Nota Técnica 109395

Data de conclusao: 12/12/2022 15:42:11

Paciente

Idade: 72 anos
Sexo: Feminino

Cidade: Morrinhos do Sul/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -

Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: 12 Vara Federal de Capao da Canoa

Tecnologia 109395

CID: F41.2 - Transtorno misto ansioso e depressivo
Diagnéstico: Transtorno misto ansioso e depressivo eTranstorno hipercinético de conduta
Meio(s) confirmatério(s) do diagnéstico ja realizado(s): laudo médico

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento

Registro na ANVISA? Sim

Situacao do registro: Valido

Nome comercial: -

Principio Ativo: SUCCINATO DE DESVENLAFAXINA MONOIDRATADO

Via de administracao: VO
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Posologia: succinato de desvenlafaxina 100 mg, 1 cp ao dia, uso continuo.
Uso continuo? Sim

Duracao do tratamento: dia(s)

Indicacao em conformidade com a aprovada no registro? Nao

Previsto em Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Min. da Saude para a situacao
clinica do demandante? Nao

O medicamento esta inserido no SUS? Nao
Oncoldégico? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: SUCCINATO DE DESVENLAFAXINA MONOIDRATADO

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: ha agentes
antidepressivos fornecidos pelo SUS, como fluoxetina, amitriptilina e sertralina (9).

Existe Genérico? Sim
Existe Similar? Sim

Descrever as opcdes disponiveis de Genérico ou Similar: Vide a tabela CMED

Custo da Tecnologia

Tecnologia: SUCCINATO DE DESVENLAFAXINA MONOIDRATADO
Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: SUCCINATO DE DESVENLAFAXINA MONOIDRATADO
Dose Diaria Recomendada: -
Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Pagina 2 de 6


https://www.zotero.org/google-docs/?OPyWVp

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: SUCCINATO DE DESVENLAFAXINA MONOIDRATADO

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: A desvenlafaxina € o principal
metabdlito ativo da venlafaxina, um antidepressivo cujo mecanismo de agcdo baseia-se na
inibicdo da recaptacao de serotonina e de noradrenalina; com isso, tem-se aumento dos seus
niveis nas sinapses (local de contato entre neurénios, onde ocorre a transmissao de impulsos
nervosos de uma célula para outra) (10). As suas agdes serotoninérgicas, como reducéao da
ansiedade, sdo observadas em doses baixas, ja suas a¢des noradrenérgicas, como aumento
da eficacia antidepressiva, aparecem a medida que se eleva a dose (11). A venlafaxina é
indicada no tratamento do TDM e de diversos transtornos de ansiedade, como o TAG, mas
também o transtorno de ansiedade social ou fobia social e o transtorno do pénico. Em
contrapartida, conforme consta em registro, a desvenlafaxina € indicada exclusivamente no
tratamento de TDM.

Em busca realizada em novembro de 2022, na base de dados Pubmed, com as palavras-chave
(desvenlafaxine) AND (Mixed depressive and anxiety disorder) ndo se identificou qualquer
ensaio clinico ou revisao sistematica.

6.3 Custo:

ltem Descricao Quantidade Valor Unitario* Valor Anual
SUCCINATO DE100 MG COM REV13 R$ 88,66 R$ 1.152,58
DESVENLAFAXINLIB PROL CT BL

A AL PLAS TRANS

MONOIDRATADO X 30

* Valor unitario considerado a partir de consulta de preco da tabela CMED. Preco maximo de
venda ao governo (PMVG) no Rio Grande do Sul (ICMS 17,5%). O PMVG é o resultado da
aplicacéao do Coeficiente de Adequacao de Precos (CAP) sobre o Preco Fabrica — PF, PMVG =
PF*(1-CAP). O CAP, regulamentado pela Resolugcédo n°. 3, de 2 de margo de 2011, é um
desconto minimo obrigatorio a ser aplicado sempre que forem realizadas vendas de
medicamentos constantes do rol anexo ao Comunicado n° 15, de 31 de agosto de 2017 -
Versao Consolidada ou para atender ordem judicial. Conforme o Comunicado CMED n° 5, de
21 de dezembro de 2020, o CAP é de 21,53%. Alguns medicamentos possuem isencao de
ICMS para aquisicéo por 6rgédos da Administragdo Publica Direta Federal, Estadual e
Municipal, conforme Convénio ICMS n° 87/02, sendo aplicado o beneficio quando cabivel.

A desvenlafaxina é comercializada no Brasil por inimeras empresas. Com base em consulta a
tabela da CMED no site da ANVISA no momento de criagdo desta nota e na prescricdo médica
anexada ao processo, foi elaborada a tabela acima com o custo do medicamento para um ano.
Em revisao realizada para a presente nota técnica, ndo foram encontrados estudos de custo-
efetividade acerca da utilizagcdo de desvenlafaxina no tratamento de Transtorno Misto de
Ansiedade e Depressao.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: indeterminado
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Recomendac6es da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Nao avaliada

Conclusao

Tecnologia: SUCCINATO DE DESVENLAFAXINA MONOIDRATADO
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: A eficacia e a seguranca do uso da desvenlafaxina no tratamento do Transtorno
Misto de Ansiedade e Depressao é, no momento, incerta. Ha, contudo, evidéncias ratificando a
eficacia e a seguranca do uso de desvenlafaxina no tratamento de TDM. Em laudo médico nao
constam informagdes suficientes para determinar a magnitude do prejuizo funcional, bem como
sintomas proeminentes, causados pelo Transtorno Misto de Ansiedade e Depressdo. Em
acréscimo, restam duvidas acerca da refratariedade aos tratamentos disponiveis pelo SUS.
Ressalta-se que para se estabelecer a refratariedade ao medicamento, deve-se utilizar dose
otimizada por periodo de tempo minimo (entre duas e seis semanas).

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao
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NatJus Responsavel: RS - Rio Grande do Sul
Instituicao Responsavel: TelessaudeRS-UFRGS
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacgoes: Conforme consta em laudo médico (Evento 1, LAUDO4, Pagina 1), a
parte autora, com 70 anos de idade, possui diagnéstico de Transtorno Misto de Ansiedade e
Depressao comérbido ao Transtorno de Déficit de Atencao e Hiperatividade. Atualmente, faz
uso de trazodona 150 mg ao dia para "alivio de sintomas de ansiedade e preocupacéo
excessivas", de desvenlafaxina 100 mg ao dia para "irritacdo", de lisdexanfetamina 90 mg ao
dia "para concentragao" e de zolpidem 5 mg ao dia para "dormir". Foi previamente tratada com
fluoxetina, imipramina, sertralina, clonazepam, diazepam, interrompidos por eventos adversos.
O presente parecer técnico versara sobre a utilizacdo de desvenlafaxina no tratamento do
Transtorno Misto de Ansiedade e Depressao.

O Transtorno Misto de Ansiedade e Depressdo € uma categoria diagnostica introduzida pela
Classificacéo Internacional de Doencas, em sua décima edi¢ao, divulgada no inicio dos anos
noventa (1,2). Foi desenvolvida com o intuito de traduzir a sintomatologia de usuarios
atendidos na atencao basica de saude, sofrendo de sintomas de ansiedade e depressao de
leve intensidade, provavelmente em resposta a estressores ambientais. Ou seja, néo
apresentam manifestacdes clinicas o suficiente para o diagnéstico de Transtorno Depressivo
Maior ou de Transtornos de Ansiedade. No Manual Diagnéstico e Estatistico de Transtornos
Mentais, divulgado em 1994, o Transtorno Misto de Ansiedade e Depressao aparece em
apéndice destinado a pesquisa, devido a falta de informagdes sobre sua validade,
confiabilidade e reprodutibilidade entre observadores (2). Em sua atualizacdo, lancada em
2014, tem-se o especificador "com sintomas de ansiedade" para o Transtorno Depressivo
Maior (3). Divulgada em 2018, a décima primeira edicdo da Classificacdo Internacional de
Doencas considera o Transtorno Misto de Ansiedade e Depressao entre os Transtornos de
Humor (2,4).

Segundo a Classificagdo Internacional de Doencas, divulgada em 2018 pela Organizagéao
Mundial de Saude, o Transtorno Misto de Ansiedade e Depressao caracteriza-se por sintomas
de ansiedade e de depressao que acometem o usuario na maior parte dos dias, na maioria dos
dias por, pelo menos, duas semanas. Os sintomas depressivos incluem tristeza e marcada
perda de interesse em atividades outrora prazerosas. Em paralelo, os sintomas de ansiedade
sé@o multiplos e envolvem sensacao de inquietude e tensédo, bem como dificuldade para relaxar
e preocupacgdes constantes, de dificil controle, sobre o presente e o futuro. Para o diagnéstico,
a sintomatologia nao deve ser suficientemente grave, numerosa ou persistente para justificar o
diagnéstico de outro transtorno depressivo ou de ansiedade. Caso contrario, recomenda-se a
utilizacao de ambos os diagnésticos, por exemplo, de Transtorno Depressivo Maior comérbido
ao Transtorno de Ansiedade. Ademais, faz-se necessario que os sintomas resultem em
sofrimento ou prejuizo significativo no funcionamento pessoal, familiar, social, educacional,
ocupacional ou em outras areas importantes do funcionamento individual.

Em busca realizada em novembro de 2022, na base de dados Pubmed, com as palavras-chave
("Mixed depressive and anxiety disorder"[MeSH Terms]) AND (treatment[MeSH Terms]) ndo se
identificou qualquer ensaio clinico ou revisdo sistematica avaliando tratamentos, tanto
farmacol6gicos quanto nao-farmacolégicos, para a condicdao em tela.

Para o tratamento de Transtorno Depressivo Maior, cujas manifestacoes clinicas apresentam
intersec¢des com o Transtorno Misto de Ansiedade e Depresséo, ha farmacos recomendados
como primeira linha de tratamento disponiveis pelo SUS (por exemplo, sertralina e fluoxetina)
(387). De forma a diagnosticar refratariedade ao tratamento, deve-se utilizar dose otimizada por
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periodo de tempo minimo (entre duas e seis semanas). Na auséncia de resposta, pode-se
aumentar a dose dentro dos limites terapéuticos (29,37). Apdés aumento para dose maxima
tolerada, opta-se entre a troca de antidepressivo (preferencialmente por antidepressivos de
classes diferentes) ou a adicdo de um farmaco que potencialize a acédo antidepressiva (como o
litio, disponivel pelo SUS). Em caso de depressao refrataria, é possivel utilizar a combinagéo
de antidepressivos (por exemplo, amitriptilina e fluoxetina). Nao consta em laudo médico,
contudo, nem diagnéstico de TDM nem refratariedade a tratamento com antidepressivos
disponiveis pelo SUS.

Ainda, colocam-se algumas restricdbes ao uso de antidepressivo no tratamento de episodios
depressivos em idosos. Publicada em 2016, revisdo sistematica e meta-analise de ensaios
clinicos randomizados e controlados por placebo, incluindo trés estudos com qualidade de
evidéncia moderada, constatou que, para idosos com diagnéstico de TDM, os antidepressivos
ISRS (84 participantes foram tratados com citalopram, 173 com escitalopram e 264 com
fluoxetina) n&do demonstraram superioridade ao placebo na obtencdo de remissao (odds ratio
de 0,79 com IC95% de 0,61 a 1,03) ou resposta (odds ratio de 0,86 com IC95% de 0,51 a 1,10)
ap6s 8 semanas de tratamento (tratamento agudo do episddio depressivo) (8). Para o
tratamento de manutencdo, foram identificados quatro ensaios clinicos randomizados de
duracdo variada (entre 24 e 104 semanas) envolvendo o citalopram, o escitalopram, a
paroxetina e a sertralina. Apesar das inconsisténcias entre os estudos (foram considerados
critérios diversos de recaida e utilizados diferentes tempos de seguimento), constatou-se que
os ISRS reduziram significativamente o numero de recaidas (odds ratio de 0,22 com IC95% de
0,13 a 0,36). O numero necessario para tratar, considerando-se a reducdo do numero de
recaidas, foi calculado em aproximadamente 4 (IC95% de 3 a 6). Com base nesses achados,
concluiu-se que ha beneficio no tratamento de manutencao quando utilizado por, no maximo,
um ano. A sertralina, um dos poucos antidepressivos cuja eficacia e seguranca foram avaliadas
em idosos, encontra-se disponivel pelo Programa Medicamentos Especiais do Estado.
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