Nota Técnica 315568

Data de conclusao: 21/02/2025 02:00:29

Paciente

Idade: 74 anos
Sexo: Feminino

Cidade: Bom Retiro 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: Juizo B do 2° Ndcleo de Justica 4.0 - RS

Tecnologia 315568

CID: F31.3 - Transtorno afetivo bipolar, episddio atual depressivo leve ou moderado
Diagnéstico: Transtorno afetivo bipolar episédio atual depressivo leve ou moderado
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: HEMIFUMARATO DE QUETIAPINA

Via de administracao: VO
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Posologia: Quetiapina 200 mg - Uso continuo. Tomar 01 comprimido a noite.
Uso continuo? -

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? Sim

O medicamento esta inserido no SUS? Sim
O medicamento esta incluido em: RENAME
Oncolégico? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: HEMIFUMARATO DE QUETIAPINA

Descrever as opcdes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: sim, estdo disponiveis
estabilizadores de humor (carbonato de litio, acido valproico, lamotrigina ou carbamazepina);
antipsicoticos (olanzapina, quetiapina, risperidona, haloperidol ou clozapina); antidepressivos
(fluoxetina).

Existe Genérico? Sim
Existe Similar? Sim

Descrever as opcoes disponiveis de Genérico ou Similar: ha multiplas alternativas
genéricas e similares, conforme tabela CMED.

Custo da Tecnologia

Tecnologia: HEMIFUMARATO DE QUETIAPINA
Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: HEMIFUMARATO DE QUETIAPINA
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Dose Diaria Recomendada: -
Preco Maximo de Venda ao Governo: -
Preco Maximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: HEMIFUMARATO DE QUETIAPINA

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: A quetiapina é um antipsicético
atipico (17), cujo perfil de agao diferencia-se dos demais antipsicoticos (18). Além de agir
inibindo multiplos receptores de serotonina (associados a acéo antidepressiva) e de dopamina
(relacionados com atividade antipsicotica), a quetiapina interage com receptores
noradrenérgicos e histaminicos (agéo sedativa). Em adultos, € indicada para o tratamento da
esquizofrenia e de transtorno afetivo bipolar nas doses de 200 a 800 mg/dia. Além disso, a
quetiapina é frequentemente utilizada off-label, como sedativo-hipnético, no tratamento de
insbénia (19).

Apesar de né&o haver recomendacdes na literatura quanto a combinagao de dois antipsicéticos
para o tratamento do TAB, na pratica clinica até 20% dos pacientes com TAB sdo medicados
com dois ou mais farmacos antipsicéticos em associacéo (20).

A literatura cientifica é escassa em relacdo a avaliacao da eficacia e seguranca da associagao
de antipsicéticos, como no caso em tela, que faz uso de olanzapina e quetiapina. Além disso,
também nao foram encontrados estudos avaliando, por exemplo, a eficacia comparativa da
combinagcdo de olanzapina e quetiapina com alternativas disponiveis no SUS, como a
clozapina.

Estudo longitudinal comparou a seguranca e a tolerabilidade entre monoterapia e polifarmécia
de qualquer antipsicético de segunda geracao, em pacientes com TAB (21). Nele, controlando
para inumeros fatores confundidores (como inicio da doenca, idade e gravidade dos sintomas),
verificou-se que os participantes em uso de polifarmacia de antipsicéticos apresentavam mais
comumente boca seca (numero necessario para causar dano [NNH] = 4), tremor (NNH = 6),
sedacao (NNH = 8), disfuncao sexual (NNH = 8) e constipacao (NNH = 11), culminando em trés
vezes mais risco de demandar atengao médica. Além disso, quando comparada a monoterapia,
a polifarmacia nao trouxe melhora na funcionalidade ou nos sintomas do TAB (20-22).

Em outro estudo foi identificada a avaliagdo do uso da combinagédo de quetiapina e risperidona,
um antipsicético atipico também, de modo que podem ser esperados resultados semelhantes
da combinacéo utilizada pela parte. Trata-se de ensaio clinico randomizado e aberto, com 36
pacientes com diagnoéstico de Esquizofrenia, de Transtorno Esquizoafetivo ou de TAB tratados
com quetiapina (na dose maxima de 600 mg ao dia) por sete dias (23). Apds, associou-se
haloperidol (na dose maxima de 15 mg ao dia), risperidona (na dose maxima de 6 mg ao dia)
ou tioridazina (na dose maxima de 400 mg ao dia). Nao foi observada interacao farmacologica
entre a risperidona e a quetiapina. Mais de um quarto dos pacientes apresentou aumento na
frequéncia de eventos adversos, em especial sonoléncia e sedagédo, quando se combinou a
risperidona e quetiapina em comparacao com a monoterapia com quetiapina.

Dessa forma, ndo ha recomendacéo de associacdo de farmacos antipsicéticos. Pelo contrario,
ha protocolos que recomendam expressamente evitar o uso de dois antipsicoticos atipicos em
associagao (22).

ltem Descricao Quantidade Valor Unitario* Valor Anual
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HEMIFUMARATO 200 MG COM REV13 R$ 164,34 R$ 2.136,42
DE QUETIAPINA OR CT BL AL

PLAS TRANS 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%). O PMVG é o resultado da
aplicacéao do Coeficiente de Adequacao de Precos (CAP) sobre o Pre¢o Fabrica — PF, PMVG =
PF*(1-CAP). O CAP, regulamentado pela Resolugédo n°. 3, de 2 de mar¢o 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 aquisi¢cao por 6rgaos da Administracao Publica Direta Federal, Estadual e
Municipal, conforme Convénio ICMS n° 87/02, sendo aplicado o beneficio quando cabivel.

A quetiapina é fabricada por diversas industrias farmacéuticas. Em consulta a tabela CMED, no
site da ANVISA, realizada em fevereiro de 2025 e com os dados de prescri¢cao juntados ao
processo, foi elaborada a tabela acima estimando o custo de um ano de tratamento.

N&ao foram encontrados estudos de custo-efetividade comparando a combinacgao de olanzapina
e quetiapina com a monoterapia de olanzapina ou de quetiapina.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: ndo sédo esperados beneficios da
associacao de antipsicéticos.

Recomendacdes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Recomendada

Conclusao

Tecnologia: HEMIFUMARATO DE QUETIAPINA
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: Embora o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT), do Ministério da
Saude, acerca do tratamento de TAB nao traga recomendagcdes sobre a combinagdo de
antipsicoticos, ambos os PCDT, de Transtorno Esquizoafetivo e de Esquizofrenia, recomendam
que ndo se combine antipsicoticos (24,25). De fato, a escassa literatura embasando a
prescricdo de associagdes de antipsicoticos sugere aumento importante da frequéncia de
eventos adversos sem ganho em eficacia (21).

Em acréscimo a incerteza de beneficio com a combinag¢ao olanzapina e quetiapina, 0 caso em
tela ndo exauriu as alternativas disponiveis no SUS. Pode-se, por exemplo, otimizar a dose de
olanzapina ou mesmo de quetiapina, prescindindo-se do outro antipsicético. Alternativamente,
sugere-se a prescricao de lamotrigina no tratamento de depressao bipolar. Ainda, diante da
refratariedade de sintomas psicéticos, existe a possibilidade de mudar para a clozapina. Ha,
por fim, inUmeras combina¢des com estabilizador de humor, antipsicético e antidepressivos,
sendo recomendada, especificamente, fluoxetina e olanzapina, no PCDT (12).

Ha evidéncias cientificas? Sim
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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
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacoes: Segundo laudo médico (Evento 1, INIC1, Pagina 22 a 23), a parte
autora, com 73 anos de idade, possui diagnéstico de transtorno afetivo bipolar (TAB). A
paciente apresenta irritabilidade, depresséo e alteracdes de humor. E informado em laudo que
ja utilizou medicamentos disponiveis pelo SUS, mas ndo houve boa adesao, com agravamento
do caso. Nao ha maiores detalhes quanto a dose utilizada e o tempo de tratamento em dose
otimizada. Consta ainda, que atualmente a paciente esta em tratamento para TAB associado a
transtorno depressivo maior (TDM), com quadro estavel, em uso de olanzapina 5 mg 1x/dia e
quetiapina 200 mg 1x/dia, com relato de boa adesdo medicamentosa. Apesar desses dois
medicamentos estarem disponiveis na Farmacia do Estado do Rio Grande do Sul com previséao
de dispensacao para tratamento de TAB, a quetiapina recebeu negativa administrativa, pois a
paciente ja faz uso de olanzapina, e o protocolo do Ministério da Saude nao autoriza
associacao de antipsicéticos (Evento 1, INIC1, Pagina 35). Nesse contexto, pleiteia em
processo o medicamento quetiapina. Esta avaliacdo considerard o uso associado dos dois
antipsicéticos para TAB.

O Transtorno Afetivo Bipolar (TAB) € uma doencga psiquiatrica caracterizada por episodios de
mania ou de hipomania e de depressédo (1,2). O episoddio de mania classica envolve humor
elevado e euférico, marcado por desinibicao e expansividade a despeito de normais sociais. Ha
aumento de energia com impulsividade e envolvimento em atividades de risco, trazendo
importante prejuizo ao paciente. Em contrapartida, os episoddios de depressao sao qualificados
por tristeza e anedonia (falta de prazer). Segundo o Manual Diagnéstico e Estatistico de
Transtornos Mentais, o diagnoéstico de depresséao bipolar consiste na combinacéo de tristeza e
anedonia com, pelo menos, quatro outros sintomas (por exemplo, mudancas no padrdao de
sono, de apetite, de energia, de atividade psicomotora, de concentracdo e de pensamento)
com duragao minima de duas semanas (3). Podem ocorrer pensamentos de ruina que, quando
impassiveis, sdo denominados de delirios.

Globalmente, o TAB possui prevaléncia estimada de 2,4% ao longo da vida - ou seja, trata-se
de uma doenca relativamente comum (4). No Brasil, encontrou-se prevaléncia estimada ao
longo da vida de 0,9%. Os primeiros sintomas, em geral, aparecem no final da adolescéncia e
inicio da vida adulta (5). A maioria dos pacientes apresenta-se, inicialmente, em episodio
depressivo (6). Normalmente, episddios de mania, hipomania e depressao consomem cerca de
metade da vida do paciente diagnosticado com TAB (7.8) de forma que, em um terco do tempo,
séo incapazes de manter atividades laborais (9). Mesmo quando assintomaticos, ha reducéo na
qualidade de vida quando comparados a populagdo em geral (10). Dessa forma, o Estudo
Global de Carga de Doencas (do inglés, Global Burden of Disease Study) indicou que o TAB é
responsavel por 9,9 milhées de anos perdidos a incapacidade, o que representa a 162 principal
causa de anos perdidos a incapacidade no mundo (11). Estimou-se que, globalmente, o custo
anual por pessoa com diagnoéstico de TAB varia de US$ 1.904 a US$ 33.090.
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Conforme o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) do Ministério da Saude, o
tratamento de TAB varia conforme o curso da doenca (12). Para episédio depressivo
recomenda-se, como primeira linha de tratamento, carbonato de litio em monoterapia. Como
segunda linha, sugere-se o antipsicotico quetiapina. Finalmente, como terceira linha de
tratamento, recomenda-se o estabilizador de humor lamotrigina. Indica-se também que o0 uso
de antidepressivos (como a fluoxetina), quando em associacdo a estabilizadores de humor
(como o acido valproico) ou antipsicéticos (como a olanzapina), pode ser efetivo no tratamento
da depressao bipolar. Em paralelo, para o tratamento de mania aguda, recomenda-se como
primeira linha de tratamento o litio, considerado o farmaco mais bem avaliado no tratamento do
TAB. Como alternativa, sugerem-se os antipsicoticos em monoterapia ou associados a
estabilizadores de humor - entre eles, a olanzapina, a quetiapina, a risperidona, o aripiprazol e
a ziprasidona. Depois da remissao do quadro agudo, sugere-se estabilizadores de humor
(carbonato de litio, acido valproico, lamotrigina ou carbamazepina) ou antipsicoticos
(olanzapina, quetiapina, risperidona, haloperidol ou clozapina) para tratamento de manutencéo.
Diretrizes internacionais reforcam o tratamento indicado em diretriz nacional (2,13—16).
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