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Carta 1:

Uso de naltrexona em doses
altas para tratar auto-
agressividade em criancas

Prezado Editor;

A naltrexona é um opidide antagonista de
efeito prolongado que tem sido utilizado no
tratamento de comportamentos auto-agressivos
(CAA), com base na hip6tese de que sistemas
diferenciados de opidides mediariam esses
comportamentos®. Na literatura podem ser
encontrados relatos tanto positivos quanto
negativos com relagéo a eficacia da naltrexona.
Apresentamos aqui um caso com CAA graves
que demonstrou uma melhora importante apos
0 uso de naltrexona em doses mais altas (3 mg/

kg).

CASO

Um paciente autista de 8 anos de idade,
sexo masculino, portador da sindrome de Down
e de retardo mental inespecifico, foi tratado por
apresentar CAA. Os comportamentos incluiam
bater a cabeca, furar a pele, dar socos na
cabeca, olhos, boca e face, morder as méos e
espetar os olhos. Esses comportamentos
resultaram em vérias visitas a salas de
emergéncia, extracdes de dentes e uso de um
capacete. Nosso paciente também apresentava
agresséo, pouca socializagédo e
comportamentos repetitivos. As intervencdes
farmacolégicas prévias incluiam guanfacina,
citalopram, buspirona, mirtazapina e
risperidona, todas sem resposta. No momento,
ele estava sob uso de risperidona a 0,75 mg/
dia, e a naltrexona foi iniciada a uma dose de
12,5 mg duas vezes ao dia (0,85 mg/kg). Duas
semanas depois, 0S comportamentos
diminuiram, o sono melhorou, e o humor
estabilizou. A atencdo do paciente também
demonstrou melhoras, e ele parecia estar mais
feliz. Um més depois, ainda com a mesma dose,
0 paciente demonstrou um aumento na
linguagem comunicativa, pelo uso de véarios
sinais e palavras (como “desculpa”) em
contextos apropriados. No entanto, os
comportamentos de bater a cabeca, morder as

méaos e espetar os olhos pioraram. Sendo
assim, foi realizada a titulagdo da naltrexona
para se chegar a 50 mg pela manha e 12,5 mg a
tarde (2,62 mg/kg). Mesmo assim, nas 2
semanas seguintes, os comportamentos de
bater a cabeca e furar a pele pioraram. A dose
foi, entdo, aumentada para 50 mg duas vezes
ao dia (3,50 mg/kg). Apés 2 semanas, a
frequéncia dos CAA diminuiu. A atencéo, a
vigilancia e o uso de sinais melhoraram, e o
paciente demonstrou maior interagdo com o0s
membros da familia e a equipe de tratamento.
Ele também melhorou a obediéncia aos
comandos dos pais. Os pais relataram que o
paciente estava mais calmo, feliz, e conseguia
sentar e olhar a videos infantis, sem constantes
desvios de atencdo. Nao foram observadas
anormalidades nas func8es hepaticas nem
efeitos adversos.

DISCUSSAO

A dose utilizada neste paciente estd muito
acima da dose recomendada (0,5 mg/kg a 2 mg/
kg). No entanto, varios estudos defendem que
pacientes que respondem positivamente a
naltrexona tém uma linha de base maior de
CAA? e, por isso, doses mais altas possam ser
Uteis em sujeitos com CAA graves®. Assim, a
severidade e a natureza perigosa dos CAA do
nosso paciente demandavam uma atenuagéo
rapida. E interessante observar que a
naltrexona bloqueia receptores mu, mas, em
altas doses, também bloqueia receptores
kappa. Agonistas kappa induzem analgesia,
mas também produzem disforia* em vez de
euforia, e reforcam os CAA de forma negativa
mais do que positiva. Em resumo, a naltrexona
pode ser benéfica em um subgrupo de pacientes
com CAA, a saber, naqueles que apresentam
CAA graves.
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Carta 2:

PANDAS e a hipdtese
imunolégica no transtorno
obsessivo-compulsivo

Sr. Editor,

Lemos com bastante interesse o artigo de
Ronchetti et al.! que discute o tema PANDAS,
acrénimo de pediatric  autoimmune
neuropsychiatric disorders associated with
streptococcal infection, que constituiria um
subgrupo de pacientes com transtorno
obsessivo-compulsivo (TOC) e transtorno de
tiques secunddarios a processo auto-imune
desencadeado por infec¢do pelo estreptococos
b-hemolitico do grupo A. Os autores apresentam
os critérios diagnosticos de PANDAS propostos
por Swedo et al.2 e afirmam que “é praticamente
undnime a aceitacdo dos mesmos pela
comunidade cientifica”. Na realidade, ndo sé os
critérios para o diagnostico de PANDAS sé&o
muito criticados na literatura, assim como a
propria existéncia dessa entidade clinica®“.
Primeiramente, o diagndstico de PANDAS
contempla, em uma mesma categoria
diagnostica, duas condi¢des, TOC e transtorno

de tiques, nem sempre superponiveis
clinicamente. O inicio dos sintomas antes da
puberdade e o curso clinico flutuante ocorrem
frequientemente nos quadros primarios de TOC e
transtorno de tiques, ndo garantindo, portanto, a
especificidade para o diagnostico de PANDAS.
Infec¢des estreptocdcicas sdo muito comuns em
criancas na faixa etaria escolar, sendo dificil
estabelecer correlacdo causal inequivoca entre
a infeccdo e a exacerbacdo dos sintomas no
TOC e no transtorno de tiques. Ainda, a definicdo
dos sinais neurolégicos presentes nos casos de
PANDAS é genérica, ndo se estabelecendo
limites entre os movimentos coreiformes e a
coréia propriamente dita. Ressalta-se que a
presenca de coréia determinaria o diagndstico
de coréia de Sydenham, prescindindo-se,
portanto, do diagnéstico de PANDAS.
Finalmente, se PANDAS representasse uma
manifestacdo alternativa de febre reumatica,
como proposto, quadros de cardite, poliartrite
migratoria e alteragfes cutdneas, como eritema
marginado e nodulos subcutaneos, deveriam
também ser observados nos casos de PANDAS,
0 que ndo acontece.

Em relacdo a fisiopatologia do PANDAS,
como Ronchetti et al.! comentam, parte-se do
modelo de coréia de Sydenham, em que se
postula a reacdo cruzada entre anticorpos anti-
estreptococicos e o0s nucleos da base,
determinando disfuncdo dos circuitos fronto-
estriado-péalido-tdlamo-corticais. Nao ha,
entretanto, evidéncias de que esses auto-
anticorpos determinem resposta inflamatoria
nos nicleos da base de pacientes com coréia
de Sydenham, como afirmam os autores.
Antigos estudos anatomopatolégicos na coréia
de Sydenham demonstraram inflamacéo nos
nacleos da base, mas foram posteriormente
guestionados pelo fato de a inflamacdo né&o
estar restrita a essas estruturas e ser melhor
explicada por isquemia decorrente de
insuficiéncia cardiaca grave associada a cardite
reumatica desses pacientes®. Estudos recentes
de neuroimagem demonstraram
comprometimento dos nudcleos da base na
coréia de Sydenham, mas revelaram apenas
diferencas de médias das dimensdes dessas
estruturas entre grupos de pacientes e de
controles, existindo grande variabilidade
intragrupo e superposi¢cdo entre 0s grupos.
Esses estudos néo evidenciaram alteragfes da
barreira hemato-encefélica, importante
marcador de inflamacdo no sistema nervoso
central, nos pacientes com coréia de
Sydenham, exceto em relatos de casos
isolados®. Uma forma classica de se estudar
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