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RESUMO

A Paliperidona € uma opg&o segura e eficaz no tratamento da esquizofrenia, com administragéo
oral ou intramuscular de acdo longa. Sua baixa metabolizacdo hepatica e excrecdo renal
minimizam complicacbes em pacientes com doencas hepaticas preexistentes, proporcionando
maior adesdo e eficacia terapéutica. O estudo atual é uma revisdo de literatura, com a busca ativa
por “Paliperidona” e “Esquizofrenia” em plataformas nacionais e internacionais. Foram analisados
21 artigos na base de dados da PubMed e Scielo. Vinte e um artigos foram selecionados com base
na avaliacdo do titulo, resumo e relevancia para o estudo. O periodo de publicacéo variou de 2007
a 2024, todos foram organizados quanto ao titulo, autoria, ano de publicacdo e metodologia
empregada. Os dados evidenciam a eficacia consistente da paliperidona no alivio de sintomas
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esquizofrénicos, sua seguranca e tolerabilidade, destacando sua capacidade de melhorar a
qualidade de vida dos pacientes. Embora eventos adversos tenham sido observados, estes foram
geralmente leves e ndo comprometeram a continuidade do tratamento. Em suma, os dados
respaldam a paliperidona como uma opgé&o terapéutica eficaz e segura para a esquizofrenia, com
potencial para melhorar os desfechos clinicos e psicossociais dos pacientes. A paliperidona é uma
opcao eficaz e bem tolerada para tratar esquizofrenia, com estudos indicando melhor adeséo e
estabilidade clinica dos pacientes. Sua baixa incidéncia de efeitos colaterais graves aumenta a
seguranga a longo prazo. 1sso reduz taxas de recaida e internacao, melhorando a qualidade de vida.

Palavras-chave: Antipsicoticos, Esquizofrenia, Palmitato de Paliperidona, Transtornos mentais.

1 INTRODUCAO

A esquizofrenia é um transtorno mental incapacitante que afeta diretamente a capacidade
cognitiva e comportamental em tomar decisGes e interagir socialmente (Lin et al., 2021; L1 et al.,
2023). Considerando as manifestages clinicas, é necessario ter a0 menos um ou mais dos
seguintes critérios sintomatoldgicos: desordem de pensamentos, delirios, alucinagdes,
comportamento motor desorganizado e sintomas negativos. O processo de diagndstico da
esquizofrenia no Brasil, conforme orientado pelo DSM-5 (Manual Diagnoéstico e Estatistico de
Transtornos Mentais, 5% Edicdo), garante que os tratamentos sejam adequadamente direcionados
para pacientes que realmente necessitam. Este processo € dividido em critérios de A a F, que
detalham os requisitos para um diagndstico preciso.

Na abordagem terapéutica, a Paliperidona, antipsicético de segunda geracdo, tem se
destacado como uma opc¢do eficaz e segura para o tratamento da esquizofrenia, quando comparada
a outros antipsicoticos disponiveis, exercendo a sua funcdo contra sintomas psicoticos, em nivel
ambulatorial e diminuindo a permanéncia hospitalar (Elkis; Louza, 2007; VATS et al., 2023). A
paliperidona pode ser administrada por duas vias: intramuscular, de depdsito, em dose Unica com
periodicidade mensal ou por via oral, em dose Unica, de acdo prolongada mensalmente ou
diariamente em doses menores (DAVIDSON et al., 2007).

Possui boa adesdo e eficacia terapéutica, devido a administracdo de doses seguras,
proporcionando um tratamento com poucos efeitos colaterais para os pacientes que sofrem de
esquizofrenia juntamente com outras comorbidades (VATS et al., 2023).

A vantagem do uso terapéutico da paliperidona é sua baixa metabolizacéo hepética, o que
minimiza o risco de complicagdes em pacientes com doencas hepaticas preexistentes (hepatites
virais, esteatose hepética, intoxicacao hepética e outros). Além disso, sua principal via de excrecéo
é renal, o0 que contribui para uma menor sobrecarga no figado e, consequentemente, reduz o risco

de efeitos adversos relacionados ao metabolismo hepatico (VATS et al., 2023).
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Diante do explicitado, as evidéncias sugerem uma superioridade no tratamento da
esquizofrenia com o uso da paliperidona em relacdo a outros antipsicéticos, tanto de primeira
quanto de segunda geracdo. Essa constatagdo é fundamental para a tomada de decisdes clinicas,
uma vez que indica a paliperidona como uma opgéo terapéutica promissora, destacando-se por sua
eficacia e perfil de seguranca. A escolha de um antipsicotico adequado é crucial no manejo da
esquizofrenia, e a paliperidona é uma alternativa valiosa, com melhores resultados clinicos e a
qualidade de vida dos pacientes. Com isso, 0 estudo tem como objetivo descrever a eficacia e a

seguranca do uso da paliperidona na escolha medicamentosa no quadro da esquizofrenia.

2 METODOLOGIA

O presente estudo € uma revisdo narrativa de literatura cuja pesquisa foi realizada pela
busca na base de dados SciELO e PubMed em Marco de 2024, com a utilizagdo dos seguintes
descritores pesquisados através do Descritores em Ciéncia da Satde (DECS): “Paliperidona”,
“Esquizofrenia”, esses combinados através do operador booleano AND, sendo buscados em inglés
e portugués.

A partir dos filtros estabelecidos, este estudo baseou-se em artigos cientificos publicados
disponiveis gratuitamente, publicados entre 2007 e 2024 e ainda de forma integral nas referidas
plataformas de busca. Os critérios de exclusdo contemplaram publicacdes cientificas repetidas ou
cujo tema ndo contemplavam o objetivo deste estudo por completo. Dessa forma, utilizando esses
critérios, as pesquisas concluiram com 21 resultados, sendo que desse total, 1 resultado foi
encontrado na SciELO, 20 resultados no PubMed. Todas as publicacGes foram selecionadas para

a leitura de titulo e resumo.

3 RESULTADOS

Foram delimitados na metodologia um total de 21 artigos, sendo que todos tiveram o titulo
e resumo avaliados, foram lidos na integra e, por abrangerem o objetivo do estudo, foram
selecionados para compor o presente estudo. Dos 21 selecionados, o estudo mais antigo foi
publicado em 2007 e 0 mais recente em 2024. Todos os artigos foram separados em titulo, autoria,

ano de publicacdo e metodologia empregada, conforme a Tabela 1.
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Tabela 1. Analise dos artigos selecionados, quanto ao titulo, autores, ano de publicacdo e delineamento.

Titulo Autores An_o de~ Metodologia
Publicacéo
Achieving better outcomes for Lo WA. et 2021 REVISAO SISTEMATICA DE
schizophrenia patients in Hong Kong al. LITERATURA
s REVISAO SISTEMATICA DE
Novos antlpswotlcps para o tratamento da | ELKIS, H. 2007 LITERATURA
esquizofrenia. etal.
Paliperidone palmitate, a potential long- ESTUDO RANDOMIZADO,
acting treatment fo} atients with Kramer M. 2010 DUPLO-CEDO, DE EFICACIA E
L etal. SEGURANCA CONTROLADO
P POR PLACEBO
palip o M. et al. CONTROLADO POR PLACEBO
(paliperidone ER)
One-year open-label safety and efficacy Kramer M
study of paliperidone extended-release ' 2010 OPEN LABEL EXTENSION
. . ; . - etal.
tablets in patients with schizophrenia.
Treatment of Patients With Schizophrenia Vats A et _ )
and Comorbid Chronic Hepatitis With al ' 2023 REVISAO SISTEMATICA
Paliperidone '
Long-term efficacy of antipsychotic drugs ~ i
in initially acutely ill adults with Leucht S. 2023 REVISAO SISTEMATICA E
schizophrenia: systematic review and etal. META-ANALISE
network meta-analysis.
Second-Generation Antipsychotic Drugs for | Rognoni 2021 REVISAO SISTEMATICA DE
Patients with Schizophrenia C.etal. LITERATURA E META-ANALISE
Real-World Evidence of the Clinical and ~ i
Economic Impact of Long-Acting Lin D. et REVISAO SISTEMATICA E
Injectable Versus Oral Antipsychotics al ' 2021 META-ANALISE
Among Patients with Schizophrenia in the '
United States
Long-acting injectable antipsychotics for Lian L. et 2022 REVISAO SISTEMATICA
early psychosis al. COMPREENSIVA
Paliperidone palmitate vs. paliperidone Kishi T. et REVISAO SISTEMATICA E
extended-release for the acute treatment of al ' 2022 META-ANALISE PAREADA E EM
adults with schizophrenia ' REDE
Effectiveness and Safety of Switching from B )
Oral Antipsychotics to Once-Monthly Li Q. etal. 2023 REVISAO SISTEMATICAE

Paliperidone Palmitate (PP1M) in the
Management of Schizophrenia

META-ANALISE
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META-ANALISE DOSE-RESPOSTA
Antipsychotic-Induced Weight Gain Wu H. etal. | 2022 DE ENSAIOS CONTROLADOS
RANDOMIZADOS

Benefits and harms of Risperidone and

Paliperidone for treatment of patients with L O sT 2021 META-ANALISE
- . . . A. etal.
schizophrenia or bipolar disorder
Calibrated meta-analysis to gstlmate the efflt_:acy Hong H. et 2023 META-ANAL ISE
of mental health treatments in target populations al.
Efficacy, acceptability and side-effects of oral Wang D. et 2024 REVISAO S’ISTEMATICA E META-
versus long-acting- injectables antipsychotics al. ANALISE EM REDE

Characteristics of patients with schizophrenia _ )
switching from oral antipsychotics to once- LiQ.etal. | 2024 REVISAO SISTEMATICA
monthly paliperidone palmitate (PP1M)

Efficacy and safety of paliperidone extended- Marder SR. 2007 ESTUDO RANDOMIZADO
release tablets etal. CONTROLADO POR PLACEBO

- COliiel| Cob BYRETES 3 il @) Nasrallah ENSAIO CONTROLADO BASEADO
paliperidone palmitate, a long- acting injectable 2010

: L : . HA. et al. EM EVIDENCIAS
antipsychotic, in schizophrenia
A randomized, placebo-controlled study to
assess the efficacy and safety of 3 doses of Pandina GJ. 2010 ESTUDO RANDOMIZADO E
paliperidone palmitate in adults with acutely etal. CONTROLADO POR PLACEBO

exacerbated schizophrenia

Efficacy and safety of paliperidone palmitate in

adult patients with acutely symptomatic Gopal S. et
schizophrenia: a randomized, double-blind, al.

placebo-controlled, dose-response study

ESTUDO DE DOSE-RESPOSTA
2010 | RANDOMIZADO, DUPLO-CEGO E
CONTROLADO POR PLACEBO

Fonte: Propria

4 DISCUSSAO

Ao explorar os achados e conjecturas fornecidos pela literatura sobre a eficacia, seguranca,
tolerabilidade e as implicacdes clinicas do uso da paliperidona no tratamento da esquizofrenia,
sintetizou-se 0 conhecimento existente e identificou-se areas que requerem investigacdes
adicionais. Os dados analisados nesta discussdo revelam consistentemente a eficacia da
paliperidona no manejo da esquizofrenia, corroborando descobertas anteriores e destacando sua
posi¢do como uma opgao terapéutica valiosa para pacientes com essa condicao.

No entanto, € crucial reconhecer as limitagdes dos estudos discutidos e as lacunas de
conhecimento que ainda persistem. Futuras pesquisas devem abordar questdes pendentes, como a
longo prazo eficacia e seguranca da paliperidona, os fatores que influenciam a resposta individual

ao tratamento, e 0s mecanismos subjacentes aos efeitos terapéuticos do medicamento.
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4.1 EFICACIA DA PALIPERIDONA NO TRATAMENTO DA ESQUIZOFRENIA

A analise da discusséo sobre a eficacia da paliperidona no manejo da esquizofrenia baseia-
se em dados de varias fontes, incluindo ensaios clinicos controlados, estudos observacionais e
meta-analises. Um ponto chave € a capacidade da paliperidona, independente da forma de
administracao ou da dose, de aliviar uma ampla gama de sintomas associados a esquizofrenia como
alucinagdes e delirios (Vats A. et al. 2023). Nos estudos avaliados, os grupos de dose da
paliperidona mostraram melhora significativa em relagéo ao placebo na pontuacéo total da Escala
de Sindrome Positiva e Negativa (PANSS), também os escores de gravidade da impressdo clinica
global e os escores do fator Marder de sintomas negativos e positivos da PANSS (Nasrallah HA.
et al. 2010).

Além disso, as taxas de recaida e internacdo sdo importantes indicadores de sucesso no
tratamento da esquizofrenia. Pacientes em tratamento com paliperidona apresentam intervalos
maiores entre recaidas, menores taxas de internacdo e menor probabilidade de descontinuar o
tratamento (Lian L. et al., 2023). Esses resultados representam melhorias clinicamente
significativas para pacientes com esquizofrenia, uma vez que as recaidas da doenga estdo
associadas a um fardo substancial tanto social quanto econémico.

A administracdo da paliperidona resulta em uma notavel melhoria na adeséo dos pacientes
a medicacdo, 0 que por sua vez conduziria a melhores desfechos clinicos e psicossociais do
tratamento. Além disso, percebe-se uma significativa reducdo na neurotoxicidade e nos efeitos
colaterais experimentados pelos pacientes, quando comparado a outros antipsicoticos. A melhor
adesdo a medicacdo tende a diminuir as taxas de recaida e interrupcdo do tratamento, reduzindo a
ocorréncia de remissdo (Lo WA. et al. 2021).

Este aumento na utilizacdo de paliperidona também contribuiria para a reducdo do 6nus
social dos pacientes, uma vez que a diminui¢do das recaidas resultaria em menor dano cerebral.
Tendo em vista todos esses aspectos, 0s custos associados ao tratamento da esquizofrenia,
incluindo hospitalizagdes e consultas ambulatoriais, tenderiam a diminuir. Consequentemente, a
reducdo das taxas de hospitalizagdo e recaida aliviaria a carga de trabalho dos profissionais de
saude, permitindo-lhes concentrar-se mais efetivamente em abordagens psicossociais e na
reintegracdo dos pacientes na comunidade. Em ultima analise, 0 aumento no uso de paliperidona
resultaria em uma maior qualidade de cuidado aos pacientes, gracas a uma melhor adesdo ao
tratamento (Lo WA. et al. 2021).

Estudos de seguimento ainda indicam que essa eficicia € mantida a longo prazo, com taxas

reduzidas de recaida e hospitalizagdo em pacientes que continuam o tratamento Essa consisténcia
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nos resultados ao longo do tempo reforca a confianca na eficacia da paliperidona como uma op¢éo
terapéutica estavel e confiavel para o manejo da esquizofrenia. (Li Q. et al., 2023).

Esses achados sugerem que a paliperidona pode desempenhar um papel fundamental na
melhoria da qualidade de vida e na reducgéo do 6nus associado a esquizofrenia devido a alta eficécia
da paliperidona, maior seguranca e maior satisfacdo do paciente. (Vats A. et al. 2023) No entanto,
é essencial considerar fatores individuais, como perfil de tolerabilidade do paciente e preferéncias

pessoais, ao tomar decisdes de tratamento.

4.2 SEGURANCA E TOLERABILIDADE DA PALIPERIDONA

A analise detalhada dos resultados revelou que a Escala de Desempenho Pessoal e Social
evidenciou melhora significativa entre os grupos de tratamento, exceto dose de 12mg, sugerindo
um beneficio na capacidade de manutencdo das atividades didrias e sociais dos pacientes
submetidos a diferentes regimes terapéuticos (Marder SR. et al. 2007). No que diz respeito a
seguranca do tratamento, a incidéncia global de eventos adversos emergentes foi comparavel entre
0s grupos, indicando um perfil de seguranca aceitavel para a paliperidona em comparagdo com o
placebo.

Um dos principais sintomas extrapiramidais vinculados ao tratamento da esquizofrenia é o
parkinsonismo, que foi observado em taxas semelhantes nos grupos que receberam placebo (5%)
e a paliperidona (5-6% entre as doses). Esses achados sugerem que a paliperidona ndo aumentou
significativamente o risco de efeitos colaterais extrapiramidais em compara¢do com o placebo,
fornecendo assim um importante garantia de seguranca para seu uso clinico (Nasrallah HA. et al.
2010).

Em relacdo aos eventos adversos comuns emergentes do tratamento, como definidos pela
ocorréncia em > 2% dos pacientes em qualquer um dos grupos de tratamento, observou-se uma
maior incidéncia no grupo de paliperidona em comparacdo com o grupo placebo (Pandina GJ. et
al. 2010). No entanto, é importante ressaltar que a maioria desses eventos foi de natureza leve a
moderada e ndo resultou em descontinuacdo do tratamento. Eventos como tontura, sedacdo, dor
nas extremidades e mialgia foram os mais relatados, com diferencas estatisticamente significativas
entre os grupos (Nasrallah HA. et al. 2010).

E relevante destacar que todas as doses de paliperidona demonstraram eficacia e uma boa
tolerabilidade geral, tanto em relacdo aos eventos adversos locais quanto sistémicos. A adocéo
desse regime de dosagem revisado permitiu a rapida e consistente obtencéo de niveis plasmaticos

terapéticamente eficazes. Alem disso, os efeitos adversos associados ao uso da paliperidona sdo
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comparaveis aos do placebo, conferindo-lhe uma tolerabilidade superior em compara¢do com
outros antipsicoticos disponiveis. Devido a essa alta tolerabilidade, os pacientes apresentaram uma
melhor toler&ncia a paliperidona em comparagdo com outros agentes antipsicéticos (Vats A. et al.
2023).

Outro ponto ¢ o perfil metabodlico da paliperidona, uma vez que ao ser comparada a outros
antipsicoticos apresenta um perfil metabdlico menos nocivo, visto que possui baixa probabilidade
de produzir interagdes medicamentosas, considerando que o sistema enzimatico do citocromo
P450 (CYP) no figado a metaboliza apenas marginalmente. As Unicas duas isoenzimas CYP
conhecidas por degradarem parcialmente a paliperidona sdo CYP 3A4 e 2D6 (Vats A. et al. 2023).

Avaliar a seguranca e a tolerabilidade da paliperidona é crucial na pratica clinica, pois
influencia a adesdo ao tratamento e o bem-estar geral do paciente. Os dados sugerem que a
paliperidona tem um perfil favoravel de seguranca e tolerabilidade, com uma incidéncia baixa de
efeitos adversos graves. Os eventos adversos mais comuns, como acatisia, sedacdo e ganho de
peso, sdo geralmente toleraveis e raramente levam a descontinuacao do tratamento (Nasrallah HA.
et al. 2010).

5 CONCLUSAO E CONSIDERACOES FINAIS

A paliperidona tem-se destacado como uma opcao terapéutica eficaz e bem tolerada no
manejo da esquizofrenia. Estudos tém demonstrado que pacientes em tratamento com paliperidona
apresentam uma adesao mais consistente aos medicamentos quando comparados a outras opgcoes
terapéuticas disponiveis.A baixa incidéncia de eventos adversos graves associados ao uso da
paliperidona confere uma maior seguranga ao seu uso, tornando-a uma op¢ao terapéutica atrativa
para pacientes e profissionais de salde.

Diante desses achados, torna-se evidente a importancia da paliperidona como uma
alternativa terapéutica promissora no manejo da esquizofrenia. Sua capacidade de promover uma
maior adesdo ao tratamento, aliada a sua boa tolerabilidade e eficécia clinica, a torna uma escolha
valiosa para pacientes que enfrentam os desafios dessa condicdo mental. No entanto, é
fundamental que mais pesquisas duplo-cegas randomizadas com grupos de caso-controle sejam
realizadas para avaliar a eficacia a longo prazo e o impacto na qualidade de vida dos pacientes,

visando aprimorar o cuidado oferecido a essa populagao.
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