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Comentario do especialista

Quetiapine to Treat Agitation in Dementia: A Randomized, Double-
Blind, Placebo-Controlled Study

Quetiapina no tratamento da agitagdo na deméncia: um estudo
randomizado, duplo-cego e controlado com placebo

INTRODUGAO

Os autores introduzem o artigo comentando que os distdrbios de
comportamento, como a agitagao, sao comuns nos pacientes com
deméncia’, com impacto importante sobre a qualidade de vida de
tais individuos e de seus cuidadores, além de estarem associados a
aceleracao do declinio cognitivo?.

Ha um uso crescente de antipsicéticos atipicos para tratar a agitagdo
nesses pacientes, mas existem preocupagoes sobre os possiveis efeitos
sedativos e os maiores riscos de queda e de eventos adversos cerebro-
vasculares relacionados a tais farmacos*®.

A quetiapina é um antipsicético atipico mais novo que se mostrou efi-
caz no controle de sintomas psicéticos em pacientes com deméncia’.
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Dessa forma, os autores desenvolveram o pre-
sente estudo com o objetivo de avaliar a eficacia
da quetiapina 100 mg/dia ou 200 mg/dia, em
comparagao ao placebo, no tratamento da agi-
tagdo em pacientes com deméncia®.

Métodos

Foram incluidos pacientes institucionalizados
de 53 centros dos EUA com o diagndstico
de doenca de Alzheimer (DA) ou deméncia
vascular, idades > 55 anos, sintomas clinicos
de agitacao e necessidade de tratamento com
farmaco antipsicético conforme avaliagao do
investigador. Ainda, os pacientes deveriam apre-
sentar pontuagao > 14 na PANSS-EC e escore > 4
em um de cinco itens da PANSS-EC (hostilidade,
tensao, falta de cooperagao, excitagdo, controle
de impulsos ruim)°.

O estudo foi randomizado, duplo-cego e contro-
lado com placebo, com 10 semanas de duragao.
Os pacientes foram randomizados para receber
quetiapina 100 mg/dia, quetiapina 200 mg/dia
ou placebo. A quetiapina foi iniciada com 25
mg/dia e aumentada diariamente em 25 mg,
atingindo a dose de 100 mg/dia no dia 4 ou de
200 mg/dia no dia 8°.

O desfecho primario foi a alteragdo no “com-
ponente de excitagdo” da Escala da Sindrome
Positiva e Negativa (PANSS-EC) entre o basal e
a semana 10. Os objetivos secundarios inclui-
ram outras escalas de eficdcia, tolerabilidade e
seguranca. Os pacientes foram avaliados nas
semanas 1, 2,4, 6, 8e 10°

A seguranca e a tolerabilidade foram avalia-
das pela incidéncia de eventos adversos (EAs)
emergentes com o tratamento, pela escala
Simpson Angus (SAS) para avaliagao de sintomas
extrapiramidais, pela escala de movimentos in-
voluntdrios anormais (AIMS) e pelo miniexame
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do estado mental (MEEM). As quedas foram
avaliadas pela Escala Modificada de Quedas de
Hendrich®.

Resultados

Foram incluidos 333 pacientes: 117 no grupo
quetiapina 200 mg/dia, 124 no grupo quetia-
pina 100 mg/dia e 92 no grupo placebo. Os
trés grupos tiveram proporgdes semelhantes de
pacientes que completaram o estudo. Ainda,
todos os grupos apresentaram caracteristicas
demograficas semelhantes, com idade média de
83 anos. A doenca de Alzheimer estava presente
em 79% dos pacientes®.

As porcentagens de individuos que receberam
benzodiazepinicos foram de 24% no grupo que-
tiapina 200 mg/dia, 25% no grupo quetiapina
100 mg/dia e de 42% no grupo placebo’.

Houve uma maior reducdo da pontuagio
PANSS-EC no grupo quetiapina 200 mg/dia
em comparagdo ao grupo placebo (p = 0,014).
Nao houve diferencas na reducao da pontuagao
PANSS-EC entre os grupos quetiapina 100 mg/
dia e placebo’.

Os pacientes que receberam quetiapina 200 mg/
dia apresentaram melhora significativamente
superior na pontuagao CGI-C em comparagao
aos do grupo placebo (p = 0,002). Nao houve
diferencas entre os grupos quetiapina 100 mg/
dia e placebo no final do estudo, embora a
quetiapina 100 mg/dia tenha sido melhor nas
avaliages iniciais’.

Uma proporcdo significativamente maior de
pacientes do grupo quetiapina 200 mg/dia apre-
sentou melhora “moderada” ou “importante” em
comparagao ao grupo placebo (52% vs. 30%; p
< 0,001). Ndo houve diferengas entre os grupos
quetiapina 100 mg/dia e placebo’.
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Os resultados foram semelhantes quando anali-
sados apenas os pacientes com diagndstico de
doenca de Alzheimer®.

As taxas gerais de EAs foram semelhantes nos
trés grupos, assim como os indices de aban-
dono do estudo devido a EAs. As taxas de EAs
graves foram de 6,8% com quetiapina 200 mg/
dia, 11,3% com quetiapina 100 mg/dia e 9,8%
com placebo’.

Sonoléncia, sedagdo, constipagdo, vomitos e
alteragdo da marcha foram mais frequentes nos
grupos quetiapina, enquanto rash cutdneo, per-
da de peso, dor lombar, dor toracica, dispepsia
e pneumonia foram mais comuns no grupo
placebo’.

As taxas de lesdes visiveis causadas por quedas
foram de 26,4% no grupo quetiapina 200 mg/
dia, 40% no grupo 100 mg/dia e de 37,5% no
grupo placebo. As incidéncias de EAs cerebro-
vasculares foram semelhante nos trés grupos
(0,9%, 0,8% e 1,1% nos grupos quetiapina 200
mg/dia, 100 mg/dia e placebo, respectivamen-
te)’.

Também n3o houve diferencas entre os trés
grupos nas pontuagoes MEEM, AIMS ou SAS,
mostrando que a quetiapina ndo se associou
a piora cognitiva ou a sintomas extrapirami-
dais. Além disso, ndo houve diferencas entre
os grupos nas medidas de glicemia, peso e
indice de massa corporal ou intervalo QTc
no eletrocardiograma. Nao houve diferengas
estatisticamente significativas na incidéncia de
6bito entre os trés grupos®.
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CONCLUSAO

Os autores concluiram que a quetiapina 200 mg/
dia é eficaz no tratamento da agitagdo associada
a deméncia em pacientes institucionalizados.
Os participantes toleraram a titulagdo rdpida da
quetiapina até a dose-alvo.
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