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Alteracoes hematologicas associadas
ao uso de olanzapina apos

neutropenia por clozapina
Hematological alterations associated to
olanzapine use after clozapine-induced
neutropenia

Sr. Editor,

O uso da clozapina é limitado pela ocorréncia de
agranulocitose em 0,5-2% dos pacientes. A olanzapina pode
ser uma alternativa nestes casos; porém, alteragdes
hematoldgicas (leucopenia, neutropenia, agranulocitose) re-
lacionadas ao uso de olanzapina tém sido descritas. Ha rela-
tos de alteragoes quando a olanzapina foi usada isoladamen-
te! ou associada com haloperidol,? apds neutropenia por
risperidona® e quando a ziprasidona foi empregada apds
neutropenia por olanzapina.* Ha ainda diversos relatos de pro-
longamento ou recidiva por uso de olanzapina, de alteragoes
induzidas pela clozapina.!® Descrevemos o caso de um paci-
ente que desenvolveu neutropenia com clozapina e, posterior-
mente, com olanzapina, mas que tolerou bem a reintroducao
desta, dois meses apds sua suspensao.

Paciente masculino, 32 anos, diagnéstico de
esquizofrenia parandide refrataria, apresentou neutropenia
(LT: 4440; SEG: 1020) apos sete dias recebendo dose de
200 mg/dia de clozapina. O tratamento foi interrompido e
em seis dias observou-se recuperacdo hematolégica (LT:
6800; SEG: 3830), que se manteve. Trinta dias apds a
interrupcao da clozapina foi iniciada olanzapina até 10
mg/dia, acompanhada por hemogramas seriados. Apds 11
dias, o paciente apresentou novamente reducdo dos
neutréfilos (LT: 4900; SEG: 1670). A olanzapina foi
suspensa em virtude da neutropenia prévia e do decrésci-
mo relativamente rapido dos neutréfilos. O paciente conti-
nuou em monitoramento hematolégico, com contagem de
reticulocitos para avaliacédo da funcdo medular. Foi feita
propedéutica que descartou outras causas de neutropenia
(sorologia para sifilis, hepatite B e C, HIV, PCR, VHS,
FAN). Foi introduzida risperidona até 6 mg/dia e, em 30
dias, o padrao hematologico basal estava restabelecido (LT:
6040; SEG: 2430). Apos 42 dias sem resposta satisfatoria
e diante da gravidade do quadro psiquiatrico, a olanzapina
foi reintroduzida até 30 mg/dia com acompanhamento
hematolégico, que nao revelou novas alteragoes. Atual-
mente, apés um ano, o paciente permanece estavel em
uso de olanzapina.

Mecanismos téxicos, imunoldgicos e genéticos tém sido re-
lacionados aos efeitos hematolégicos da olanzapina.®
Thangadurai et al. relataram caso de paciente em uso de
olanzapina que apresentou recidiva de neutropenia apoés pri-
meiro episédio em uso de clozapina.® Como este paciente ja
havia usado olanzapina sem complicagdes hematoldgicas,
estes autores sugerem que o uso da clozapina pode ter sensi-
bilizado o sistema imunoldgico, tornando o paciente suscepti-
vel a neutropenia induzida pela olanzapina. Isso é compativel
com a semelhanca molecular dos dois farmacos. Contudo,
outros mecanismos nao podem ser descartados, consideran-
do os relatos de alteragdes hematoldgicas por olanzapina iso-
ladamente! e aqueles sugestivos de reacao cruzada da
olanzapina com outros antipsicéticos.>*

O presente relato é compativel com a hipotese de
Thangadurai et al.® descrita acima, mas sugere que a sus-
ceptibilidade a neutropenia ap6s exposicao a clozapina pode
ser transitoria, de modo que o risco hematolégico da
olanzapina decresceria a medida que o tempo decorrido apos
a suspensao da clozapina aumentasse. Sugerimos que paci-
entes que desenvolverem alteracoes hematolégicas com
clozapina tenham exames hematolégicos monitorizados caso
facam tratamento subseqiiente com olanzapina, pois ha evi-
déncias de risco aumentado de neutropenia. Embora novos
estudos sejam necessarios, diante da transitoriedade das al-
teragcbes hematolégicas, a reintroducdo da olanzapina pode
ser considerada.
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