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Data de conclusao: 20/12/2021 19:58:52

Paciente

Idade: 56 anos
Sexo: Masculino

Cidade: Caxias 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: 32 Vara Federal de Caxias do Sul

Tecnologia 59253

CID: F25.0 - Transtorno esquizoafetivo do tipo maniaco
Diagnéstico: Transtorno Esquizoafetivo
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: VENLAFAXINA

Via de administracao: VO
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Posologia: venlafaxina 75 mg/dia

Uso continuo? Sim

Duracao do tratamento: (Indeterminado)

Indicacao em conformidade com a aprovada no registro? Sim

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: VENLAFAXINA

Descrever as opcdes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: H& agentes
antidepressivos fornecidos pelo SUS, como fluoxetina, amitriptilina e sertralina

Existe Genérico? Sim
Existe Similar? Sim

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

Custo da Tecnologia

Tecnologia: VENLAFAXINA

Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: 49,61

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: VENLAFAXINA
Dose Diaria Recomendada: -
Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -
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Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: VENLAFAXINA

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: A venlafaxina € um antidepressivo
cujo mecanismo de acédo baseia-se na inibicdo da recaptacdao de serotonina e de
noradrenalina; com isso, tem-se aumento dos seus niveis nas sinapses (local de contato entre
neurdnios, onde ocorre a transmisséo de impulsos nervosos de uma célula para outra) (15). As
acoOes serotoninérgicas da venlafaxina, como reducéo da ansiedade, sdo observadas em doses
baixas, ja suas acdes noradrenérgicas, como aumento da eficacia antidepressiva, aparecem a
medida que se eleva a dose (16). A venlafaxina é indicada no tratamento do transtorno
depressivo maior e de diversos transtornos de ansiedade, como o transtorno de ansiedade
generalizada, mas também o transtorno de ansiedade social ou fobia social e o transtorno do
panico.

Em 17 de margo de 2021, realizou-se busca no banco de dados PubMed com os marcadores
"Schizoaffective Disorder" and "venlafaxine", ndo foram encontrados estudos avaliando o uso
de venlafaxina no manejo de episodios depressivos em pacientes com diagnéstico de
Transtorno Esquizoafetivo. Optou-se, entdo, por investigar o uso da tecnologia pleiteada em
pacientes com comorbidade entre Transtorno Depressivo Maior (TDM) e Esquizofrenia,
combinacao que guarda similaridades com o Transtorno Esquizoafetivo (2).

Helfer e colaboradores (2016) realizaram meta-analise de ensaios clinicos randomizados para
avaliar a eficacia e seguranca do uso de antidepressivos em pacientes com diagnéstico de
esquizofrenia (17). Oitenta e dois estudos, totalizando 3.608 pacientes, foram incluidos. Os
estudos, em geral, englobaram pequeno numero amostral (mediana de 40) e apresentaram
curta duracdo (mediana de oito semanas). O acréscimo de antidepressivos a antipsicéticos
mostrou eficacia superior a placebo ou a nenhum tratamento adjuvante no controle de sintomas
depressivos (42 estudos, 1.849 participantes, SMD= -0,25, 1C95%= -0,38 a -0,12; NNT= 9,
IC95%= 7 a 29). Eventos adversos, contudo, foram mais frequentes nos pacientes utilizando a
combinacao de antidepressivos e antipsicoticos. Entre eles, dor abdominal (RR= 1,82, IC95%=
1,02 a 3,26; NNH= 6, IC95%= 6 a 100), constipacéao (RR= 1,70, IC95%= 1,02 a 2,86; NNH= 20,
IC95%= 9 a 50), tontura (RR= 1,82, 1IC95%= 1,09 a 3,05; NNH= 20, IC95%= 12 a 100) e boca
seca (RR= 1,43, IC95%= 1,03 a 1,96; NNH=17, IC95%= 8 a 50). Ademais, os autores
realizaram analise de subgrupos, comparando diferentes antidepressivos, bem como diferentes
classes de antidepressivos. Todos os antidepressivos demonstraram-se eficazes no controle de
sintomas depressivos. Contudo, a trazodona (um ensaio, 60 participantes, SMD= -0,98,
IC95%=-1,51 a -0,44), a duloxetina (um ensaio, 40 participantes, SMD=-0,80, IC 95%=-1,45 a
-0,16), a sertralina (quatro ensaios, 205 participantes, SMD= -0,51, IC95%=-0,91 a -0,12) e a
amitriptilina (quatro ensaios, 138 participantes, SMD= -0,34, IC95% = -0,68 a 0,00) mostraram-
se superiores aos demais farmacos analisados (bupropiona, citalopram, escitalopram,
fluoxetina, fluvoxamina, paroxetina e mirtazapina).

Até o momento, nao foram publicadas comparacgdes diretas entre diferentes antidepressivos
para tratamento de pacientes com diagnéstico de esquizofrenia e TDM (18). De forma que néao
esta claro se ha diferencas significativas entre os varios agentes disponiveis. Em acréscimo,
para a presente nota técnica nao foram encontrados estudos avaliando a venlafaxina nesse
contexto especifico.

Acerca da prescricdo de venlafaxina no tratamento de TDM sem comorbidades psiquiatricas,
tem-se revisdo sistematica e meta-analise de ensaios clinicos randomizados que comparou
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eficacia e tolerabilidade de 12 antidepressivos para tratamento de TDM em adultos (19). A
eficacia foi avaliada pelas taxas de resposta ao medicamento - ou seja, pela proporcédo de
pacientes que obtiveram uma reducéo de, pelo menos, 50% da pontuacéao inicial em escalas
que avaliam sintomatologia, como a Escala de Depressdao de Hamilton. Foram incluidos 117
ensaios clinicos randomizados, totalizando 25.928 participantes, acerca de bupropiona,
citalopram, duloxetina, escitalopram, fluoxetina, fluvoxamina, milnaciprano, mirtazapina,
paroxetina, reboxetina, sertralina e, por fim, venlafaxina. Dentre eles, o escitalopram e a
sertralina apresentaram melhor perfil de tolerabilidade, resultando em um numero
significativamente menor de interrup¢cdes, quando comparados a duloxetina, fluvoxamina,
paroxetina, reboxetina e venlafaxina. Mais precisamente, comparando especificamente a
sertralina (medicamento disponivel pelo SUS) com a venlafaxina, foram encontrados 5 ensaios
clinicos randomizados, somando 611 pacientes. Nado houve diferenca em eficacia (OR=1,15,
95%IC 0,78-1,69) e em tolerabilidade (OR=1,78, 95%IC 0,75-4,18) entre a venlafaxina e a
sertralina. Nessa linha, o Instituto Nacional de Saude e Cuidados de Exceléncia (do inglés, The
National Institute for Health and Care Excellence ou NICE) recomenda, na escolha do
antidepressivo, considerar o risco elevado de overdose da venlafaxina se utilizada em, por
exemplo, tentativas de suicidio, bem como o risco aumentado de interrup¢ao do tratamento em
decorréncia de eventos adversos (20).

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: Reducao de sintomas depressivos

Recomendac6es da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Nao avaliada

Conclusao

Tecnologia: VENLAFAXINA
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: Conforme exame das evidéncias cientificas, ha multiplas alternativas
medicamentosas para o manejo de sintomas depressivos com eficacia e tolerabilidade
comparaveis a venlafaxina. Dentre elas, ha op¢des disponibilizadas pelo SUS que ainda nao
foram utilizadas. O caso em tela, portanto, ndo esgotou as opg¢des medicamentosas
disponiveis

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 Informacgodes: ApOs contato com o prescritor, verificou-se que a parte autora possui
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diagnostico de Transtorno Esquizoafetivo. Atualmente, encontra-se em episddio depressivo
grave, com sintomas psicéticos. Possui multiplas internagdes prévias. Faz uso de quetiapina
125 mg/dia, venlafaxina 75 mg/dia e diazepam 10 mg/dia. Nesse contexto, pleiteia-se a
venlafaxina.

O Transtorno Esquizoafetivo apresenta prevaléncia estimada de 0,3% na populagdo em geral
(1,2). Trata-se de uma entidade nosolégica controversa por compartilhar inumeras
caracteristicas com Esquizofrenia e com Transtornos de Humor (3). De fato, muitos estudos
acerca da Esquizofrenia também englobam pacientes com diagnéstico de Transtorno
Esquizoafetivo (2). Segundo a Classificagao Internacional de Doencas (CID 10), elaborada pela
Organizacdo Mundial de Saude (OMS), o diagnéstico de Transtorno Esquizoafetivo pressupde
a ocorréncia simultanea de sintomas tanto para o diagnostico de Esquizofrenia e quanto para
diagnostico de Transtorno de Humor sem, contudo, exibir critérios o bastante para se
estabelecer diagnéstico nem de Esquizofrenia nem de Transtorno de Humor (4). Em contraste,
no Manual Diagnéstico e Estatistico de Transtornos Mentais (DSM-5), o Transtorno
Esquizoafetivo caracteriza-se pela ocorréncia de episddios de mania ou depressao e de
sintomas da fase ativa da esquizofrenia (como psicose), antecedidos ou seguidos de, pelo
menos, duas semanas de delirios ou de alucinagées sem sintomas proeminentes de humor (1).
Embora guarde importantes semelhancas com a Esquizofrenia, no Transtorno Esquizoafetivo
0s sintomas tendem a ser menos graves e menos persistentes, acarretando em menor impacto
no funcionamento social do paciente (2). Ainda assim, para pacientes com diagnostico de
Transtorno Esquizoafetivo, o risco de suicidio ao longo da vida € de 5%.

Divulgado pelo Ministério da Saude em 2014, Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do
Transtorno Esquizoafetivo ratifica que agentes antipsicéticos, associados ou nédo a
estabilizadores de humor, s&o medicamentos de primeira linha no tratamento de Transtorno
Esquizoafetivo (2). Em caso de falha terapéutica, sugere-se segunda tentativa com outro
antipsicotico. Na refratariedade de dois antipsicoticos, recomenda-se o0 uso de clozapina. Em
estudos comparativos entre antipsicoticos, clozapina apresentou superioridade evidente (5—10).
Ainda em Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Transtorno Esquizoafetivo, coloca-se
qgue na impossibilidade de adequada adesdo a medicacdo de uso oral, pode-se trocar para
farmaco injetavel de uso mensal: o decanoato de haloperidol (11). O uso de antipsicéticos
injetaveis objetiva facilitar adeséo ao tratamento medicamentoso. Estima-se que entre 10 e
60% de pacientes diagnosticados com Transtorno Esquizoafetivo ndo utilizam adequadamente
o tratamento prescrito (12). A irregularidade no uso de medicamentos aumenta risco de
recaidas, de suicidio e de internagbes (12,13). De fato, a troca de medicamentos de uso diario
para uso mensal — ou seja, de uso oral para uso injetavel — foi associada a menor numero de
recaidas e de internagdes (13,14).
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