Nota Técnica 402899

Data de conclusao: 12/09/2025 10:26:45

Paciente

Idade: 47 anos
Sexo: Feminino

Cidade: Sao Lourenco 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: 2° Nicleo de Justica 4.0 - RS

Tecnologia 402899

CID: F31.7 - Transtorno afetivo bipolar, atualmente em remissao

Diagnéstico: Transtorno afetivo bipolar, atualmente em remissao (F31.7)

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 XR (de libera¢ao prolongada), 300MG, 1 comprimido por dia

Uso continuo? -
Duracao do tratamento: dia(s)

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? Sim

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

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: HEMIFUMARATO DE QUETIAPINA

Descrever as opcdes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: Sim.

Existe Genérico? Sim
Existe Similar? Sim

Descrever as opcoes disponiveis de Genérico ou Similar: vide 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
Dose Diaria Recomendada: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -
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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, cujo perfil de acédo diferencia-se dos demais antipsicoticos (10,13). Além de agir
inibindo multiplos receptores de serotonina (associados a acao antidepressiva) e de dopamina
(relacionados com atividade antipsicética), a quetiapina interage com receptores
noradrenérgicos e histaminicos (acao sedativa). Em adultos, é 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
insénia.

Primeiramente, abordaremos o pleito de formulacao de liberagao prolongada em detrimento da
liberacéo imediata, dispensada pelo Componente Especializado da Farmacia do Estado (12).
Por fim, discutiremos o pleito do medicamento quetiapina XR no lugar do medicamento
genérico, fornecido pelo Componente Especializado da Farmécia do Estado.

Formulacées de liberacdo prolongada mantém as caracteristicas inerentes da molécula
original, presente no farmaco de liberacdo imediata (14). Ou seja, sdo bioequivalentes. Dois
medicamentos sao considerados bioequivalentes quando possuem a mesma biodisponibilidade
(15). Segundo o Ministério da Saude, a biodisponibilidade representa "a velocidade e a
extensao de absor¢cédo de um principio ativo em uma forma de dosagem". Sendo assim, dois
medicamentos considerados bioequivalentes ndo devem apresentar diferencas significativas na
quantidade absorvida, ou na velocidade de absorcdo, quando administrados em dose
equivalentes, sob as mesmas condi¢gdes experimentais. Para transformar um farmaco de
liberacao imediata em liberacéo prolongada modifica-se a biodisponibilidade do principio ativo
por meio de variadas tecnologias destinadas a prolongar a acéo do farmaco sem que, contudo,
perca-se a bioequivaléncia dos produtos.

Enquanto que medicamentos de liberacdo imediata apresentam maior flutuacdo da
concentracao sérica do principio ativo ao longo do tempo, medicamentos de liberagao
prolongada mantém sua concentragcdo no sangue estavel por maiores periodos (16). Sendo
assim, a principal diferengca entre os dois reside na adesdo ao tratamento e conforto
posologico, uma vez que apesar de existir menor risco de flutuagéo das concentracdes séricas
com 0 uso da apresentacao de liberacao prolongada este efeito pode ser alcangado pelo uso
apropriado e constante daquela tecnologia de liberagdo imediata.

Especificamente quanto ao cenario clinico e medicamento em questdo, a quetiapina esta
disponivel em liberagdo prolongada e imediata. Estudo, aberto e randomizado, comparou a
farmacocinética e a tolerabilidade do fumarato de quetiapina de liberacdo prolongada
(quetiapina XR) com a liberacdo imediata de quetiapina (quetiapina LI) em 2.000 pacientes
adultos com diagnéstico de esquizofrenia, transtorno esquizoafetivo ou transtorno bipolar (17).
Depois de dois dias de tratamento com quetiapina XR 300 mg ao dia, os pacientes foram
randomizados para receber ou quetiapina LI 150 mg duas vezes ao dia por quatro dias seguida
de quetiapina XR 300 mg uma vez ao dia por mais quatro dias ou quetiapina XR 300 mg uma
vez ao dia por quatro dias seguida de quetiapina LI 150 mg duas vezes ao dia por mais quatro
dias. Nenhum paciente interrompeu o estudo em decorréncia de eventos adversos e ndo houve
eventos adversos graves ou mortes relacionadas ao tratamento. Concluiu-se que a formulagao
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nao altera a absorcao ou eliminacao a geral da quetiapina, podendo-se utilizar ou quetiapina
XR como tratamento uma vez ao dia ou quetiapina LI duas vezes ao dia, em doses
equivalentes, com resultados de farmacocinética e tolerabilidade equivalentes.

Acerca da preferéncia pelo medicamento de referéncia, em primeiro, cabe observar que trata-
se de medicamento designado pela sua marca comercial, em desacordo com os Enunciados
12, 15 e 67 das Jornadas de Direito da Saude do Conselho Nacional de Justica.

ENUNCIADO N° 12 A inefetividade do tratamento oferecido pelo Sistema Unico de Saide —
SUS, no caso concreto, deve ser demonstrada por relatério médico que a indique e descreva
as normas éticas, sanitarias, farmacolégicas (principio ativo segundo a Denominacdo Comum
Brasileira) e que estabeleca o diagndstico da doenca (Classificacdo Internacional de Poder
Judiciario Conselho Nacional de Justica 4 Doencas), indicando o tratamento eficaz,
periodicidade, medicamentos, doses e fazendo referéncia ainda sobre a situagao do registro ou
uso autorizado na Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria — Anvisa, fundamentando a
necessidade do tratamento com base em medicina de evidéncias (STJ — Recurso Especial
Resp. n° 1.657.156, Relatoria do Ministro Benedito Gongalves - 1% Secéo Civel - julgamento
repetitivo dia 25.04.2018 - Tema 106). (Redacéao dada pela Il Jornada de Direito da Saude —
18.03.2019); ENUNCIADO N°15 As prescricdes médicas devem consignar o tratamento
necessario ou o medicamento indicado, contendo a sua Denominacdo Comum Brasileira —
DCB ou, na sua falta, a Denominacdo Comum Internacional — DCI, o seu principio ativo,
seguido, quando pertinente, do nome de referéncia da substancia, posologia, modo de
administracdo e periodo de tempo do tratamento e, em caso de prescricao diversa daquela
expressamente informada por seu fabricante a justificativa técnica. ENUNCIADO N° 67 As
informacgdes constantes do receituario médico, para propositura de agéo judicial, devem ser
claras e adequadas ao entendimento do paciente, em letra legivel, discriminando a
enfermidade pelo nome e ndo somente por seu cddigo na Classificacdo Internacional de
Doencas — CID, assim como a terapéutica e a denominacdo genérica do medicamento
prescrito.

A Lei dos Genéricos (Lei n® 9.787), promulgada em fevereiro de 1999, define:

“Medicamento Similar: aquele que contém o mesmo ou 0s mesmos principios ativos, apresenta
a mesma concentracdo, forma farmacéutica, via de administracdo, posologia e indicagcao
terapéutica, preventiva ou diagnéstica, do medicamento de referéncia registrado no 6rgao
federal responsavel pela vigilancia sanitaria, podendo diferir somente em caracteristicas
relativas ao tamanho e forma do produto, prazo de validade, embalagem, rotulagem,
excipientes e veiculos, devendo sempre ser identificado por nome comercial ou marca;

(...)

Medicamento Genérico: medicamento similar a um produto de referéncia ou inovador, que se
pretende ser com este intercambiavel, geralmente produzido ap0s a expiragdo ou renuncia da
protecdo patentaria ou de outros direitos de exclusividade, comprovada a sua eficécia,
seguranca e qualidade, e designado pela DCB ou, na sua auséncia, pela DCI; (BRASIL, 1999)”
A época de sua promulgacdo ja existiam, no mercado brasileiro, medicamentos chamados
“similares”, que eram cépias produzidas a partir do mesmo principio ativo do seu medicamento
de referéncia ap6s vencimento da patente (que até entao garantia exclusividade de producao e
comércio do produto ao laboratério que descobriu aquela molécula). E importante notar que
estes medicamentos, apesar de serem coOpias daqueles de referéncia, ndo precisavam
comprovar ter os mesmos efeitos de eficacia e seguranca apresentados pelo medicamento de
referéncia para que lhes fosse concedido o registro sanitario. A novidade imposta pela Lei dos
Genéricos foi exatamente a da necessidade de que a industria farmacéutica passasse a
realizar testes que comprovassem que, além de terem o mesmo principio ativo, os
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medicamentos genéricos tinham as mesmas caracteristicas de eficacia e seguranca do seu
medicamento de referéncia, tornando-se uma alternativa segura para substituir o medicamento
de referéncia, a custos menores, uma vez que a industria de genéricos ndo era onerada com
0s custos de pesquisa e desenvolvimento destes principios ativos. Esta comprovacao se da a
partir da realizacdo de testes de equivaléncia farmacéutica e de biodisponibilidade relativa,
provas cientificas de que os medicamentos genéricos produzem o mesmo efeito, na mesma
concentracdo e no mesmo tempo, em relacédo ao medicamento de referéncia.

Apesar do respaldo cientifico e regulatério, ha estudos mostrando que usuarios de
medicamentos de referéncia, quando comparados aqueles que fazem uso de medicamentos
genéricos, apresentam maior efeito placebo, resultando na impressao de maior efetividade do
farmaco (18,19). Em contrapartida, medicamentos genéricos sdo percebidos de forma negativa
pelo publico em geral e, consequentemente, estdo associados a relatos mais frequentes de
eventos adversos (20). Contudo, o resultado de uma grande revisdao de 2.070 estudos de
bioequivaléncia reforcou a afirmacdo de que os genéricos sdo equivalentes aos seus
medicamentos de referéncia (20).

ltem Descricéao Quantidade Valor unitario Valor Anual

QUETIAPINA DE300 MG COM REV13 R$ 290,88 R$ 3.781,44
LIBERACAO LIB PROL CT BL
PROLONGADA AL PLAS PVC/EV

OH/ACLAR

TRANS X 30

* Valor unitario considerado a partir de consulta de preco da tabela CMED. Pre¢co 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 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 aquisi¢cao por 6rgaos da Administracao Publica Direta Federal, Estadual e
Municipal, conforme Convénio ICMS n° 87/02, sendo aplicado o beneficio quando cabivel.

Em consulta a tabela CMED, no site da ANVISA, realizada em setembro de 2025 e com os
dados de prescricdo juntados ao processo, foi elaborada a tabela acima estimando o custo de
um ano de tratamento.

Nao foram encontrados estudos de custo-efetividade comparando nem as diferentes
formulacdes de quetiapina nem o medicamento de referéncia com o genérico.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: Nao se esperam beneficios.

Recomendac6es da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Recomendada

Conclusao

Tecnologia: HEMIFUMARATO DE QUETIAPINA
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: Com base na literatura cientifica atualmente disponivel, ndo se pode afirmar
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superioridade da quetiapina de liberacao prolongada em detrimento da quetiapina de liberagéao
imediata, disponibilizada pelo Sistema Unico de Satde por meio do Componente Especializado
da Assisténcia Farmacéutica (CEAF). Nessa linha, a melhor evidéncia disponivel sugere que
nao existe diferenca de eficacia entre as diferentes apresentagdes disponiveis da quetiapina,
podendo ser utilizada a alternativa disponibilizada pela rede publica.

A responsabilidade executiva pela aquisicao e dispensagcédo dos medicamentos disponibilizados
pelo CEAF é dos Estados. A quetiapina € ofertada para o tratamento da condicdo em tela,
especificamente aos CID-10 F31.1, F31.2, F31.3, F31.4, F31.5, F31.6 e F31.7. As condicbes
que devem ser satisfeitas para que a parte tenha acesso a este medicamento estao dispostas,
em detalhe, no Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) da condi¢do, que devera ser
avaliado pelo médico assistente. Se cumpridas as condicdes, a parte autora devera procurar a
Secretaria Municipal de Saude que indicara o servico onde deverdo ser entregues 0s
documentos solicitados pelo referido PCDT (9), dando entrada a solicitagdo administrativa do
tratamento. Dessa forma, recomendamos que a parte autora faga uma nova solicitagdo via
administrativa, atentando-se ao preenchimento correto das informacgbes solicitadas, com
solicitacdo do medicamento pleiteado em formulagéo disponivel pelo SUS.

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao

Referéncias bibliograficas: 1. Yatham LN, Kennedy SH, Parikh SV, Schaffer A, Bond DJ, Frey
BN, et al. Canadian Network for Mood and Anxiety Treatments (CANMAT) and International
Society for Bipolar Disorders (ISBD) 2018 guidelines for the management of patients with

bipolar disorder. Bipolar Disord. 2018;20(2):97—170.

2. Merikangas KR, Jin R, He JP, Kessler RC, Lee S, Sampson NA, et al. Prevalence and

correlates of bipolar spectrum disorder in the world mental health survey initiative. Arch Gen
Psychiatry. 2011:68(3):241-51.

3. Trisha Suppes. Bipolar disorder in adults: Clinical features. UpToDate Waltham, MA:
UpToDate. 2020;

4. Baldessarini R, Tondo L, Visioli C. First-episode types in bipolar disorder: predictive
associations with later illness. Acta Psychiatr Scand. 2014;129(5):383—92.

5. Judd LL, Akiskal HS, Schettler PJ, Endicott J, Maser J, Solomon DA, et al. The long-term
natural history of the weekly symptomatic status of bipolar | disorder. Arch Gen Psychiatry.

2002;59(6):530—7.
6. Judd LL, Schettler PJ, Solomon DA, Maser JD, Coryell W, Endicott J, et al. Psychosocial
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7. Gutiérrez-Rojas L, Gurpegui M, Ayuso-Mateos JL, Gutiérrez-Ariza JA, Ruiz-Veguilla M,
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Disord. 2016;18(5):440-50.

9. Ministério da Saude. Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Transtorno Afetivo
Bipolar do tipo I. [Internet]. 2016. Disponivel em: https://www.gov.br/saude/pt-br/assuntos/proto

colos-clinicos-e-diretrizes-terapeuticas-
pcdt/arquivos/2016/pcdt_transtornoafetivobipolar_tipoi.pdf
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NatJus Responsavel: RS - Rio Grande do Sul
Instituicao Responsavel: TelessaudeRS
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacdes: A parte autora apresenta documentos médicos (Evento 178, LAUDO?2,
Péagina 1) informando possuir diagnéstico de Transtorno Afetivo Bipolar. Atualmente, encontra-
se em uso de litio 600 mg ao dia, quetiapina 300 mg a noite e 25mg pela manha, topiramato
200mg ao dia e clonazepam 0,25mg ao dia. Exibe historico de episédios de descompensacao
afetiva, tanto de polo depressivo quanto do polo maniaco/hipomaniaco. Relata boa resposta
clinica e estabilidade do quadro apds introducdo da quetiapina. Em manifestacdo médica
(Evento 191, ANEXO2, Pagina 1) foi informado que do ponto de vista terapéutico, a
substituicdo da quetiapina 300 mg de liberacdo prolongada para formulacdo de liberagcéao
imediata é farmacologicamente viavel, desde que mantida a dose total diaria equivalente. A
despeito de o principio ativo quetiapina, medicamento genérico de liberacdo imediata, estar
disponivel na Farmacia de Medicamentos do Estado com previsdo de dispensacédo para
tratamento de Transtorno Afetivo Bipolar, houve negativa da Farméacia do Estado do Rio
Grande do Sul por n&o dispor do principio ativo quetiapina comprimido de liberagcéao
prolongada.

Pleiteia em processo a manuteng¢ado do tratamento com quetiapina de liberagcéo prolongada.
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O Transtorno Afetivo Bipolar (TAB), ou Transtorno de Humor Bipolar (THB), é uma doenca
psiquiatrica caracterizada por episédios de mania ou de hipomania e de depresséo (1). O
episédio de mania classico envolve humor elevado e euférico, marcado por desinibicdo 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 episddios de depressdo sao qualificados por tristeza e anedonia (falta de
prazer). Segundo o Manual Diagndstico e Estatistico de Transtornos Mentais, o diagnéstico de
depressao 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 duragcdo minima de duas
semanas. Podem ocorrer pensamentos de ruina que, quando impassiveis, sdo denominados
de delirios. No episédio depressivo grave com sintomas psicoticos, ha depressao associada a
delirios e, por vezes, a alucinacoes.

Globalmente, o TAB possui prevaléncia estimada de 2,4% ao longo da vida - ou seja, trata-se
de uma doenca relativamente comum (2). 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 (3). A maioria dos pacientes apresenta-se, inicialmente, em episodio
depressivo (4). Normalmente, episddios de mania, hipomania e depressdo consomem cerca de
metade da vida do paciente diagnosticado com TAB (5) de forma que, em um terco do tempo,
séo incapazes de manter atividades laborais (6). Mesmo quando assintomaticos, ha reducéo na
qualidade de vida quando comparados a populacdo em geral (7). 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 milhdes de anos perdidos a incapacidade, o que representa a 162 principal
causa de anos perdidos a incapacidade no mundo (8). Estimou-se que, globalmente, o custo
anual por pessoa com diagnoéstico de THB varia de US$ 1.904 a US$ 33.090.

Conforme o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Ministério da Saude, o tratamento de
TAB varia conforme o curso da doenca (9). 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 0
estabilizador de humor lamotrigina. Indica-se também que o uso de antidepressivos (como a
fluoxetina), quando em associacdo a estabilizadores de humor (como o &cido valproico) ou
antipsicoticos (como a olanzapina), pode ser efetivo no tratamento da depresséao 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 antipsicéticos 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, carbamazepina ou clozapina) para tratamento de manutencao. Diretrizes nacionais
e internacionais reforcam o tratamento indicado em diretriz nacional (1,10,11).
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