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Paciente

Idade: 64 anos

Sexo: Feminino

Cidade: Horizontina/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -

Número OAB: -

Autor está representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Órgão: Justiça Federal

Vara/Serventia: 1ª Vara Federal de Santo Ângelo

Tecnologia 348573-A

CID: F32.2 - Episódio depressivo grave sem sintomas psicóticos

Diagnóstico: Episódio depressivo grave sem sintomas psicóticos

Meio(s) confirmatório(s) do diagnóstico já realizado(s): laudo médico.

Descrição da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento

Registro na ANVISA? Sim

Situação do registro: Válido

Nome comercial: -

Princípio Ativo: CLORIDRATO DE PAROXETINA

Via de administração: VO
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Posologia: paroxetina 25mg e 12,5mg 1 comprimido.

Uso contínuo? -

Duração do tratamento: dia(s)

Indicação em conformidade com a aprovada no registro? Sim

Previsto em Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas do Min. da Saúde para a situação

clínica do demandante? Não

O medicamento está inserido no SUS? Não

Oncológico? Não

Outras Tecnologias Disponíveis

Tecnologia: CLORIDRATO DE PAROXETINA

Descrever as opções disponíveis no SUS e/ou Saúde Suplementar: sim, há múltiplos

agentes antidepressivos fornecidos pelo SUS, como fluoxetina, amitriptilina e sertralina. Em

caso de refratariedade, existe a possibilidade de adição de um fármaco que potencialize a ação

antidepressiva (como o lítio, disponível pelo SUS). Ainda, é possível utilizar a combinação de

antidepressivos (por exemplo, amitriptilina e fluoxetina). 

Existe Genérico? Sim

Existe Similar? Sim

Descrever as opções disponíveis de Genérico ou Similar: vide CMED.

Custo da Tecnologia

Tecnologia: CLORIDRATO DE PAROXETINA

Laboratório: -

Marca Comercial: -

Apresentação: -

Preço de Fábrica: -

Preço Máximo de Venda ao Governo: -

Preço Máximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: CLORIDRATO DE PAROXETINA

Dose Diária Recomendada: -
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Preço Máximo de Venda ao Governo: -

Preço Máximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidências e resultados esperados

Tecnologia: CLORIDRATO DE PAROXETINA

Evidências sobre a eficácia e segurança da tecnologia: A paroxetina é um antidepressivo

classificado como inibidor seletivo da recaptação da serotonina (ISRS) [35]. Além da ação

sobre receptores serotoninérgicos, associada ao alívio de sintomas de ansiedade, a paroxetina

apresenta importante atividade anticolinérgica, responsável por ganho de peso, sedação,

prejuízo cognitivo e disfunções sexuais [36,37]. Atualmente, a paroxetina é aprovada pela Food

and Drug Administration (FDA) para tratamento de depressão, de transtorno obsessivo-

compulsivo, de transtornos de ansiedade e de alterações vasomotoras da menopausa em

adultos [36]. A dose recomendada para a maioria dos pacientes é de 20 mg/dia, podendo-se

alcançar 60 mg/dia.

Cipriani e colaboradores (2009) realizaram revisão sistemática e meta-análise de ensaios

clínicos randomizados comparando eficácia e tolerabilidade de 12 antidepressivos para

tratamento de TDM em adultos [38]. A eficácia foi avaliada pelas taxas de resposta ao

medicamento - ou seja, pela proporção de pacientes que obtiveram uma redução de, pelo

menos, 50% da pontuação inicial em escalas que avaliam sintomatologia, como a Escala de

Depressão de Hamilton. Foram incluídos 117 ensaios clínicos randomizados, totalizando

25.928 participantes, acerca de bupropiona, citalopram, duloxetina, escitalopram, fluoxetina,

fluvoxamina, milnaciprano, mirtazapina, paroxetina, reboxetina, sertralina e venlafaxina. Dentre

eles, o escitalopram e a sertralina (medicamento disponível no SUS) apresentaram melhor

perfil de tolerabilidade, resultando em um número significativamente menor de interrupções,

quando comparados a duloxetina, fluvoxamina, paroxetina, reboxetina e venlafaxina. Mais

precisamente, comparando especificamente a paroxetina com fluoxetina (medicamento

disponível no SUS) foram encontrados 13 ensaios clínicos e com a sertralina, quatro ensaios. A

paroxetina mostrou-se igualmente eficaz à fluoxetina no tratamento da depressão (Odds ratio

de 0,99 com intervalo de confiança de 95% de 0,85 a 1,22). 

Em outro estudo de Cipriani e colaboradores (2018) foi comparada a eficácia e segurança de

múltiplos antidepressivos no tratamento de TDM [15]. Para isso, foram incluídos 522 ensaios

clínicos randomizados, totalizando 116.477 participantes, acerca de 21 antidepressivos (entre

eles, bupropiona, citalopram, duloxetina, escitalopram, fluoxetina, fluvoxamina, milnaciprano,

mirtazapina, paroxetina, reboxetina, sertralina e venlafaxina). A paroxetina mostrou-se

igualmente eficaz a sertralina (Odds ratio de 1,07 com intervalo de confiança de 95% de 0,90 a

1,26). Não foram encontradas diferenças de tolerabilidade entre a paroxetina e outros

antidepressivos ISRS, como a sertralina (Odds ratio de 1,06 com intervalo de confiança de 95%

de  0,88 a 1,28). 

Bighelli e colaboradores (2018) exploraram a eficácia e a tolerabilidade de antidepressivos, em

comparação com placebo, no alívio dos sintomas do TP por meio de revisão sistemática e meta-

análise de alta qualidade metodológica [27]. Trata-se de uma revisão sistemática e meta-

análise publicada pelo grupo Cochrane. Foram identificados 41 ECRs, totalizando 9.377

participantes. Com base em evidências de reduzida qualidade, os antidepressivos como um

grupo mostraram-se mais eficazes do que o placebo no desfecho falha na resposta (RR 0,72,
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IC95% 0,66 a 0,79), especificamente a paroxetina, fluoxetina, fluvoxamina, citalopram,

sertralina e escitalopram. Entretanto, pontua-se que a escolha do antidepressivo não deve ser

feita com base neste estudo, pois os estudos incluídos possuem curto período de tempo de

seguimento e são financiados pelas indústrias produtoras. Considerando-se eficácia

mensurada pela falha de resposta ao tratamento, calculou-se um número necessário para tratar

de 7. Ou seja, sete pessoas, com diagnóstico de TP, precisam ser tratadas com

antidepressivos para que uma se beneficie do uso de antidepressivos. Em contrapartida, a

cada 27 usuários tratados com antidepressivos, um interromperá o tratamento em função de

eventos adversos. 

Item Descrição Quantidade Valor unitário Valor Anual

CLORIDRATO DE

PAROXETINA

12,5 MG COM LIB

MOD CT BL AL

PLAS PVC/PVDC/

PCTFE TRANS X

30

12 R$ 48,98 R$ 587,76

25 MG COM LIB

MOD CT BL AL

PLAS PVC/PVDC/

PCTFE TRANS X

30

12 R$ 97,96 R$ 1.175,52

TOTAL    R$ 1.763,28

* Valor unitário considerado a partir de consulta de preço da tabela CMED. Preço máximo de

venda ao governo (PMVG) no Rio Grande do Sul (ICMS 17%). O PMVG é o resultado da

aplicação do Coeficiente de Adequação de Preços (CAP) sobre o Preço Fábrica – PF, PMVG =

PF*(1-CAP). O CAP, regulamentado pela Resolução nº. 3, de 2 de março de 2011, é um

desconto mínimo obrigatório a ser aplicado sempre que forem realizadas vendas de

medicamentos constantes do rol anexo ao Comunicado nº 15, de 31 de agosto de 2017 -

Versão Consolidada ou para atender ordem judicial. Conforme o Comunicado CMED nº 5, de

21 de dezembro de 2020, o CAP é de 21,53%. Alguns medicamentos possuem isenção de

ICMS para aquisição por órgãos da Administração Pública Direta Federal, Estadual e

Municipal, conforme Convênio ICMS nº 87/02, sendo aplicado o benefício quando cabível.

A paroxetina é comercializada por diferentes empresas no Brasil. Com base em consulta à

tabela da CMED no site da ANVISA em agosto de 2024 e na posologia prescrita elaborou-se a

tabela acima.

Não foram encontrados estudos de custo-efetividade comparando paroxetina com alternativas

disponíveis no SUS para o tratamento de TDM e de TP. Contudo, o Instituto Nacional para

Saúde e Cuidados de Excelência (do inglês, National Institute for Health and Care Excellence

ou NICE), do governo britânico, recomenda que se prescreva sertralina como primeira linha por

ser a opção com melhor custo-efetividade [39]. De fato, em análise crítica das meta-análises

descritas acima, divulgada em 2020, a Agência Canandese de Drogas e Tecnologias (do

inglês, Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health ou CADTH), afirmou que "todos

os tratamentos disponíveis atualmente, independentemente da novidade e do preço, são

provavelmente iguais e podem ser usados para pacientes com TDM" [40].

Benefício/efeito/resultado esperado da tecnologia: no que tange tratamento de TDM,
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espera-se remissão dos sintomas de depressão com eficácia e segurança equiparáveis às

alternativas disponíveis pelo SUS. Acerca do tratamento de TP, tem-se evidências de menor

qualidade metodológica, sugerindo superioridade apenas quando comparada ao placebo, sem

comparações com medicamentos disponíveis no SUS.

Recomendações da CONITEC para a situação clínica do demandante: Não avaliada

Conclusão

Tecnologia: CLORIDRATO DE PAROXETINA

Conclusão Justificada: Não favorável

Conclusão: É digno de nota que existe intersecção entre a primeira linha de tratamento de

TDM e de TP: os inibidores seletivos da recaptação de serotonina (por exemplo, fluoxetina,

sertralina e paroxetina). 

A paroxetina é um fármaco eficaz e seguro tanto no tratamento de TDM quanto no tratamento

de TP. Contudo, o tratamento de TDM no sistema de saúde público baseia-se na sequência:

tratamento de primeira linha com antidepressivo inibidor seletivo da recaptação de serotonina

(por exemplo, fluoxetina ou sertralina) ou com antidepressivo tricíclico (como a amitriptilina ou a

nortriptilina); caso não haja resposta suficiente depois de tempo mínimo de uso (em até 12

semanas), sugere-se aumento da dose [14]. Diante da resposta ineficaz, recomenda-se a troca

entre fármacos (por exemplo, de inibidor seletivo da recaptação de serotonina para

antidepressivo tricíclico). Ainda que comprovada a refratariedade, restam antidepressivos

tricíclicos (como a amitriptilina ou a nortriptilina), bem como o acréscimo de lítio, medicamento

disponível pelo SUS. Caso se mantenha a ausência de resposta, pode-se combinar inibidor

seletivo da recaptação de serotonina, antidepressivo tricíclico e lítio. 

No caso em tela, portanto, não há elementos que indiquem que foram esgotadas as opções

medicamentosas disponibilizadas no SUS, de acordo com as informações constantes nos

documentos médicos disponíveis.

Há evidências científicas? Sim

Justifica-se a alegação de urgência, conforme definição de Urgência e Emergência do

CFM? Não
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Outras Informações: Conforme consta em atestado de médico psiquiatra, a parte autora

possui diagnóstico de Transtorno Depressivo Maior, comórbido ao Transtorno de Ansiedade

(Transtorno de Ansiedade Generaliza e Transtorno de Pânico), à Fibromialgia e à osteoporose

(Evento 1, INIC1, Página 2 e Evento 1, ATESTMED7, Página 1). Em função disso, foi-lhe

prescrito paroxetina de liberação prolongada na dose de 37,5 mg ao dia, venlafaxina 37,5 mg

ao dia, canabidiol 79,14 mg/ml 6 gotas ao dia e denosumabe uma ampola de seis em seis

meses. 

Primeiramente, faz-se necessário esclarecer que a condição em tela é deveras complexa: são

múltiplas doenças associadas. Para a elaboração de parecer técnico considerar-se-á as

indicações em registro de cada medicamento pleiteado. Por esse motivo, a ênfase do presente

parecer técnico será a eficácia e segurança da paroxetina no tratamento de Transtorno

Depressivo Maior (TDM) e de Transtorno de Ansiedade (em particular, o Transtorno de

Pânico).

O Transtorno Depressivo Maior (TDM) é uma condição prevalente e incapacitante [1]. A

prevalência ao longo da vida de transtornos depressivos unipolares é de 12% [2]. Atualmente,

TDM representa a segunda principal causa de incapacidade nos Estados Unidos [3]. Além

disso, o TDM é altamente recorrente: após recuperação de um episódio, a taxa estimada de

recorrência em dois anos é superior a 40% e, depois de dois episódios, o risco de recorrência

em cinco anos é de aproximadamente 75% [4]. Dessa forma, a cura é improvável, em especial

em casos de refratariedade a tratamentos prévios. Para diagnóstico de TDM é necessário, pelo

menos, duas semanas com humor deprimido ou anedonia acompanhada da maioria dos

seguintes sintomas: insônia ou hipersonia, mudança no apetite ou peso, retardo psicomotor ou

agitação, baixa energia, baixa concentração, pensamentos de inutilidade ou culpa e

pensamentos recorrentes sobre morte ou suicídio [5]. 

Em paralelo, os transtornos de ansiedade compartilham dois sintomas nucleares: ansiedade e

medo [5]. O medo consiste na resposta emocional à percepção de risco iminente, seja o perigo

real ou imaginário. A ansiedade, em contrapartida, corresponde à antecipação de um perigo

futuro. Nesse contexto, o ataque de pânico é uma forma de manifestação do medo que ocorre

predominantemente, mas não exclusivamente, nos transtornos de ansiedade. Nele, medo ou

desconforto surgem abruptamente, piorando de forma progressiva ao longo de poucos minutos,

acarretando sintomas físicos. Embora frequentemente comórbidos, os transtornos de

ansiedade diferenciam-se pelo objeto ou situação associados ao medo e à ansiedade [5]. No

Transtorno do Pânico (TP) tem-se episódios recorrentes e inusitados de ataques de pânico,

intercalados com medo de que novas crises ocorram, podendo culminar em comportamentos

evitativos. 

Os transtornos de ansiedade são os transtornos mentais mais prevalentes: a prevalência

estimada ao longo da vida varia de 4,8 a 31% [6–8]. A prevalência estimada de TP, ao longo da

vida, está entre 4,7 e 5,1% [9,10]. Subdiagnosticados e, consequentemente, subtratados, os

transtornos de ansiedade, juntamente com o transtorno depressivo maior, causaram o maior

número de anos de vida saudável perdidos à mortalidade ou invalidez: ao todo, transtorno

depressivo maior causou 49,4 milhões (33,6 a 68,7) DALYs (do inglês, Disability-Adjusted Life

Years) e os transtornos de ansiedade causaram 44,5 milhões (30,2 a 62,5) DALYs,

globalmente, em 2020 [11].

Para o tratamento de depressão almeja-se a remissão dos sintomas depressivos [12]. Em

geral, mensura-se a severidade dos sintomas por meio da Escala de Depressão de Hamilton

(HAM-D). Valores menores ou igual a sete são considerados remissão da doença, enquanto

que uma redução superior a 50% do escore sinaliza resposta ao tratamento.

O tratamento farmacológico é indicado para pacientes com diagnóstico de TDM moderado a

grave [14]. Diversos antidepressivos, de diferentes mecanismos de ação, podem ser utilizados
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no tratamento de TDM [15]. De fato, metanálises de ensaios clínicos randomizados

demonstram eficácia de amitriptilina [16], citalopram [17], duloxetina [18], escitalopram [16],

imipramina [19], mirtazapina [20], paroxetina [21], sertralina [22], entre outros. Tendo em vista

as inúmeras alternativas disponíveis, diretrizes internacionais recomendam a seleção de

antidepressivos conforme perfil de efeitos adversos e potenciais interações medicamentosas,

ambos individualizados ao paciente [23]. Fármacos recomendados como primeira linha de

tratamento de TDM estão disponíveis pelo SUS (por exemplo, sertralina e fluoxetina) [23]. Na

ausência de resposta, pode-se aumentar a dose dentro dos limites terapêuticos (8,17). Após

aumento para dose máxima tolerada, opta-se entre a troca de antidepressivo

(preferencialmente por antidepressivos de classes diferentes) ou a adição de um fármaco que

potencialize a ação antidepressiva (como o lítio, disponível pelo SUS). Em caso de depressão

refratária, é possível utilizar a combinação de antidepressivos (por exemplo, amitriptilina e

fluoxetina). 

Para o tratamento dos Transtornos de Ansiedade, sabe-se que o tratamento farmacológico

apresenta eficácia superior ao placebo [24–32] e às psicoterapias [24]. Dentre as alternativas

medicamentosas, medicamentos das classes dos antidepressivos inibidores seletivos da

recaptação da serotonina (ISRS), como a fluoxetina (disponível no sistema público de saúde) e

a paroxetina, exibem maior eficácia e melhor perfil de tolerabilidade. São, portanto,

recomendados como tratamento de primeira linha [25,26,32]. De fato, os antidepressivos ISRS

são considerados por diretrizes internacionais como primeira linha no tratamento de TP [33,34]

.  

Tecnologia 348573-B

CID: M79.7 - Fibromialgia

Diagnóstico: Fibromialgia

Meio(s) confirmatório(s) do diagnóstico já realizado(s): laudo médico.

Descrição da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Produto

Registro na ANVISA? Não

Descrição: canabidiol.

O produto está inserido no SUS? Não

Outras Tecnologias Disponíveis

Tecnologia: canabidiol.

Descrever as opções disponíveis no SUS e/ou Saúde Suplementar: antidepressivos

tricíclicos, antiepilépticos e opioides, conforme PCDT [7]. Há, ainda, intervenções não

farmacológicas. Não há, contudo, tratamento equivalente àquele pleiteado considerando sua

classe farmacológica e alvo terapêutico.

Custo da Tecnologia
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Tecnologia: canabidiol.

Custo da tecnologia: -

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidências e resultados esperados

Tecnologia: canabidiol.

Evidências sobre a eficácia e segurança da tecnologia: O canabidiol (CBD) é um dos

canabinoides mais abundantes presentes nas plantas do gênero cannabis e atua como

antagonista dos receptores CB1 e CB2, bem como inibidor da recaptação e metabolismo da

anandamida, com efeito na modulação da dor através de propriedades anti-inflamatórias [8].

Revisão sistemática explorou estudos acerca da utilização de produtos de Cannabis no alívio

dos sintomas de Fibromialgia [9]. Foram identificados 22 estudos, predominantemente revisões

narrativas, séries de casos e estudos observacionais. Dentre eles, foram localizados apenas

dois ensaios clínicos randomizados, com reduzido tamanho amostral (ao todo, 37

participantes), curto período de seguimento (oito semanas) e envolvendo múltiplos produtos de

Cannabis, diferentes do pleiteado em tela [10,11]. Mais precisamente, nabilona, dronabinol,

um análogo sintético de THC, Bedrocan (22,4 mg de THC, <1 mg de CBD), Bediol (13,4 mg de

THC, 17,8 mg de CBD) e Bedrolite (18,4 mg de CBD, <1 mg de THC) [10,11]. Concluiu-se

tratar-se de um produto com potencial; contudo, por ora, com qualidade de evidência

insuficiente para embasar a prescrição - ou seja, há incertezas sobre sua eficácia e segurança. 

Tendo em vista a escassez de dados sobre a eficácia e segurança dos produtos à base de

Cannabis no tratamento de fibromialgia, podemos extrapolar dados obtidos na avaliação de

produtos à base de Cannabis utilizados no alívio de dor crônica. Em 2019, o National Institute

for Health and Care Excellence (NICE), do Reino Unido, publicou uma revisão de evidências

buscando responder, entre outras questões, qual a eficácia clínica e a custo-efetividade de

produtos à base de Cannabis para indivíduos com dor crônica [12]. Extensa revisão da

literatura foi conduzida, com mais de 19.000 estudos inicialmente selecionados e 20 ensaios

clínicos randomizados incluídos na avaliação final. Foi encontrada pouca evidência de alta

qualidade. A maioria dos estudos foram para CBD em combinação com THC. Houve apenas

um ECR para THC sozinho e dois para nabilona. Não foi encontrada evidência para CBD

sozinho e estudo que considerava uma preparação que continha CBD com uma pequena

quantidade de THC (<1 mg) era de má qualidade. Como resultados principais, o comitê

responsável concluiu que existe alguma evidência de baixa qualidade de que algumas

preparações à base de Cannabis reduzam dor, porém mesmo nas situações em que se

encontrou benefício o ganho foi considerado modesto [12]. O NICE não recomenda o uso de

canabidiol para controle da dor crônica em adultos, a menos que seja parte de um ensaio

clínico [13].

Item Descrição Quantidade Valor unitário* Valor Anual

Extrato Cannabis

sativa 

Solução oral de

79,14 mg em

frasco de 30 ml

3 R$ 770,95 R$ 2.312,85

* Com base em orçamento anexo (Evento 1, INIC1, Página 6). 
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O produto pleiteado é registrado na ANVISA sob a categoria “Produto de cannabis”, não

estando sujeito à regulação de preços, conforme Lei nº 10.742/2003. Não existe, portanto, base

oficial de valor que seja possível estimar o custo. A tabela acima foi elaborada com base em

orçamento anexo e em documento informativo do produto, disponível on-line, que consta que

"cada 1mL da solução gotas corresponde a 30 gotas". 

Não foram encontrados estudos de custo-efetividade para o uso de canabidiol na condição em

questão para a realidade brasileira, apenas para a realidade de países de alta renda como o

Reino Unido [12].

Na revisão de evidências conduzidas pelo NICE previamente mencionada [12], foi elaborado

modelo econômico para avaliar a custo-efetividade do fármaco pleiteado no cenário do

tratamento da dor. Para todos os subgrupos específicos de tratamentos e condições avaliadas,

o modelo produziu razões de custo-efetividade incrementais (RCEI) muito acima da faixa

geralmente aceita de £ 20.000 a £ 30.000 por QALY (anos de vida ajustados para qualidade)

ganho. Isso se deveu principalmente aos efeitos modestos do tratamento e ao custo alto e

contínuo do tratamento. O modelo tinha uma série de limitações, incluindo a falta de dados de

longo prazo em quase todos os parâmetros, mas nenhuma variação plausível em qualquer um

dos parâmetros de entrada do modelo produziu RCEIs perto de £20.000-£30.000/QALY ganho.

No caso-base da comparação de spray de THC:CBD para dor crônica os custos incrementais

foram de £24.474 e os QALYs incrementais de 0,162, produzindo portanto uma RCEI de

£151.431/QALY ganho.

Benefício/efeito/resultado esperado da tecnologia: não se espera eficácia no alívio da dor

com impacto relevante na qualidade de vida da parte autora.

Recomendações da CONITEC para a situação clínica do demandante: Não avaliada

Conclusão

Tecnologia: canabidiol.

Conclusão Justificada: Não favorável

Conclusão: Revisões sistemáticas e metanálises de estudos, incluindo variadas populações e

formulações de canabinóides, relataram benefícios modestos ou inexistentes com uso de

derivados de Cannabis para o tratamento da dor crônica. Particularmente para a apresentação

prescrita, de CBD, a evidência é escassa e não se pode afirmar benefícios com base nos

estudos publicados na literatura. 

Mesmo quando se assume o modesto benefício da intervenção, os produtos derivados de

Cannabis apresentam relação de custo-efetividade desfavorável; mesmo um país de alta

renda, como o Reino Unido, não recomenda uso para o tratamento da dor crônica,

considerando seu custo excessivo e benefício incerto. Pode-se inferir, portanto, que seu custo

está além de um limiar de custo-efetividade razoável para um país de média renda, como o

Brasil.

Compreende-se o desejo de buscar novas opções para o quadro clínico em tela. Os produtos

derivados de Cannabis são promissores no tratamento de diversas condições de saúde;

seguem, contudo, em fases iniciais de investigação científica. 

Há evidências científicas? Sim

Justifica-se a alegação de urgência, conforme definição de Urgência e Emergência do
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CFM? Não
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Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Não

Outras Informações: Conforme consta em atestado de médico psiquiatra, a parte autora

possui diagnóstico de Fibromialgia, comórbida ao Transtorno Depressivo Maior, ao Transtorno
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de Ansiedade (Transtorno de Ansiedade Generaliza e Transtorno de Pânico) (Evento 1, INIC1,

Página 2 e Evento 1, ATESTMED7, Página 1). Laudo de médico reumatologista ratifica

diagnóstico de Fibromialgia (Evento 1, INIC1, Página 4), coloca também a possibilidade de

espondiloartrite com HLA B27 positivo e descreve cintilografia óssea evidenciando edema

ósseo difuso (Evento 1, EXMMED10, Página 1). Em função disso, foi-lhe prescrito paroxetina

de liberação prolongada na dose de 37,5 mg ao dia, venlafaxina 37,5 mg ao dia, canabidiol

79,14 mg/ml 6 gotas ao dia e denosumabe uma ampola de seis em seis meses. O presente

parecer técnico versará sobre a utilização de canabidiol no tratamento de dor crônica, em

pacientes com diagnóstico de Fibromialgia. 

A fibromialgia é caracterizada pela dor musculoesquelética crônica difusa de origem

desconhecida. Costuma ser desencadeada por um conjunto de fatores físicos e emocionais e é

comumente acompanhada por sintomas de fadiga, dificuldades cognitivas, transtornos do sono

e sintomas psiquiátricos, em especial, depressão [1,2]. Estima-se que a prevalência desta

condição na América do Norte e Europa esteja entre 0,5 a 5,8%. 

Não há um diagnóstico objetivo para fibromialgia; este é realizado a partir de critérios de

exclusão de condições análogas, como síndromes neurológicas e depressão. Tampouco há um

consenso quanto ao seu tratamento, entretanto existem protocolos e diretrizes de associações

nacionais e internacionais, embora nem sempre consoantes [3,4]. O que se sabe é que seu

tratamento requer uma abordagem multidisciplinar com a combinação de intervenções não-

farmacológicas e farmacológicas. O uso de medicamentos para a dor tem como objetivo

controlar o sintoma, permitindo que o paciente possa desempenhar suas atividades do dia-a-

dia com maior qualidade e, especialmente, que possa dedicar-se à prática de exercícios físicos,

até então o tratamento mais eficaz para a condição.

Em Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas (PCDT) da Dor Crônica, publicado em 2012,

recomenda-se o uso de antidepressivos tricíclicos (como a amitriptilina) e de anticonvulsivantes

(especificamente a gabapentina) no tratamento de dor crônica [5]. De fato, medicamentos

antidepressivos (como a duloxetina e a amitriptilina) e anticonvulsivantes (pregabalina e

gabapentina), além de analgésicos potentes (como codeína e tramadol), são comumente

utilizados no manejo dos sintomas de fibromialgia [6].

Tecnologia 348573-C

CID: F32.2 - Episódio depressivo grave sem sintomas psicóticos

Diagnóstico: Episódio depressivo grave sem sintomas psicóticos.

Meio(s) confirmatório(s) do diagnóstico já realizado(s): laudo médico.

Descrição da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento

Registro na ANVISA? Sim

Situação do registro: Válido

Nome comercial: -

Princípio Ativo: CLORIDRATO DE VENLAFAXINA
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Via de administração: VO

Posologia: Cloridrato de venlafaxina 37,5mg - 1 comprimido.

Uso contínuo? -

Duração do tratamento: dia(s)

Indicação em conformidade com a aprovada no registro? Sim

Previsto em Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas do Min. da Saúde para a situação

clínica do demandante? Não

O medicamento está inserido no SUS? Não

Oncológico? Não

Outras Tecnologias Disponíveis

Tecnologia: CLORIDRATO DE VENLAFAXINA

Descrever as opções disponíveis no SUS e/ou Saúde Suplementar: sim, estão disponíveis

antidepressivos, como a fluoxetina, além do cloridrato de amitriptilina, cloridrato de

clomipramina, cloridrato de nortriptilina e sertralina, esta última disponível pelo Programa de

Medicamentos Especiais da Secretaria Estadual de Saúde do Rio Grande do Sul [36].

Existe Genérico? Sim

Existe Similar? Sim

Descrever as opções disponíveis de Genérico ou Similar: vide CMED.

Custo da Tecnologia

Tecnologia: CLORIDRATO DE VENLAFAXINA

Laboratório: -

Marca Comercial: -

Apresentação: -

Preço de Fábrica: -

Preço Máximo de Venda ao Governo: -

Preço Máximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: CLORIDRATO DE VENLAFAXINA

Dose Diária Recomendada: -
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Preço Máximo de Venda ao Governo: -

Preço Máximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidências e resultados esperados

Tecnologia: CLORIDRATO DE VENLAFAXINA

Evidências sobre a eficácia e segurança da tecnologia: A venlafaxina é um antidepressivo

cujo mecanismo de ação baseia-se na inibição da recaptação de serotonina e de

noradrenalina; com isso, tem-se aumento dos seus níveis nas sinapses (local de contato entre

neurônios, onde ocorre a transmissão de impulsos nervosos de uma célula para outra) [37]. As

ações serotoninérgicas da venlafaxina, como redução da ansiedade, são observadas em doses

baixas, já suas ações noradrenérgicas, como aumento da eficácia antidepressiva, aparecem à

medida que se eleva a dose [38]. 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 Pânico. A posologia indicada é de 75 a 225 mg ao dia, ou seja, a parte autora está em uso

de uma dose inferior a dose mínima eficaz [39].

Revisão sistemática e meta-análise de ensaios clínicos randomizados comparou eficácia e

tolerabilidade de 12 antidepressivos para tratamento de TDM em adultos [40]. Foram incluídos

117 ensaios clínicos 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 número

significativamente menor de interrupções, quando comparados a duloxetina, fluvoxamina,

paroxetina, reboxetina e venlafaxina. Mais precisamente, comparando especificamente a

sertralina (medicamento disponível pelo SUS) com a venlafaxina, foram encontrados 5 ensaios

clínicos randomizados, somando 611 pacientes. A venlafaxina mostrou-se igualmente eficaz

(OR=1,15, 95%IC 0,78-1,69) e segura (OR=1,78, 95%IC 0,75-4,18) em comparação com

sertralina. Nessa linha, o Instituto Nacional de Saúde e Cuidados de Excelência (do inglês, 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 suicídio, bem como o risco aumentado de interrupção do tratamento em

decorrência de eventos adversos [41]. 

Acerca do uso de venlafaxina no tratamento de Transtornos de Ansiedade, Bandelow e

colaboradores (2015), por meio de revisão sistemática e meta-análise de qualidade

metodológica moderada e baixo risco de viés, compararam a eficácia dos tratamentos

farmacológicos, psicológicos e combinados disponíveis para os três principais transtornos de

ansiedade (entre eles, o TP) [24]. Foram avaliados benzodiazepínicos (BZD) (alprazolam,

clonazepam, diazepam, lorazepam), buspirona, moclobemida, IRSN (venlafaxina), ISRS

(citalopram, escitalopram, fluoxetina, fluvoxamina, paroxetina, sertralina), ADT (clomipramina e

imipramina) e tratamento combinado de farmacoterapia e psicoterapia comparados com

placebo (tanto farmacológico quanto psicológico) e fila de espera. Na análise dos resultados de

eficácia, os maiores tamanhos de efeito (Cohen’s d) antes e depois da intervenção,

exclusivamente para a indicação de TP, foram clonazepam (d=2,61 IC 95% 1,17 a 4,04),

venlafaxina (d=2,43 IC 95% 1,54 a 3,31), fluoxetina (d=2,27 IC 95% 1,10 a 3,43) e paroxetina
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(d=2,16 IC 95% 1,56 a 2,77). Ou seja, espera-se eficácia equivalente entre a venlafaxina e a

fluoxetina, alternativa disponível no SUS.

Item Descrição Quantidade Valor Unitário* Valor Anual 

CLORIDRATO DE

VENLAFAXINA

37,5 MG CAP

DURA LIB PROL

CT BL AL PLAS

TRANS X 30

12 R$ 25,49 R$ 305,88

* Valor unitário considerado a partir de consulta de preço da tabela CMED. Preço máximo de

venda ao governo (PMVG) no Rio Grande do Sul (ICMS 17%). O PMVG é o resultado da

aplicação do Coeficiente de Adequação de Preços (CAP) sobre o Preço Fábrica – PF, PMVG =

PF*(1-CAP). O CAP, regulamentado pela Resolução nº. 3, de 2 de março de 2011, é um

desconto mínimo obrigatório a ser aplicado sempre que forem realizadas vendas de

medicamentos constantes do rol anexo ao Comunicado nº 15, de 31 de agosto de 2017 -

Versão Consolidada ou para atender ordem judicial. Conforme o Comunicado CMED nº 5, de

21 de dezembro de 2020, o CAP é de 21,53%. Alguns medicamentos possuem isenção de

ICMS para aquisição por órgãos da Administração Pública Direta Federal, Estadual e

Municipal, conforme Convênio ICMS nº 87/02, sendo aplicado o benefício quando cabível.

A venlafaxina é produzida e comercializada por diferentes laboratórios farmacêuticos. Com

base em consulta à tabela da CMED no site da ANVISA, realizada em agosto de 2024, e na

posologia prescrita, elaborou-se a tabela acima. 

Em revisão realizada para presente nota técnica, não foram encontrados estudos de custo-

efetividade comparando venlafaxina com alternativas disponíveis no SUS para o tratamento de

TDM e de TP, tanto nacionais quanto internacionais.

Benefício/efeito/resultado esperado da tecnologia: redução e remissão dos sintomas de

TDM e de TP com superioridade em comparação ao placebo, mas eficácia e segurança

comparáveis às alternativas disponíveis no SUS.

Recomendações da CONITEC para a situação clínica do demandante: Não avaliada

Conclusão

Tecnologia: CLORIDRATO DE VENLAFAXINA

Conclusão Justificada: Não favorável

Conclusão: Conforme consta em diretrizes internacionais e, após exame das evidências

científicas, há múltiplas alternativas medicamentosas para o manejo de TDM e de TP, cuja

eficácia e segurança equiparam-se à venlafaxina. Dentre elas, diversas disponibilizadas pelo

SUS. O caso em tela, portanto, não esgotou as opções medicamentosas disponibilizadas pelo

SUS. Soma-se a ausência de superioridade em detrimento às alternativas disponíveis no SUS,

o uso de dose inferior à terapêutica - ou seja, de dose inferior àquela avaliada nos estudos

citados. 

Há evidências científicas? Sim

Justifica-se a alegação de urgência, conforme definição de Urgência e Emergência do

CFM? Não
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NatJus Responsável: RS - Rio Grande do Sul

Instituição Responsável: TelessaúdeRS

Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Não

Outras Informações: Conforme consta em atestado de médico psiquiatra, a parte autora

possui diagnóstico de Transtorno Depressivo Maior, comórbido ao Transtorno de Ansiedade

(Transtorno de Pânico e menção sem maiores especificações ao Transtorno de Ansiedade

Generaliza), à Fibromialgia e à osteoporose (Evento 1, INIC1, Página 2 e Evento 1,

ATESTMED7, Página 1). Em função disso, foi-lhe prescrito paroxetina de liberação prolongada

na dose de 37,5 mg ao dia, venlafaxina 37,5 mg ao dia, canabidiol 79,14 mg/ml 6 gotas ao dia

e denosumabe uma ampola de seis em seis meses. 

Primeiramente, faz-se necessário esclarecer que a condição em tela é deveras complexa: são

múltiplas doenças associadas. Para a elaboração de parecer técnico considerar-se-á as

indicações em registro de cada medicamento pleiteado. Por esse motivo, a ênfase do presente

parecer técnico será a eficácia e segurança da venlafaxina no tratamento de Transtorno

Depressivo Maior (TDM) e de Transtorno de Ansiedade (em particular, o Transtorno de

Pânico).

O Transtorno Depressivo Maior (TDM) é uma condição prevalente e incapacitante [1]. A

prevalência ao longo da vida de transtornos depressivos unipolares é de 12% [2]. Atualmente,

TDM representa a segunda principal causa de incapacidade nos Estados Unidos [3]. Além

disso, o TDM é altamente recorrente: após recuperação de um episódio, a taxa estimada de

recorrência em dois anos é superior a 40% e, depois de dois episódios, o risco de recorrência

em cinco anos é de aproximadamente 75% [4]. Dessa forma, a cura é improvável, em especial

em casos de refratariedade a tratamentos prévios. Para diagnóstico de TDM é necessário, pelo

menos, duas semanas com humor deprimido ou anedonia acompanhada da maioria dos

seguintes sintomas: insônia ou hipersonia, mudança no apetite ou peso, retardo psicomotor ou

agitação, baixa energia, baixa concentração, pensamentos de inutilidade ou culpa e

pensamentos recorrentes sobre morte ou suicídio [5]. 

Em paralelo, os transtornos de ansiedade compartilham dois sintomas nucleares: ansiedade e

medo [5]. O medo consiste na resposta emocional à percepção de risco iminente, seja o perigo

real ou imaginário. A ansiedade, em contrapartida, corresponde à antecipação de um perigo

futuro. Nesse contexto, o ataque de pânico é uma forma de manifestação do medo que ocorre

predominantemente, mas não exclusivamente, nos transtornos de ansiedade. Nele, medo ou

desconforto surgem abruptamente, piorando de forma progressiva ao longo de poucos minutos,
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acarretando sintomas físicos. Embora frequentemente comórbidos, os transtornos de

ansiedade diferenciam-se pelo objeto ou situação associados ao medo e à ansiedade [5]. No

Transtorno do Pânico (TP) tem-se episódios recorrentes e inusitados de ataques de pânico,

intercalados com medo de que novas crises ocorram, podendo culminar em comportamentos

evitativos. 

Os transtornos de ansiedade são os transtornos mentais mais prevalentes: a prevalência

estimada ao longo da vida varia de 4,8 a 31% [6–8]. A prevalência estimada de TP, ao longo da

vida, está entre 4,7 e 5,1% [9,10]. Subdiagnosticados e, consequentemente, subtratados, os

transtornos de ansiedade, juntamente com o transtorno depressivo maior, causaram o maior

número de anos de vida saudável perdidos à mortalidade ou invalidez: ao todo, transtorno

depressivo maior causou 49,4 milhões (33,6 a 68,7) DALYs (do inglês, Disability-Adjusted Life

Years) e os transtornos de ansiedade causaram 44,5 milhões (30,2 a 62,5) DALYs,

globalmente, em 2020 [11].

Para o tratamento de depressão almeja-se a remissão dos sintomas depressivos [12]. Em

geral, mensura-se a severidade dos sintomas por meio da Escala de Depressão de Hamilton

(HAM-D). Valores menores ou igual a sete são considerados remissão da doença, enquanto

que uma redução superior a 50% do escore sinaliza resposta ao tratamento.

O tratamento farmacológico é indicado para pacientes com diagnóstico de TDM moderado a

grave [14]. Diversos antidepressivos, de diferentes mecanismos de ação, podem ser utilizados

no tratamento de TDM [15]. De fato, metanálises de ensaios clínicos randomizados

demonstram eficácia de amitriptilina [16], citalopram [17], duloxetina [18], escitalopram [16],

imipramina [19], mirtazapina [20], paroxetina [21], sertralina [22], entre outros. Tendo em vista

as inúmeras alternativas disponíveis, diretrizes internacionais recomendam a seleção de

antidepressivos conforme perfil de efeitos adversos e potenciais interações medicamentosas,

ambos individualizados ao paciente [23]. Fármacos recomendados como primeira linha de

tratamento de TDM estão disponíveis pelo SUS (por exemplo, sertralina e fluoxetina) [23]. Na

ausência de resposta, pode-se aumentar a dose dentro dos limites terapêuticos (8,17). Após

aumento para dose máxima tolerada, opta-se entre a troca de antidepressivo

(preferencialmente por antidepressivos de classes diferentes) ou a adição de um fármaco que

potencialize a ação antidepressiva (como o lítio, disponível pelo SUS). Em caso de depressão

refratária, é possível utilizar a combinação de antidepressivos (por exemplo, amitriptilina e

fluoxetina). 

Para o tratamento dos Transtornos de Ansiedade, sabe-se que o tratamento farmacológico

apresenta eficácia superior ao placebo [24–32] e às psicoterapias [24]. Dentre as alternativas

medicamentosas, medicamentos das classes dos antidepressivos inibidores seletivos da

recaptação da serotonina (ISRS), como a fluoxetina (disponível no sistema público de saúde) e

a paroxetina, exibem maior eficácia e melhor perfil de tolerabilidade. São, portanto,

recomendados como tratamento de primeira linha [25,26,32]. De fato, os antidepressivos ISRS

são considerados por diretrizes internacionais como primeira linha no tratamento de TP [33,34]

.  

Tecnologia 348573-D

CID: M80.9 - Osteoporose não especificada com fratura patológica

Diagnóstico: Osteoporose não especificada com fratura patológica

Meio(s) confirmatório(s) do diagnóstico já realizado(s): laudo médico.
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Descrição da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento

Registro na ANVISA? Sim

Situação do registro: Válido

Nome comercial: -

Princípio Ativo: DENOSUMABE

Via de administração: VO

Posologia: denosumabe 60 mg - 1 ampola a cada 6 meses.

Uso contínuo? -

Duração do tratamento: dia(s)

Indicação em conformidade com a aprovada no registro? Sim

Previsto em Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas do Min. da Saúde para a situação

clínica do demandante? Não

O medicamento está inserido no SUS? Não

Oncológico? Não

Outras Tecnologias Disponíveis

Tecnologia: DENOSUMABE

Descrever as opções disponíveis no SUS e/ou Saúde Suplementar: sim. Para tratamento

de osteoporose estão disponíveis no SUS os seguintes fármacos - carbonato de cálcio,

carbonato de cálcio + colecalciferol, alendronato de sódio, risedronato de sódio, raloxifeno,

estrógenos conjugados, calcitonina e pamidronato dissódico [1]. Os medicamentos teriparatida

e romosozumabe foram recentemente incluídos no PCDT para pacientes que se enquadrem

nos critérios de inclusão, porém ainda estão em processo de incorporação.

Existe Genérico? Não

Existe Similar? Não

Custo da Tecnologia

Tecnologia: DENOSUMABE

Laboratório: -

Marca Comercial: -
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Apresentação: -

Preço de Fábrica: -

Preço Máximo de Venda ao Governo: -

Preço Máximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: DENOSUMABE

Dose Diária Recomendada: -

Preço Máximo de Venda ao Governo: -

Preço Máximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidências e resultados esperados

Tecnologia: DENOSUMABE

Evidências sobre a eficácia e segurança da tecnologia: O denosumabe é um anticorpo

monoclonal totalmente humano que inibe a ligação do ligante do RANK com o RANK, seu

receptor natural, resultando em inibição reversível da remodelação óssea e, com isso,

aumentando a densidade mineral óssea. É administrado por injeção subcutânea de 60 mg a

cada seis meses [5].

O ensaio clínico pivotal de fase 3, o estudo FREEDOM (Fracture REduction Evaluation of

Denosumab in Osteoporosis every 6 Months), randomizou 7.808 mulheres 60 a 90 anos (média

de 72 anos) e T-score entre -2,5 e -4,0 (coluna lombar ou fêmur) que foram submetidas a

tratamento com denosumabe (60 mg subcutâneo cada seis meses por 36 meses) ou placebo

[6]. A incidência de novas fraturas vertebrais diagnosticadas por radiografia foi de 2,3% no

grupo denosumabe e 7,2% no grupo placebo (razão de risco, RR, de 0,32; IC95% 0,26 a 0,41;

P<0,001). Em relação às fraturas de quadril, a incidência foi de 0,7% no grupo denosumabe e

1,2% no grupo placebo (razão de azares de 0,60; IC95% 0,37 a 0,94; P=0,04). Não foi

observado aumento no risco de neoplasia, doença cardiovascular, atraso na consolidação de

fraturas e hipocalcemia com o uso do denosumabe [6]. Cabe ressaltar que neste estudo eram

excluídas as pacientes que tivessem utilizado bisfosfonatos por mais de 3 anos. 

Uma recente revisão sistemática sumarizou a evidência sobre o uso do denosumabe em

comparação com os bifosfonatos em osteoporose pós menopáusica. Foram incluídos 11

estudos, totalizando 5.446 pacientes. Em relação ao risco de fraturas, não foi observada

diferença significativa entre os pacientes que usaram denosumabe e bifosfonatos (RR 1,13;

IC95% 0,96 a 1,04; P=0,466). O mesmo foi observado em relação a efeitos adversos (RR 1,00;

IC95% 0,96 a 1,04; P=0,957) e abandono do tratamento por efeitos adversos (RR 0,68; IC95%

0,34 a 1,37; P=0,28). O único benefício observado foi aumento da densidade mineral óssea

com denosumabe [7]. 

Um ensaio clínico randomizado avaliou mulheres pós menopáusicas, com mais de 55 anos,

que tivessem utilizado mais de 2 anos de tratamento com bisfosfonatos, que apresentavam um
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escore T com -2,5 desvios padrão ou mais em qualquer topografia e um marcador de

reabsorção óssea (C-telopeptídeo < 500 pg/mL). No total foram randomizadas 643 mulheres

(média de idade de 68 anos, cerca de 6 anos de uso prévio de bisfosfonato) para denosumabe

ou ácido zoledrônico (um bisfosfonato endovenoso) por 1 ano. Os resultados mostraram uma

melhora na densidade mineral óssea com denosumabe na coluna (3,2% vs. 1,1%; P<0,001),

fêmur total (1,9% vs. 0,6%; P<0,001) e colo femural (1,2% vs. −0,1%; P<0,001) [8]. 

Um estudo semelhante a esse recrutou mulheres que vinham em uso de alendronato e eram

randomizadas para manter este medicamento ou trocar por denosumabe por 1 ano. Foram

randomizadas 504 mulheres (média de idade de 68 anos, cerca de 3 anos de uso prévio de

alendronato). Novamente os resultados mostraram uma melhora na densidade mineral óssea

com denosumabe na coluna (3,0% vs. 1,8%; P<0,001) e fêmur total (1,9% vs. 1,0%; P<0,001)

[9].

Infelizmente, ambos os estudos não foram desenhados com poder estatístico adequado para

avaliar diferenças entre os grupos de tratamento na incidência de fraturas. As fraturas foram

registradas como eventos adversos e não foram adjudicadas. No primeiro estudo foram

relatadas fraturas relacionadas à osteoporose em 7 indivíduos com denosumabe e 15

indivíduos com ácido zoledrônico. No segundo estudo ocorreram 8 fraturas no grupo

denosumabe e 4 no grupo alendronato. Portanto, há incerteza se esse ganho discreto em

massa óssea com o uso do denosumabe nos dois estudos que avaliaram um cenário clínico

mais próximo da paciente em questão se revertem em benefício clínico (prevenção de fraturas).

Outro estudo recente, observacional, avaliou o risco de fratura osteoporótica em pacientes

usando denosumabe em comparação com aquelas usando bifosfonatos. Foram analisadas

4624 pacientes em uso de denosumabe e 87731 em uso de alendronato. A incidência

cumulativa de fraturas em 3 anos foi de 9% em ambos os grupos. Não houve diferença no risco

de fraturas de quadril ou de qualquer fratura [10].

No seu relatório, a CONITEC objetivou avaliar o cenário de não resposta ao tratamento

disponível no SUS e chegou a conclusão de que há substancial incerteza clínica dos benefícios

para a população avaliada [4].

Item Descrição Quantidade Valor Unitário* Valor Anual 

DENOSUMABE 60 MG/ML SOL

INJ CT SER

PREENC VD

TRANS X 1 ML

2 R$ 768,92 R$ 1.537,84

* Valor unitário considerado a partir de consulta de preço da tabela CMED. Preço máximo de

venda ao governo (PMVG) no Rio Grande do Sul (ICMS 17%). O PMVG é o resultado da

aplicação do Coeficiente de Adequação de Preços (CAP) sobre o Preço Fábrica – PF, PMVG =

PF*(1-CAP). O CAP, regulamentado pela Resolução nº. 3, de 2 de março de 2011, é um

desconto mínimo obrigatório a ser aplicado sempre que forem realizadas vendas de

medicamentos constantes do rol anexo ao Comunicado nº 15, de 31 de agosto de 2017 -

Versão Consolidada ou para atender ordem judicial. Conforme o Comunicado CMED nº 5, de

21 de dezembro de 2020, o CAP é de 21,53%. Alguns medicamentos possuem isenção de

ICMS para aquisição por órgãos da Administração Pública Direta Federal, Estadual e

Municipal, conforme Convênio ICMS nº 87/02, sendo aplicado o benefício quando cabível.

O denosumabe é produzido pela empresa Amgen Biotecnologia do Brasil sob o nome

comercial Prolia® quando na apresentação de 60 mg/ml e Xgeva® na apresentação de 120

mg. Em consulta à tabela da CMED no site da ANVISA em agosto de 2024 e com os dados de

prescrição juntados ao processo foi elaborada tabela acima com o custo de um ano de
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tratamento.

O National Institute for Health and Care Excellence (NICE) do sistema de saúde britânico

recomenda o denosumabe como uma opção de tratamento para a prevenção primária e

secundária de fraturas por fragilidade osteoporótica somente em mulheres na pós-menopausa

com risco aumentado de fraturas e que são incapazes de cumprir as instruções necessárias

para administração de alendronato ou risedronato ou etidronato, ou que tenham intolerância ou

uma contraindicação a esses tratamentos e que tenham, ainda, uma combinação de T-score a

partir da densitometria óssea, idade e número de fatores de risco clínicos independentes para

fratura. Os fatores de risco clínicos independentes para fratura incluem história de fratura de

quadril dos pais, ingestão de quatro ou mais unidades de álcool por dia e artrite reumatoide [11]

.

O painel da Canadian Agency for Drugs & Technologies in Health (CADTH) recomendou o

reembolso do denosumabe com objetivo de aumento da massa óssea em mulheres com

osteoporose pós menopáusica e alto risco de fratura (risco de 10-20% em 10 anos com fratura

prévia ou >20% sem fratura) ou que tenham falhado ou não toleram o uso de outras terapias ou

que tenham contraindicação a bifosfonatos. A condição para essa incorporação foi a redução

do preço do medicamento em cerca de 50% [12]. Essa mesma agência fez uma revisão que

incluiu a avaliação do uso de denosumabe como uma opção de tratamento de segunda linha

para mulheres na pós-menopausa com intolerância ou resposta inadequada aos bisfosfonatos

orais [13]. 

O denosumabe foi avaliado pela Conitec para o tratamento de indivíduos com osteoporose

grave e falha terapêutica (fratura patológica em vigência de tratamento) aos medicamentos

disponíveis no SUS [4]. O plenário da Conitec deliberou por unanimidade recomendar a não

incorporação; para essa recomendação, a Conitec considerou que há substancial incerteza

clínica dos benefícios de denosumabe para a população avaliada, além de ser necessário

investimento vultoso de recursos financeiros, em uma eventual incorporação.

Benefício/efeito/resultado esperado da tecnologia: aumento de densidade óssea em

relação ao uso de bifosfonatos, com incerteza sobre impacto em fraturas em pacientes com

uso prévio de bisfosfonatos.

Recomendações da CONITEC para a situação clínica do demandante: Não Recomendada

Conclusão

Tecnologia: DENOSUMABE

Conclusão Justificada: Não favorável

Conclusão: As evidências disponíveis mostram que o denosumabe se mostrou superior na

obtenção de melhora da densidade mineral óssea em comparação com a continuação do uso

de bifosfonatos em pacientes com uso crônico destes (ganho adicional de cerca de 2% na

densidade mineral óssea em 1 ano de tratamento). Entretanto, não há como afirmar que essa

melhora da densidade mineral óssea se reverterá em diminuição do risco de fraturas. Em

acréscimo, parecer recente da Conitec posiciona-se de forma desfavorável à incorporação do

medicamento, mesmo para pacientes com doença grave e com história de falha terapêutica às

alternativas disponíveis no SUS (4). 

Há evidências científicas? Sim

Página 24 de 26

https://www.zotero.org/google-docs/?bZodgE
https://www.zotero.org/google-docs/?FoAXze
https://www.zotero.org/google-docs/?NbFrdg
https://www.zotero.org/google-docs/?4qSzcQ


Justifica-se a alegação de urgência, conforme definição de Urgência e Emergência do

CFM? Não
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Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Não

Outras Informações: Laudo de médico ortopedista descreve diagnóstico de osteoporose com

história de fraturas em antebraços e pés (sem maiores detalhes). Relata, também, uso prévio
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de alendronato 70 mg por 13 anos (Evento 10, LAUDO3, Página 2). De fato, densitometria

óssea anexa ao processo ratifica o diagnóstico osteoporose (Evento 1, EXMMED12, Página 1).

A parte autora, além de osteoporose, possui diagnóstico de Transtorno Depressivo Maior,

comórbido ao Transtorno de Ansiedade (Transtorno de Ansiedade Generaliza e Transtorno de

Pânico) e à Fibromialgia (Evento 1, INIC1, Página 2 e Evento 1, ATESTMED7, Página 1). Em

função disso, foi-lhe prescrito paroxetina de liberação prolongada na dose de 37,5 mg ao dia,

venlafaxina 37,5 mg ao dia, canabidiol 79,14 mg/ml 6 gotas ao dia e denosumabe uma ampola

de seis em seis meses. O presente parecer técnico versará sobre a utilização de denosumabe

no tratamento de osteoporose. 

A osteoporose consiste na diminuição da massa óssea e no comprometimento da

microarquitetura do tecido ósseo, resultando em fragilidade do osso e, consequentemente,

risco aumentado de fraturas. Mais recentemente se define a osteoporose como um distúrbio

esquelético devido ao comprometimento da densidade e qualidade óssea levando ao risco

aumentado de fraturas [1,2]. Estima-se haver cerca de 200 milhões de pessoas com

osteoporose, no mundo. No Brasil as estimativas são variadas devido a questões

epidemiológicas, mas variam de 15 a 33% entre as mulheres na pós-menopausa [3]. O

diagnóstico de osteoporose é estabelecido pela medida da densidade mineral óssea ou pela

ocorrência de fratura do quadril ou vértebras na idade adulta na ausência de trauma

importante. A medição pela densitometria óssea do quadril e da coluna é a tecnologia usada

para estabelecer ou confirmar um diagnóstico de osteoporose, prever o risco futuro de fraturas

e monitorar pacientes. Para fins de diagnóstico, osteoporose é definida pela densidade mineral

óssea no quadril ou na coluna lombar menor ou igual a 2,5 desvios-padrão abaixo da média de

uma população de referência jovem-adulta [1,2].

O tratamento consiste em medidas não medicamentosas (exercício, prevenção de quedas e

redução de fatores de risco como tabagismo e uso de álcool) e medicamentosas [2]. A

suplementação de cálcio e vitamina D é o tratamento padrão na prevenção de fraturas [1], nos

pacientes com alto risco de fraturas osteoporóticas, o tratamento medicamentoso passa a ser

recomendado, sendo os bifosfonatos a primeira escolha de tratamento [2].
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