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Em trabalho anterior ¢ estudamos o efeito do tiotixene em 11 criancas
e adolescentes esquizofrénicos e consideramos os resultados obtidos como sa-
tisfatorios para justificar o emprégo da droga. Resolvemos, por isso, pros-
seguir na experimentacdo déste névo neuroléptico com doses mais elevadas
(15 a 70 mg/dia) e com maior nimero de pacientes em sua maioria com
psicose esquizofrénica. Os resultados obtidos vieram confirmar aquéles an-
teriormente registrados 1-6,

MATERIAL E METODOS

Aos casos ja registrados em trabalho anterior$ (11 pacientes esquizofrénicos
e de idade variavel de 9 a 16 anos, com ou sem tratamento prévio) acrescentamos
23 pacientes de ambos os sexos, de idade varidvel entre 7 a 16 anos, dos quais
apenas 6 ja haviam feito outro tratamento. No quadro 1 figuram dados relativos
4 identificacdo, idade dos doentes, tempo de doenca, diagnéstico, tratamentos an-
teriores, duracdo do tratamento pelo tiotixene, doses empregadas e resultados nos
34 casos estudados.

Nos pacientes ja tratados por outros medicamentos, houve intervalo minimo
de 15 dias entre o ultimo tratamento e o inicio da administracdo do tiotixene.

Provas laboratoriais (hemograma, provas de funcdo hepatica, exame de urina
e eletrencefalograma) foram feitas antes, durante a administracdo da dose méaxima
e depois do tratamento; fol feito contrdle di&drio de pulso, pressdo arterial e tem-
peratura; o peso foi controlado semanalmente.

A dose inicial de tiotixene foi 3 mg diarios, sendo aumentada de 3 mg cada
trés dias até atingir 15 mg por dia. A dose méaxima variou de acoéordo com a
resposta clinica obtida (15 a 70 mg por dia). N&o foram usadas outras drogas
antipsicoticas durante o tempo em que durou éste estudo. Nos casos em que O0s
sintomas extrapiramidais foram mais evidentes foi administrada pequena dose
de droga antiparkinsoniana.

O tempo de tratamento variou entre 8 a 20 semanas, de acérdo com a res-
posta de cada caso. Durante o tratamento os pacientes foram examinados
diariamente para avaliacdo dos efeitos clinicos da droga.

Consideramos os resultados de acdrdo com as seguintes gradacdes: otimo,
quando ocorreu total remiss&o da sintomatologia psiquica; bom, quando houve
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Caso

Registro

Sexo Idade

Diagnoéstico

Tratamentos anteriores

Tratamento ¢/ Tiotixene

(anos) Duracdo Dose maxima
(semanas) diaria (mg)
1 37939 F 14 Esquizofrenia hebefrenocatatdnica. 16 25
2 36093 F 14 Esquizofrenia simples Enantato de flufenazina, clorpromazina, 16 30
trifluperidol.
3 37610 F 16 Esquizofrenia simples 14 40
4 33492 F 16 Esquizofrenia hebefrenocatatdnica. Eletrochoque, enantato de flufenazina, 10 35
clorpromazina, haloperidol.
5 35948 F 16 Esquizofrenia simples Eletrochoque, clorpromazina, haloperi- 16 40
dol.
6 30959 F 13 Esquizofrenia simples Insulinoterapia, eletrochoque, clorpro- 16 30
mazina, trifluperiodol.
7 30607 F 9 Esquizofrenia infantil Insulinoterapia, enantato de fenazina, 16 20
clorpromazina, trifluperidol, levomepro-
mazina, haloperidol.
8 38365 F 15 Esquizofrenia simples 16 40
9 38421 M 15 Esquizofrenia hebefrénica. 20 40
10 38373 M 15 Esquizofrenia hebefrénica. 20 20
11 37099 M 15 Esquizofrenia hebefrénica. Insulinoterapia, convulsoterapia. 20 40
12 39047 F 16 Esquizofrenia simples 12 50
13 39171 F 11 Psicose epilética Haloperidol 8 15
14 23094 M 8 Psicose por lesdo cerebral. Clorpromazina, tioproperazina, enantato 10 40
de flufenazina, propericiazina.
15 29417 M 15 Psicose por lesdio cerebral Propericiazina, levomepromazina. enan- 16 70

tato de flufenazina, tioproperazina.



16 39730 15 Oligofrenia com surto psicético 13 60
17 39591 16 Esquizofrenia hebefrénica 13 35
18 40044 15 Esquizofrenia hebefrénica 16 60
19 39654 16 Esquizofrenia simples 12 60
20 40012 16 Esquizofrenia hebefrénica 12 60
21 38350 12 Esquizofrenia simples Clorpromazina 12 55
22 40356 14 Esquizofrenia simples 8 20
23 40370 16 Esquizofrenia hebefrénica 16 35
24 36957 14 Esquizofrenia hebefrénica Haloperidol 8 20
25 38787 12 Esquizofrenia hebefrénica Clorpromazina 8 45
26 40755 13 Esquizofrenia hebefrénica 15 35
27 41331 16 Esquizofrenia hebefrénica 8 50
28 40991 16 Esquizofrenia simples 10 25
29 41305 15 Esquizofrenia hebefrénica 10 35
30 41047 16 Esquizofrenia simples 10 50
31 41688 16 Psicose epiléptica 9 40
32 41120 16 Esquizofrenia hebefrénica 12 50
33 41306 14 Esquizofrenia hebefrénica 8 45
34 41794 16 Esquizofrenia hebefrénica 8 25
QUADRO 1 — JIdentificacdo e idade dos doentes, diagndstico, tratamentos anteriores, duracdo do tratamento pelo Tiotixene, e doses

empregadas em 34 casos.
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melhora da sintomatologia psiquica que, entretanto, nao podia ser observada
em todos os sintomas que o paciente apresentava (remissdo social); discreto,
quando a melhora atingia poucos sintomas (remissdo parcial); inalterado, quando
ndo havia qualquer melhora da sintomatologia; piorado, quando o quadro psi-
quico se agravou apesar do tratamento *,

RESULTADOS

Os resultados quantitativos constam dos quadros 2 e 3.

Pacientes Resultados Totais
otimo bom disc. inalt. piorado
¢/ trat. prévio 4 1 2 4 1 12
s/ trat. prévio 10 5 4 3 — 22
Totais 14 6 6 7 1 34
QUADRO 2 — Resultados globais com tiotizene em 34 casos estudados: disc. =
discreto; inalt. = inalterado.
Diagnéstico Resultados Totais
6timo bom  disc. inalt. piorado
Esquizofrenia hebefrénica 7 4 4 1 1 17
Esquizofrenia simples 4 2 — 5 — 11
Esquizofrenia infantil * —_ —_ 1 —_ — 1
Psicose epiléptica 2 — — — —_ 2
Surto psicotico em oligofrénico 1 — — —_— — 1
Psicose por lesdo cerebral — — 1 1 — 2
Totais 14 6 6 7 1 34
QUADRO 3 — Resultados quanto ao diagndstico nos 34 casos estudados. * Conside-

ramos esquizofrenia infantil quando a doemca se manifestou antes dos 10 anos de
idade configurando um quadro clinico préprio que justifica sua separacdo das
formas cldssicas.

Os resultados qualitativos constam dos quadros 4, 5 e 6.

* Nota dos autores — Agradecemos a Pfizer Quimica Ltda. o fornecimento do
tiotixene (Navane R) utilizado neste ensaio terapéutico.
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Tempo de doenca Resultados Totais
otimo bom disc. inalt. pioradc
Mais de 2 anos —_ 1 4 2 1 8
Mais de 1 ano 4 — — 2 — 6
Mais de 6 meses — — — 3 — 3
Menos de 6 meses 10 5 2 — — 17
Quadro 4 — Andlise das relacbes entre tempo de doenca e o0s resultados.
Sintomas N.? casos N.2 remissdes
Agitacédo 18 13
Idéias delirantes 18 15
Alucinacdes 14 12
Negativismo 18 11
Dissociacao do pensamento 16 10
Autismo 29 16
Embotamento afetivo 32 15
Apragmatismo 30 16
Quadro 5 — Andlise dos resuliados quanto & sintomatologia psiquica.

Os efeitos colaterais que foram analisados no quadro 6 nao estiveram rela-
cionados com determinada posologia da droga, mas tdo sOmente com a sensibili-
dade individual. Nao houve alteracdo significativa no pulso, pressdao arterial e

temperatura, Nas doses empregadas a tolerancia & medicacdo foi sempre o6tima.

intensos moderados discretos
Extra-piramidais (sindrome parkisoniana) 3 3 13
Sonoléncia 1 2 15
Aumento de peso 3 16
Exacerbacdo do erotismo 3 1 3

Quadro 6 — Andlise dos resultados quanto aos efeitos colaterais.
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Andlise dos resultados quanto aos exames de laboratério -—— O hemograma, as
provas de funcdo hepadtica e o exame de urina ndo revelaram antes, durante e
depois do tratamento qualquer alteracdo significativa.

Nao houve alteracio dos exames eletrencefalograficos em 30 pacientes,. Em
um caso em que havia paroxismos de ondas lentas atipicas (espicula-onda lenta
atipica) antes do tratamento, os tracados durante e depois do uso da droga foram
normais, tendo a paciente permanecido inalterado em sua sintomatologia (caso 5).
Em outro (caso 6) com eletrencefalograma normal antes do tratamento, o tracado
passou a revelar anormalidades (foco temporal direito, ondas “sharp”) durante
e depois do uso do tiotixene; é importante assinalar que esta paciente ja havia
tido crises convulsivas na infancia e que voltou a apresentd-las durante e depois
do uso do tiotixene, fato que coincidiu com a melhora do quadro psicético. Em
um terceiro paciente (caso 13) o eletrencefalograma era anormal anteriormente
(onda “sharp” na regido temporal esquerda); durante o tratamento o tracado
normalizou-se e, apoés o tratamento, o tracado passou a revelar ondas “sharp”
em ambas as regides temporais, coincidindo com melhora da sintomatologia do
paciente. Finalmente em um quarto caso (casc 19) o eletrencefalograma anterior
ao tratamento era normal; durante e depois do uso da droga, revelou disritmia
paroxistica bilateral sincrona; éste paciente nédo obteve beneficio com o tratamento.

RESUMO E CONCLUSOES

Foram estudados os efeitos do tiotixene (P-4657B) em 34 criancgas e
adolescentes psicoticos dos quais 29 eram esquizofrénicos, tendo 17 déles me-
nos de um ano de tempo de doenca e 12 mais de um ano de doenca. Foram
obtidos bons resultados em 20 casos com nitida melhora na sintomatologia
psiquica. Os efeitos colaterais foram de pequena intensidade. Os exames
subsidiarios (hemograma, provas de funcdo hepatica e eletrencefalograma)
nao revelaram alteragbes significativas.

Assim o tietixene confirmou sua atividade antipsicética ndo s6 nos casos
em que foi o primeiro tratamento instituido como também em alguns pacien-
tes que tinham sido tratados com outras drogas antipsicéticas sem resulta-
dos satisfatérios. Foi assinalado efeito nitido sébre o apragmatismo e o
embotamento afetivo. Ocorreu acido sedativa nas agitagbes psicomotoras
devendo-se salientar que o resultado positivo se fez quase sempre sentir com
dose minima (5 — 10 mg/dia) ja nos primeiros dias de tratamento. Foi
6tima a tolerdncia ao medicamento. Os efeitos colaterais foram minimos.

Sendo a esquizofrenia em criancas e adolescentes de dificil tratamen-
to, a existéncia desta nova droga é, na opinido dos autores, uma util contri-
buicdo para sua terapéutica.

SUMMARY
Effects of thiothixene (P-4657 B) in psychotic children and adolescents.

The effects of thiothixene (P-4657 B) in 34 psychotic children and ado-
lescents were studied; 29 were schizophrenic subjects, 17 had been ill for
less than one year and 12 for a longer time. Good results were observed
in 20 cases, with evident improvement of the psychiatric symptomatology.
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Tclerance has been very good and side effects minimum. Subsidiary exa-
minations (hemoglobin level and leucocyte count, tests for evaluation of
the functional state of the liver and electroencephalogram) were normal.

The thiothixene was observed to have an antipsychotic effect when used
as the first treatment, as well as when the patient had already been treated
with other antipsychotic drugs without satisfactory result. Remarkable
effects were noaticed on apragmatism and emotional blunting. Sedative
effect was observed on crises of psychomotor instability. Positive result,
were almost always noticed with minimum dosage (5 — 10 mg per day)
in the early stage of treatment.
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