Nota Técnica 96555

Data de conclusao: 21/09/2022 19:12:41

Paciente

Idade: 56 anos
Sexo: Feminino

Cidade: Porto Xavier/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 Santo Angelo

Tecnologia 96555

CID: M79.7 - Fibromialgia
Diagnéstico: Fibromialgia
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: CLORIDRATO DE TRAZODONA

Via de administracao: VO
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Posologia: cloridrato de trazodona 50 mg, 1 comp. a noite — 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: CLORIDRATO DE TRAZODONA

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: estdo disponiveis
apenas tratamentos de curta duracéo para insGnia, como o clonazepam e o diazepam.

Existe Genérico? Sim
Existe Similar? Sim

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

Custo da Tecnologia

Tecnologia: CLORIDRATO DE TRAZODONA
Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: CLORIDRATO DE TRAZODONA
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: CLORIDRATO DE TRAZODONA

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: O cloridrato de trazodona € um
farmaco antidepressivo, derivado da triazolopiridina, cujo principal caracteristica é o
antagonismo aos receptores 5HT, além de atividade inibidora da recaptacéo de serotonina,
ambas capazes de aumentar a concentracdo de serotonina extracelular. Além disso, possui
atividade antagonista dos receptores anti-histaminicos, responsavel pela sua acéo sedativa,
desejavel no manejo da insénia (15).

O uso da trazodona no tratamento da insénia foi avaliado por revisdo sistematica com
metanalise de ensaios clinicos randomizados (ECR) que compararam, individualmente, o
referido farmaco ao uso de placebo no manejo da situagao (16). Foram incluidos sete ECR,
somando 429 pacientes. Como desfecho primério foram avaliados a percepcao de qualidade
do sono e a eficiéncia do sono, considerada como o percentual de horas de sono dentre o total
de horas que o individuo passou na cama. Para o primeiro, avaliado a partir de aplicacao de
questionario estruturado, foi observado discreto beneficio no uso da trazodona versus placebo
(P=0,05), sendo necessério ponderar a heterogeneidade entre os estudos (12=65%). Para o
segundo, relatado por quatro dos sete estudos incluidos, nao foi observada melhora quando se
comparou o uso da trazodona com placebo (P=0,53), mesmo quando considerados subgrupos
clinicos ou demogréficos; para este desfecho a heterogeneidade foi baixa (12=0%). Quanto ao
desfecho secundario, numero de vezes em que o0s sujeitos acordam ao longo da noite,
observou-se melhora com o uso da trazodona, em relagdo ao grupo placebo (P=0,03). Quanto
a tolerabilidade, néo foi observada diferenga significativa entre os grupo trazodona e o grupo
placebo no resultado da descontinuacdo por eventos adversos (P=0,80) nem por qualquer
causa (P=0,24).

Outras revisbes sistematicas que avaliaram o uso de antidepressivos e hipnéticos néo-
benzodiazepinicos ho manejo da insdnia também consideraram o cloridrato de trazodona em
suas analises, embora majoritariamente pela inclusdo dos mesmos ECR que compunham o
estudo supracitado (17-19). De maneira geral, a eficacia comparativa e de longo prazo de
antidepressivos e hipnéticos benzodiazepinicos e ndo-benzodiazepinicos no tratamento de
insbnia é incerta.

Entretanto, é digno de nota que, dado sua caracteristica de tempo de meia-vida prolongado,
superior a 10 horas, seu efeito sedativo suscita particular preocupagcao quanto ao seu uso em
idosos, especialmente no que se refere aos sintomas de tontura e deficiéncia psicomotora,
especialmente experimentados ao acordar (20).

Com relagdo ao uso de trazodona no tratamento especificamente da fibromialgia, foram
identificados dois estudos de reduzida qualidade metodolégica (21,22). Morillas-Arques e
colaboradores (2010) avaliaram a eficacia da trazodona no tratamento de fibromialgia por meio
de um ensaio clinico aberto e sem comparador (22). Para isso, 66 pacientes com diagnéstico
de fibromialgia fizeram uso de doses flexiveis de trazodona, de 50 a 300 mg ao dia, durante 12
semanas. Percebeu-se melhora da qualidade, da duracéo e da eficiéncia do sono sem impacto
significativo em ansiedade, depresséo e dor fibromialgica. Um quarto dos pacientes reportou
taquicardia como evento adverso importante. Nessa linha, Calandre e colaboradores (2011)
avaliaram a eficacia da trazodona, em associagao a pregabalina, no tratamento de fibromialgia
através de ensaio clinico aberto e sem comparador (21). Dos 66 pacientes que utilizaram a
trazodona em doses flexiveis por dose semanas, 41 concordaram em associar a pregabalina
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pela duracdo de 12 semanas adicionais. A combinacao reduziu a severidade da fibromialgia
com impacto nos sintomas de depresséo e insénia.

Em consulta a tabela CMED, no site da ANVISA, no momento de criagdo desta nota e com os
dados da prescricéo juntada ao processo, foi elaborada a tabela acima estimando os custos de
um ano de uso.

N&o foram encontradas avaliagbes econdmicas sobre 0 medicamento em questdo Comissao
Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de Satde (CONITEC), pela
agéncia britanica NICE (National Institute for Health and Care Excellence), CADT (Canada’s
Drug and Health Technology Agency) ou SMC (Scottish Medicines Consortium) para insénia ou
fibromialgia.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: acerca do tratamento de insénia, espera-
se beneficio reduzido quando comparado ao placebo, com incerteza acerca de sua
superioridade as alternativas disponiveis pelo SUS. Com relacao a eficacia no manejo da dor
fibromialgica, a evidéncia disponivel é insuficiente para determinar beneficios.

Recomendacoes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: N&o avaliada

Conclusao

Tecnologia: CLORIDRATO DE TRAZODONA
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: Tanto para tratamento de insdnia quanto de fibromialgia, ha, atualmente, incerteza
quanto a eficacia e a segurancga do tratamento prescrito a longo prazo.

Notou-se, ainda, que foram juntadas ao processo mais de uma prescricao e laudos médicos,
emitidos por diferentes prescritores. Houve, também, fornecimento de dados controversos e
imprecisos com relacao a historia prévia da paciente. Diante deste quadro, identificamos uma
fragilidade importante na atencédo a saude desse paciente, caracterizada pela falta de uma
coordenacdo do cuidado e um profissional (ou equipe) de referéncia na integracédo dos
multiplos cuidados. A coordenacéo do cuidado é a organizagao entre diversos servigos e acoes
relacionados a atencdo em saude, que independente do local onde sejam prestados, estejam
articulados para garantir uma assisténcia adequada ao paciente. Atualmente, um dos maiores
problemas na assisténcia a saude € a fragmentacédo do cuidado, que gera riscos, falhas na
qualidade e custos desnecessarios. Por isso, sugerimos que o paciente seja vinculado a uma
equipe de atencao primaria e, se necessario, a um servico de atencéo a saude mental do SUS,
nos quais podera receber um cuidado menos fragmentado e com o uso das tecnologias em
saude 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 Informacdes: Conforme consta em laudo de médico cirurgido (Evento 1, LAUDOS,
Péagina 2, Evento 15, LAUDO2, Pagina 1 e Evento 15, LAUDOA4, Pagina 1), a parte autora, com
54 anos de idade, possui diagnostico de Fibromialgia. Consta, sem maiores detalhes, sintomas
de ansiedade e de depressdo. Em funcéo disso, faz uso de duloxetina 30 mg ao dia, de
pregabalina 75 mg ao dia, de dobesilato de calcio 500 mg ao dia e de trazodona 50 mg ao dia.
Descreve-se uso de trazodona com finalidade de "auxiliar na indugcdo do sono". Esta nota
técnica versara sobre o pleito da trazodona para o tratamento da insbnia em paciente com
fibromialgia.

A fibromialgia é caracterizada pela dor musculoesquelética crénica difusa de origem
desconhecida (1). Costuma ser desencadeada por um conjunto de fatores fisicos e emocionais.
E comumente acompanhada por sintomas de fadiga, dificuldades cognitivas, transtornos do
sono e sintomas psiquiatricos, em especial, depressao (1.2). Estima-se que a prevaléncia desta
condicdo na América do Norte e Europa esteja entre 0,5 a 5,8%. Nado ha um diagnéstico
objetivo para fibromialgia; este € realizado a partir de critérios de exclusdo de condicbes
analogas, como sindromes neurologicas e depressao (3).

Ja a ins6nia que, como citado acima, frequentemente acompanha a fibromialgia, pode ser
classificada em aguda ou de ajustamento, quando tem duragdo limitada a alguns dias ou
poucas semanas (necessariamente menos de trés meses), e crénica, quando acontece, pelo
menos, trés vezes na semana por mais de trés meses (4). Enquanto que a ins6nia aguda
normalmente associa-se a episddios de estresse, a insénia crénica usualmente é secundaria a
outras patologias, como doencgas psiquiatricas (como transtorno depressivo) ou neurolégicas
(como o acidente vascular cerebral).

Para o diagnéstico de insbnia, além da dificuldade de iniciar ou de manter o sono, o paciente
deve referir prejuizo em suas atividades diarias (5). Por exemplo, fadiga, sonoléncia diurna,
dificuldade de concentracdo, irritabilidade, perda de motivagcao, hiperatividade, agressividade
OU preocupacao excessiva com o sono.

A insbnia é uma condicdo persistente e recorrente: estudo observacional incluindo 388 adultos
com insbnia evidenciou duracdo de, pelo menos, um ano em 74% deles (6). Dentre aqueles
com resolucao do episodio de insdnia, 50% apresentaram recorréncia ao longo de quatro anos
de seguimento (7).

O tratamento da ins6nia se da por meio da identificacéo e tratamento da causa de base (8).
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Por exemplo, o uso de estimulantes, como metilfenidato, pode interferir no sono e, nesse caso,
o ajuste de dose ou retirada tende a resolver o quadro. Para o tratamento de insbnia crénica,
recomenda-se a terapia cognitivo-comportamental e tratamento farmacologico, este ultimo, no
caso de insOnia grave ou com sofrimento importante (9).

Ha quatro categorias de medicamentos disponiveis, conforme seus mecanismos de acédo: 1-
agonistas do receptor de benzodiazepina (clonazepam, diazepam, mas também eszopiclona,
zaleplon e zolpidem), 2 - antagonistas duplos do receptor de orexina (por exemplo, o
suvorexant), 3 - antagonistas do receptor de histamina (como a doxepina em baixa dose), e 4 -
agonistas do receptor de melatonina (por exemplo, o ramelteon). Apenas os agonistas do
receptor de benzodiazepina (em especial o clonazepam e o diazepam) estédo disponiveis no
SUS. Embora off label, diretrizes internacionais sugerem uso de medicamentos sedativos,
como a trazodona e a pregabalina, em baixas doses para o tratamento de insénia (10-14)).
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