamentais, educacionais e
medicamentosas, sendo a risperidona a alternativa indicada.

A fragilidade do topiramato no tratamento do TEA reside na escassez de evidéncias robustas
que comprovem sua eficacia e seguranca. Além disso, os estudos disponiveis sdo pequenos e
de curta duracéo. A falta de consenso claro na literatura e a auséncia de pesquisas mais
amplas e bem controladas tornam o uso do topiramato para o TEA uma abordagem
experimental, que deve ser considerada com cautela até que mais dados sejam obtidos sobre
seus efeitos e possiveis riscos a longo prazo.

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao
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NatJus Responsavel: RS - Rio Grande do Sul
Instituicao Responsavel: TelessaudeRS

Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao
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Outras Informacgoes: Conforme consta em laudo médico (Evento 1, ATESTMED10), a parte
autora faz acompanhamento em centro de atencédo psicossocial (CAPS), desde marco de
2023, onde foi avaliada por equipe multidisciplinar, inclusive psiquiatra, que identificou sintomas
condizentes com autismo infantil e transtorno opositivo desafiador (TOD). N&o constam
informacdes clinicas da paciente, bem como se fez uso de outros medicamentos.

O presente parecer técnico versara sobre a utilizacdo de topiramato no tratamento de
Transtorno do Espectro do Autismo.

O Transtorno do Espectro do Autismo (TEA) é uma disfuncéo bioldgica do desenvolvimento do
sistema nervoso central caracterizada por déficits nha 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 sao variaveis e podem
estar presentes outras condi¢cdes comoérbidas, como epilepsia, deficiéncia intelectual e
Transtorno do Déficit de Atencdo com Hiperatividade (1). A prevaléncia global é estimada em
7,6:1.000 e é mais comum em meninos (2).

O tratamento do individuo com TEA deve ser altamente individualizado, levando em
consideracao idade, grau de limitacdo, 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 prognaéstico.

A base do tratamento envolve intervencées 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 0 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 o0 medicamento risperidona (8). Para tratamento
de ins6nia em pacientes com TEA, sugere-se uso de melatonina (9).

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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