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Introdução

Leia atentamente a bula do medicamento antes de prescrever Spravato

(spray nasal de cloridrato de escetamina).1

Este guia informa os profissionais de saúde a respeito de quatro riscos identificados que

podem ocorrer após o tratamento com Spravato® : estados dissociativos transitórios e

distúrbios de percepção (dissociação), alterações na consciência (sedação), pressão

arterial elevada e abuso de substâncias. Este guia descreve os riscos e explica como

minimizá-lose controlá-los.1

Estados dissociativos

transitórios e distúrbios

de percepção1

Pressãoarterial

elevada1

Alteraçõesna 

consciência1

Abuso de substâncias1

Aconselhe os pacientes,seus cuidadores e familiarespróximos a lerem o guia do 

pacienteem anexo para auxiliarno entendimento dos riscosque podem ocorrercom o 

tratamento com Spravato®.1
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O que éSpravato®?

*SNRI=inibidor da recaptação da serotonina e da norepinefrina;

* SSRI=inibidor seletivo da recaptação da serotonina

Spravato® para pacientes com depressão resistente ao tratamento (TRD)

Indicação: Spravato®, em combinação com um *SSRI* ou*SNRI, é indicado para adultos

com transtorno depressivo maior resistente ao tratamento que não responderam a pelo

menos dois tratamentos diferentes com antidepressivos no atual episódio depressivo

moderado a grave.1

Os efeitos pareceram ser mantidos durante a fase de otimização/manutenção por até

79 meses, com aproximadamente metade dos pacientes em remissão durante a maioria

das avaliaçõesMADRS nesta fase.1

Spravato® para tratamentodo TranstornoDepressivo Maiorcom ideação 

suícida (MDSI)

Spravato® é indicado, em conjunto com terapiaantidepressivaoral,para a rápida 

redução dos sintomas depressivosem pacientesadultos com Transtorno Depressivo 

Maiorcom comportamento ou ideaçãosuícidaaguda. 1

Esquema de administração de Spravato®:Depressão resistenteao tratamento1

Administrado concomitantemente com um *SSRI/SNRI

Fasede indução Fasede manutenção

Nã foi demostradaefetividade de Spravato® na prevenção do suicídio ou na redução
da ideação ou comportamento suícida.1

Duasvezes por semana

1 2 3 4

Umavez por semana

Em semanas

alternadassemanalmente

(enquantoprescrito)

7

Semanas 

Dose inicial:1

Adultos

(<65anos de idade)

Dose inicialde 56 mg,

aumentando para84 mg,com base

Na eficácia e tolerabilidade1

Adaptado vide bula de Spravao

54

Esquemade administraçãode Spravato®: uma emergência

psiquiátrica devido a um transtornodepressivo maior1

Administrado concomitantemente com tratamento antidepressivo oral

Tratamento agudode curta duração

1 2 3 4

Dose inicial de 84mg em adutlos com <65 anos de idade, reduzindo para 56 mg com base na tolerabilidade

Spravato®não foi estudado em pacientes idosos(65 anos de idade ou mais) com um

episódio1

moderadoa severode transtorno depressivo maior em uma emergência psiquiátrica1

O tratamento com 

Antidepressivo oral deve 

continuar de acordo com 

parecer clínico Duasvezes por semana



Como Spravato® funciona?

Escetamina é o enantiômero S da formaracêmica da cetamina. É um antagonista não seletivo, 

não competitivo do receptor N-metil-D-aspartato (NMDA),umreceptor ionotrópico de glutamato 

(Figura 1).1,2 A escetamina tem uma afinidade aproximadamente quatro vezes maior para o 

receptor NMDA do que a arcetamina (R-cetamina, o enantiômero R de cetamina).3

Atravésdo antagonismo dos receptores NMDA,a escetamina produz um aumento transitório 

na liberação de glutamato, levando a aumentos no estímulo do receptor do ácido -amino-

3-hidroxi-5-metil-4-isoxazolepropiônico (AMPAR) e aumentos subsequentes na sinalização 

neurotrófica, o que pode contribuir para o restabelecimento da função sináptica nas regiões do 

cérebro envolvidasna regulação do humor e comportamento emocional. O restabelecimento 

da neurotransmissão dopaminérgica nas regiões do cérebro envolvidasna recompensa e na 

motivação,e a diminuição do estímulo de regiões do cérebro envolvidasna anedonia, podem 

contribuir para a rápida resposta.1

Devidoa formacomoSpravato®funciona, ele está associadoa determinados efeitoscolaterais, 

incluindo quatro riscos identificados discutidos aqui: estados dissociativos transitórios e 

transtornos de percepção (dissociação), alterações na consciência (sedação),pressão arterial 

elevadae abuso de substâncias.1

Figura 1

Como Spravato® é administrado?

Spravato® destina-se a ser administrado pelo próprio paciente sob supervisão direta de um

profissional da saúde.1 Os pacientes devem permanecer sentados durante a administração

de Spravato® com a cabeça inclinada para trás num ângulo de 45 graus.1 Consulte o guia de

dosagem e administração ou a Bula de Spravato para detalhescompletos.

A decisão de prescrever Spravato® deve ser determinada por um psiquiatra. O monitoramento

pós-dose deve ser realizado por um profissional de saúde com experiência no monitoramento

da pressão arterial.1

Adaptado de Duman RS. F1000Research2018; 7:F1000Faculty Rev-659.
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Os pacientes podem, apresentar náusea e vômito após a

administraçãode Spravato®.Assim, os pacientes devem

ser aconselhados a não comer2 horas antes e não beber

líquidos30 minutos antes da administração.

Os pacientes também devem ser aconselhados a não

usar corticosteroidesou descongestionantes 

administrados pelavianasal por 1 hora antes da 

administraçãode Spravato®.1

horas
2

hora
1

hora
0,5

6 7

reduzidade GABA

Receptor do AMPA

Au m e n t odo
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e d a s i n a p t o g
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AMPA= ácido -amino-3-hidroxi-5-metil-4-isoxazolepropiônico; BDNF=fator 

neurotrófico derivado do cérebro; GABA=ácido -aminobutírico; NMDA-R=receptor 

N-metil-D-aspartato Adaptado de  Bula de Spravato



Requisitos da instalação de saúde para a administração

deSpravato®

 Equipamentode monitoramentoda pressãoarterialna instalaçãode dosagem.

 Ao tratar pacientes com condições cardiovascularesou respiratóriasclinicamente 

significativasou instáveis,equipamentos de ressuscitaçãoapropriados e profissionais de 

saúde com treinamento em ressuscitaçãocardiopulmonar devem estar disponíveis.1

Condições que exigem consideração específica

 Somente inicie o tratamento com Spravato® em pacientes com condiçõescardiovasculares 

ou respiratórias clinicamente significativas ou instáveisse o benefício superar o risco. 

Exemplosde condiçõesque devem ser consideradasincluem, entre outras:¹

- Hipertensão instável ou insatisfatoriamente controlada.

- Histórico (dentro de 6 semanas) de evento cardiovascular, incluindo infarto do 

miocárdio (IM). Os pacientes com histórico de um IM devem estar clinicamente 

estáveis e livres de sintomas cardíacos antes da administração da dosagem.

- Histórico (dentro de 6 meses) de acidente vascular cerebral isquêmico ou ataque 

isquêmico transitório.

- Doença cardíaca valvular hemodinamicamente significativa, como regurgitação mitral, 

estenose aórtica ou regurgitação aórtica.

- Insuficiência cardíaca de Classes III-IV da New York Heart Association (Associação 

do Coração de Nova York) (NYHA) de qualquer etiologia

- Pacientes com histórico de eventos relacionados ao suicídio ou aqueles que exigem 

um grau significativo de ideação suicida antes de começar o tratamento são 

conhecidos por estarem em risco elevado de pensamentos suicidas ou tentativas de 
suicídio, e devem receber um monitoramento atento durante o tratamento.1

Pré-administração

 Discuta os possíveis efeitos colaterais com o paciente,mas assegure a eles que

esses sintomas devem diminuir com relativarapidez.

 Meça a pressãoarterial do pacientee certifique-se de que elaestá num intervaloseguro 

para a administraçãode Spravato®:1

- <140/90mmHg para pacientescom <65 anos de idade

- <150/90mmHg para pacientescom ≥65 anos de idade

Se a pressãoarterialdo pacienteestiver elevada,coloque-o em repouso e repitaa medição.1

 Confirme se o paciente evitou:1

- Comerpor 2 horas

- Usarcorticosteroidesou descongestionantes administradosvia nasal por 1 hora

- Tomarlíquidospor 30 minutos.

 Considereo benefícioe risco de cada pacienteantes de decidirse iniciao tratamento com 

Spravato®.

Pós-administração

Os pacientes devem ser monitoradosapósa administração de Spravato® em cada sessão do 

tratamento por um profissionalde saúde com experiência no monitoramento da pressãoarterial.

 Meçaa pressão arterial do paciente aproximadamente 40 minutos após a administração 

da dose completade Spravato® (depoisde administrar o últimospray nasal) e, 

subsequentemente, conforme justificadodo ponto de vistaclínico.1

- Se sua pressão arterialestiverelevada,continue a medi-la regularmente até que elavolte 

para níveisaceitáveis.

 Monitore atentamente o paciente quanto a sinais de dissociação, sedação e depressão

respiratória, e quaisquer outros eventos adversos.1 A maioria dos eventos adversos em

pesquisasclínicasfoi transitóriae resolvidaem 1,5 hora após a dose.4

 As reações adversas mais comumente observadas em pacientes tratados com Spravato® foram

tontura (31%), dissociação (27%), náusea (27%), cefaleia (23%), sonolência (18%), disgeusia

(18%), vertigem (16%), hipoestesia(11%), vômito(11%) e pressão arterialelevada(10%).1

Final do período de monitoramento



 Em uma pesquisa clínica TRD de Fase 3, 93,2% dos participantes estavam prontos para ir

embora 1,5 hora após receber Spravato®, enquanto todos os participantes estavam prontos

para ir embora em 3 horas após receber Spravato®.4

Devido à possibilidade de sedação, dissociação e pressão arterial elevada, os pacientes

devem ser monitorados por um profissional de saúde até que eles sejam considerados

clinicamente estáveis.1

 A decisão sobre quando o paciente está clinicamente estável deve ser tomada pelo médico

responsável pelo tratamento com ajuda do “Lista de Verificação para Profissionais de Saúde”

fornecido juntamente com este guia.

Conduzir um veículo motorizadoou operar máquinas exige alerta

mental completo e coordenação motora. Se os pacientes não

estiveremhospitalizados,instrua-os paraque não dirijam ou operem 

máquinas até o dia seguinte após a administraçãode Spravato®,

seguidadeum sono reparador.¹

8 9

Monitoramento de pacientes antes e depois da  

administração de Spravato® 1,4



⮊ Estados dissociativos transitórios e

transtorno de percepção 

O que são estados dissociativos transitórios e transtornosde percepção 

(dissociação)?

A dissociação descreve uma gama de experiências.* Ela pode incluir: distorções transitórias de

tempo e espaço, alteração na percepção do que as pessoas sentem, veem ou escutam (por

exemplo, sons que parecem mais altos, cores que parecem mais brilhantes), ou a sensação

subjetivade estar separadodo ambiente ao redor ou do própriocorpo.

Alguns descreveram a experiência como observar as coisas fora de si mesmo. A dissociação é um

estado não psicótico. Algumas pessoas a descrevem como uma experiência positiva ou negativa,

mas em pesquisas clínicas, ela foi transitória e geralmente de intensidade reduzida após a repetição

da dosagemde Spravato®.1

*Incluindoamnésia, despersonalização, desrealização e transtornode identidade.8
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Qual é a evidência de dissociação com Spravato®?
Figura 2

A. Participantes reportados como

apresentando dissociação1

B. Dissociação foi normalmente

transitória4

Pico de dissociação

0 40 90

Minutos após a administração

Em todos os estudosde Fase 3 de Spravato®, 10 participantesreceberammedicamentopara 

dissociação.Nenhum medicamento foi usadoespecificamentepara o tratamento da dissociação, 

mas para agitaçãoou ansiedade.6,7

Nas pesquisas clínicas de Fase 3, a dissociação também foi avaliada usando a pontuação da Escala

de Estados Dissociativos Administrada pelo Médico (CADSS)8 para avaliar a severidade e o tempo de

qualquer experiênciadissociativa.

 Severidadeda dissociação,conforme avaliadapela pontuaçãode CADSS, tende a diminuir

com o tempo coma repetiçãodo tratamentocom Spravato® (Figura2C).9

 Em uma pesquisa clínicade TRDde dose fixa,uma proporção ligeiramentemaiorde

participantes da pesquisa no braçode 84 mg do que no braçode 56 mg apresentou mais

sintomas dissociativos.10

Adaptadop de PopovaV, et al. Am J Psychiatry2019;176:428–438.

C. Severidadeda dissociação diminuiu ao longo do tempo9,15

ESTUDO TRANSFORM-2

18

4

2

0

Normal

Uma análise post hoc*mostrouque se um participanteapresentou dissociação na Semana 1, ele

normalmenteapresentava a dissociação nas Semanas 2-4. Por outrolado,se um participante não
*Das
pesquis
as

Dia 1

Dose 1

Dia 4

Dose 2

Dia 8

Dose 3

Dia 11

Dose 4

Dia 15

Dose 5

Dia 18

Dose 6

Dia 22

Dose 7

Apresentou dissociação na Semana 1, ele normalmente não apresentava dissociação nas Semanas clínicas
TRANS

2-4.11 FORM-1
& -2 em

participa

Ntes

Outra análise post hoc revelou que as alteraçõesnas sensações corporais, alteraçõesperceptuais

em geral, e sensação geral de estar desconectado da própriaexperiência (despersonalização)foram

os itens de CADSS mais comuns em participantescom eventos adversos de dissociaçãorelatados

pelo médico.12

Adaptado por  Popova V, et al. Am J Psychiatry 2019; 176:428–438 (Supplementary info).
Johnson & Johnson. Esketamine FDA advisory
committee presentation 2018. Available from: https:// 
www.fda.gov/downloads/AdvisoryCommittees/ CommitteesMeetingMaterials/Drugs 
PsychopharmacologicDrugsAdvisoryCommittee/ UCM631430.pdf. Accessed July 2024.

Intervalodapontuaçãode CADSS: 0-92

16 Pontuação normal: 0-4

14

12

10

8

6

8,4

6,5
5,9 5,4 5,1 4,9

4,1 3,6







 Em pesquisas clínicas de Fase 3, 27% dos participantes apresentaram dissociação após

a administração de Spravato®, como determinado pelo relato de eventos adversos (Figura

2A).1

A maioriados eventos adversos ligados à dissociação foi relatadacomo de intensidadeleve ou

moderada,com<4% dos eventos relatadoscomo severos nos estudos de Fase 3.1

Em uma pesquisaclínica de TRD de longa duração,<1%dos participantes apresentaram

dissociaçãosevera o suficientepara descontinuaremSpravato®.5

Sintomas de dissociaçãonormalmentese resolveramem1,5 hora após a dose (Figura2B) e

a severidadetende a diminuircom o tempo com a repetiçãodos tratamentos.1
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Como avaliare tratar a dissociação1

Não há orientação específicapara o tratamento da dissociação;contudo, profissionais de saúde

envolvidos em pesquisas clínicas de Spravato® consideraram as etapasa seguir úteis:

É importanterevisaro histórico médico do pacientepara avaliarseu risco 

de dissociação prévio.8,13

A dissociação ocorre mais frequentemente em pessoascom histórico de:8,13

 Transtornodo estressepós-traumático(PTSD)

 Maus-tratos ou eventos traumáticos na infância

 Distúrbios alimentares

 Abuso de substâncias(incluindo álcool)

 Alexitimia

 Ansiedade e distúrbios do humor

 Comportamento suicida.

 Pré-administração

- Informar o paciente de que elepode apresentar dissociação,mas garantir que os

sintomas devem passar relativamenterápido,e que pode ser uma experiência positiva ou

negativa.

- Proporcionar um ambiente seguro, confortável e calmo para a administração de 

Spravato®.Evitar luzes brilhantesou muitos estímulos concomitantes pode ser útil.

- Podeser útil sugerir que o paciente foque em pensamentos agradáveisou escute

música durante a sessão.

 Pós-administração

- Identificara dissociação se o paciente relatar sintomas ou se comportar de maneira que

indiquedissociação.

- Ofereça suporte e assistência ao paciente, caso ele expresse preocupações enquanto

apresenta dissociação.

- Embora muitos casos de dissociação em pesquisas clínicas de Spravato® não exijam

intervenção farmacológica,6,7 a prescrição de benzodiazepinas, com base no parecer

clínico,pode ser útil para pacientes apresentando um alto grau de ansiedade.

- No caso de experiências dissociativas visuais, pode ser útil aconselhar o paciente a não

fechar seus olhos.

- Se o paciente apresentar dissociação, garanta a eles que seus sintomas devem passar

relativamenterápido.

- Observe o paciente até que eleestejaclinicamente estável com base no parecerclínico.

Conduzirum veículo motorizado ou operar máquinas exigealerta 

mental completo e coordenação motora. Se os pacientes não

estiverem hospitalizados,instrua-ospara que não dirijam ou

operem máquinas até o dia seguinte apósa administração de

Spravato®, seguidade um sono reparador.

16 17
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⮊ Alterações na consciência (sedação) 

Qual é a evidência de alterações na consciência com Spravato®?

A frase“alterações na consciência”incluiuma gama de sintomasrelatados,desdesedação,estado 

de consciênciaalterado,oscilaçãoda consciência,nível deprimido de consciênciae perda de 

consciência,até letargia,sonolência,sopor e estupor.14

*Como definido pelos termos do MedDRA de sedação, estadode consciência alterado,oscilação na consciência, nível de consciênciadeprimido, letargia, sonolência,

soporou estupor.14

†Todos no estudoSUSTAIN-2; nenhuma descontinuação devido a eventos de “alterações na consciência” foi observada no TRANSFORM-1,-2 ou -3, ou SUSTAIN-1.14

‡Como definido pelos termos do MedDRAde sedação, sonolência ou nível de consciênciadeprimido.14

 Nas pesquisasclínicasde TRD, 21,7% dos participantesapresentaram “alteraçõesna 

consciência”(um termo que incluiuma variedadede sintomas*) após a administraçãode 

Spravato®, como determinado pelorelato de eventosadversos ;94,8%desseseventos

foram relatados como leves ou moderados.14

 Cincoparticipantes da pesquisadescontinuaram as pesquisasclínicas de TRD de Fase

3† devidoa eventos de “alteraçõesna consciência”.‡14

 Nas pesquisas clínicasde TRD, a sedação normalmentecomeçoulogoapós a 

administração e atingiuo picoem 30-45 minutosapós a administraçãode Spravato®.15



Qual é a evidência de sedação com Spravato®?

A sedação é um espectro de sintomas que varia de sonolência leve até perda de 

consciência ou anestesia.16  Nas pesquisas clínicas, a sedação geralmente se 

resolve em até 1,5 hora após a dose. Todos os casos de sedação foram resolvidos 

espontaneamente e os parâmetros hemodinâmicos continuaram dentro do 

intervalonormal.1

A sedação  foi  avaliada em detalhes durante aspesquisas clínicas de Spravato®

usando a Escala ModificadadeAvaliação do Estado de Consciência e Sedação pelo 

Observador (MOAA/S). 15 

Escala MOAA/S15

5

4

- A incidênciade sedação moderadaoumaior,definidacomo uma pontuação ≤3 no 

MOAA/S, foi de 8-18,4% em participantes da pesquisa tratados com Spravato® em

comparação a 0,9-2,7% em participantes tratados com placebo (Figura 3).14,17-19

- Em pesquisas clínicas de TRD, a sedação foi em grandeparte leve (pontuaçãode 4

na MOAA/S) com apenas11 participantes da pesquisa tratados com Spravato®

apresentando sedação severa (pontuação de 0 ou 1 na MOAA/S).15

- Em pesquisas clínicas que corroboram a indicação de MDD-PE, houve apenas um evento

de sedação profunda (pontuação ≤1 na MOAA/S) em participantes da pesquisa tratados com

Spravato®.7

- Um importante mecanismo para alguns dos valores discrepantes de sedação pode

ser o uso concomitante de benzodiazepínicos.15

- Uma análise posthoc* em participantes da pesquisa com TRD revelou que, se um

participante apresentasse sonolência (um sintoma de sedação) na primeira semana,

ele normalmente apresentava sonolência nas semanas subsequentes.Por outro lado,

se um participante da pesquisa não apresentasse sonolênciana na Semana1, ele

normalmente não apresentava sonolência nas Semanas 2-4. 11

O que aumenta o risco de sedação?1

 Certos medicamentos depressores do SNC, como benzodiazepínicos ou opioides,

podem aumentar a sedação. Caso seu participante da pesquisa estejarecebendoesses 

medicamentos, monitore atentamente a sedaçãoapósa administração de Spravato®.1

 O álcooltambémpode aumentara sedação1 ;portanto,aconselheseuspacientesa evitarem o álcool

por um dia antes e um dia depois do tratamentocomSpravato.® 1
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Adaptado de WilliamsonD, et al. Poster presented at The International Society for CNS Clinical Trials and Methodology (ISCTM) 2019Annual

ScientificMeeting. Washington,D.C., USA. 20 February 2019

*A partir dos estudos TRANSFORM-1e 2;†As pesquisas clínicas de TRD e pesquisas clínicas que corroboram a indicação de MDD-PE incluíram diferentes populações de

participantes, assim, não é possível fazer comparações diretas entre os dados
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Como avaliar e tratar a sedação

 Pré-administração1

- Considere os medicamentos concomitantes do pacientee avalie o benefício e o risco de cada

pacienteantes de iniciaro tratamento com Spravato®1

- Assegureo monitoramentocuidadoso,casoalgum de seus atuais medicamentos possa 

aumentar o risco de sedação.1

- Informe o paciente de que ele poderá apresentar sedação,mas assegure-ode que esses

sintomas devemdiminuircom relativarapidez.1

- Proporcione um ambiente seguro e protegido paraa administraçãode Spravato®.1

Pós-administração

- O pacientedeveser monitorado por um profissionaldesaúde após a administração de

Spravato®.1

- Uma possível sedaçãodeve ser avaliada regularmente, avaliando a resposta do

paciente a estímulos. 1

- No caso de perda de consciência,monitore atentamenteo pacientequanto à depressão

respiratória e alteração nos parâmetros hemodinâmicos (consultea Figura4 para 

orientação).1Observe o paciente até que ele esteja pronto para ir emboracombaseno

parecerclínico.1

Figura4: O que fazeremuma emergência20

Adaptado de PerkinsGD, et al. Resuscitation2015; 95:81–99
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 ABRAasvias aéreas

 OBSERVE para ver seo tórax está subindoe 

descendo

 OUÇA os sonsrespiratórios

 VERIFIQUE a frequencia respiratória
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O paciente está respirando? 
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⮊ Pressão arterial elevada
Qual é a evidência de pressão arterial elevada com Spravato®?

 Similarà dissociação, os aumentos na pressão arterial atingiram o pico em aproximadamente

40 minutos após a administração e, em geral, retornaram ao nível basal em 1,5 hora após a 

dose empesquisas clínicas de TRD (Figura 5B).4 O mesmopadrão foiobservadoempesquisas 

clínicas que corroboram a indicação de MDD-PE.18,19

 Os eventosadversos emergentes do tratamento de pressão arterial elevada foram transitórios

e, na maioria das vezes, de intensidade leve a moderada.21

Figura 5.

A. Frequência de elevações acentuadamente

anormais na pressão arterialem participantes da

pesquisa com TRD recebendo Spravato®mais

antidepressivos orais1

<65 anos de idade ≥65anos de idade

20

B. Alteração na pressão

arterial com

Spravato®4,18,19

Alteração média máxima

5

0

Pressão arterial sistólica

Aumento ≥40 mmHg

Pressão arterial diastólica

Aumento ≥25 mmHg

Adaptado de Janssen Cilag International NV. Spravato®(esketamine) Summary 
of Product Characteristics. May 2024 e Popova V, et al. AmJ Psychiatry2019;

176:428–438.27
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 A administração de Spravato®pode aumentar transitoriamente a pressão arterial, durando

aproximadamente 1-2 horas.1

 Empesquisas clínicas de TRD,a frequência de elevações acentuadamente anormais

na pressão arterial (aumento ≥40 mmHgna pressão sistólica; aumento ≥25 mmHgna 

pressão diastólica) foimaiorem participantes adultos maisvelhos (≥65 anos de idade)do 

que participantes mais jovens (Figura 5A).1

 Em pesquisas clínicas de TRD, a incidência de pressão arterial sistólica elevada (≥180

mmHg) foi de 3% e a pressão arterial diastólica (≥110 mmHg) foi de 4% em participantes

recebendo Spravato® mais antidepressivo oral.1

 Menos de 1% dos participantes em um estudo de TRD de longa duração descontinuaram

Spravato® devido à pressão arterial elevada.5

 Em pesquisas clínicas que corroboram a indicação de MDD-PE, Spravato®

demonstrou um perfil de segurança consistente com pesquisas clínicas de TRD.18,19



Em participantes recebendo Spravato® maisantidepressivo oral em pesquisas clínicas de TRD, os

aumentos na pressão arterial ao longo do tempo foram:1

• Aproximadamente 7-9 mmHg na pressão arterial sistólica e 4-6 mmHg na diastólica de 40

minutos após a dose. 

• Aproximadamente 2-5 mmHg na pressão arterial sistólica e 1-3 mmHg na diastólica em 1,5

hora após a dose.

• O intervalode leituras de pressão arterialmáxima para pacientes comTRD comidade entre 

18-64anos tratados com Spravato® é ilustrado na Figura 6.21

Figura 6

200

Pressão arterial máxima média pós-dose*,21

Pressãoarterial sistólica Pressãoarterial diastólica
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É importante obter um histórico médico completo de qualquer paciente que

possa receber Spravato® para avaliar o benefício e o risco de cada paciente

para Spravato® e o nível de risco para pressão arterialelevada.1

 Pacientes com certas condições podem estarem risco maior de aumento da pressão arterial 

e precisam de atenção antes de iniciar o tratamento com Spravato®.1 Consulte a seção de 

“Advertências e Precauções” em bula para mais detalhes.1

 O uso concomitante com depressores do SNC (por exemplo, benzodiazepínicos, 

opióides, álcool) pode aumentar a sedação. Monitore de perto a sedação com o uso 

concomitante de Spravato® com depressores do SNC.1

 O uso concomitante com psicoestimulantes (por exemplo, anfetaminas, metilfenidato, 

modafinil, armodafinil) pode aumentar a pressão sanguínea. Monitore de perto a pressão 

arterial com o uso concomitante de Spravato® com psicoestimulantes.1

 O uso concomitante com inibidores da monoamina oxidase (IMAO) (por exemplo, 

tranilcipromina, selegilina,fenelzina) pode aumentar a pressão sanguínea. Monitore de 

perto a pressão arterial com o uso concomitante de Spravato® com IMAO.1

antidepressivo 

oral

N=345

antidepressivo 

oral

N=222

antidepressivo 

oral

N=345

antidepressivo 

oral

N=222

Adaptado de   DohertyT, et al. CNS Drugs2020;34:229–310.

Contraindicações1

 Spravato® écontraindicado em pacientes para os quais umaumento da pressão

arterial ou pressão intracraniana representa um grave risco, incluindo: 1

- Pacientescom doença vascularaneurismática (incluindo aorta intracraniana, 

torácicaou abdominal ou vasos arteriaisperiféricos)1

- Pacientescom históricode hemorragiaintracerebral1

- Pacientesque apresentaram um evento cardiovascularrecente (dentro de 6 semanas),

incluindoinfarto do miocárdio.1

- O Spravato é contraindicado em pacientes com hipersensibilidade conhecida à escetamina, 

cetamina ou a qualquer um dos excipientes.1
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*Resultados agrupados de estudos de TRDduplo-cegos de 4 semanas de participantes com idade entre 18–64 anos
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Como avaliar e monitorar a pressão arterial elevada? Figura 7. Monitoramento e controle de pressãoarterial elevada

 Pré-administração

- A pressão arterialdeveser medidaantes da administração de Spravato®.

- Se a pressãoarterialde um paciente estiver elevada (consulte a Figura 7 para valores de

orientação), reconfirme sua pressão arterial.

- Se a pressão arterial do paciente ainda estiver elevada,considere o estilo de vida e a 

intervenção farmacológica para reduzir a pressão arterial antes de iniciar o tratamento com 

Spravato®.1

- Considere as medicações concomitantes do paciente e avalieo benefício e o risco de cada 

paciente antes de decidir se adia o tratamento com Spravato®.1

 Pós-administração1

- A pressão arterialdeve ser medida aproximadamente 40 minutos após a administração.

- Em caso de elevação:1

» A pressão arterial deveserverificada novamente (pelo menos antes da alta) para garantir que

ela retorne ao nível estávele aceitável1

» Se necessário (por exemplo, se a pressão arterial continuar elevada por maisde 90 minutos), 

discuta o caso com um especialista para considerar a necessidade de um medicamento anti-

hipertensivo de ação curta com monitoramento contínuo até que a pressão arterial retorne 

a níveis estáveise aceitáveis.Outras informações a respeito do tratamento da hipertensão 

podem ser encontradas nas diretrizes da SociedadeEuropeia de Cardiologia (European 

Society of Cardiology – ESC) (www.escardio.org)

» Se a pressão arterial do paciente continuar elevada, busque assistência de profissionais com 

experiência no controle da pressão arterial. 1

Adultos

(18-64anos)

Outroseventos cardiovasculares foram observados com Spravato®?

 Outros eventos adversoscardiovasculares nãoforamconsiderados riscos identificados 

clinicamente importantes.21

 Em estudos de TRD de Fase 3, a proporção de participantes com eventos adversos 

relacionados à frequência cardíaca anormal após a administração de Spravato® foi baixa 

(3%).21

 Não foiobservado nenhum efeito clinicamente relevante nos parâmetros do ECG no 

programa de desenvolvimento clínico de TRD com Spravato®.21

Pacientes que apresentarem sintomas de uma crise hipertensiva

devem ser encaminhados imediatamente para tratamento de emergência.1

Se a pressão arterial permanecer muito alta, deve-se imediatamente 

buscar assistência de profissionais com experiência no controle da 

pressão arterial.1

A pressão arterial deve ser monitorada após a administração da dose até 

que a pressão arterial retorne a níveis aceitáveis.1

A pressãoarterialdevesermonitorada apósa administraçãode Spravato®.1

 Descanse e repita; adie a dosagem se

a pressão arterial continuar elevada

 Se a pressão arterial ainda estiver

acima do limite aceitável, consulte um

especialista

Como reconhecer um episódiohipertensivo


Monitore quanto a sinais de um episódio hipertensivo, o que pode

incluir:22

- Cefaleia

- Dorno peito

- Faltade ar

- Vertigem

- Náusea.

Encaminhe os pacientes com sintomas de crise hipertensiva para o atendimento de 

emergência imediato.1 31
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⮊ Abuso de substâncias
Qual é a evidência de abuso de substâncias comSpravato®?

Num estudode potencialde abuso conduzido em usuáriosde múltiplas substâncias recreativas

(n=41),dosesúnicasdo spraynasalde escetamina(84 mg e 112 mg) e o medicamento de 

controlepositivocetamina intravenosa(0,5 mg/kg infundido durante 40 minutos),resultou em

pontuações significativamente mais altas do que placebo em classificaçõessubjetivas de “gosto 

pelasubstância” e em outras medidasde efeitos subjetivosda substância.1

Com basenos resultadosde PWC-20*,não houve evidênciade pesquisas clínicas de TRD que 

sugerissem uma síndrome de abstinência distinta após o término do tratamento comSpravato®.24

Os dados de todas as pesquisas clínicas de TRD com Spravato® foram examinados quanto à

ocorrência de eventos adversos relacionados ao SNC e sugestivos de abuso de substância.

Os eventos adversos mais comuns pós-dose que poderiam estar associados ao abuso de

substânciasforam tontura,sonolênciae dissociação.24

Os sintomas forampredominantemente relatadoslogo após a dosagem com Spravato®,

foram transitórios e autolimitantes, e de intensidadeleve ou moderada. 24

Como minimizar o risco de abuso de substância

O potencial para abuso, mau usoe desviode Spravato®é minimizado devido ao fatode

a administraçãoocorrer sob a supervisão direta de um profissionalde saúde.1

 Spravato® é usadoapenas na clínica sobsupervisão direta do profissionalde saúde.Os

pacientes não podemusar Spravato® sozinhosem casa.

- Spravato® deve ser administrado em um estabelecimento de saúde sob observação de 

um profissional de saúde e o paciente deve ser monitorado até ser considerado 

clinicamente estável e pronto para deixar o estabelecimento

- O dispositivodespray nasalde usoúnico contém produto residual mínimo após o uso e

deve ser cuidadosamente descartadode acordo com os regulamentos locais.

- Spravato® é administradoem dosesbaixas e não frequentes(28-84mg duas vezes por

semana) na fase de dosagem mais frequente, gradualmente diminuída parauma vez a cada

2 semanas).1Por outro lado,o uso não prescritode cetamina pode variarde 10-250mg

entreusuários recreativos,25a 4000 mg entre abusadoresfrequentes.26

 Em uma pesquisaclínicade TRD de longoprazo, 38% dos participantesda pesquisa 

administrando Spravato® reduzirá uma dosagem de uma vez por semana parauma vez a

cada 2 semanas; combase nas pontuaçõesde depressão, algunsparticipantes (24%)

continuaram com a dosagem semanal, enquantooutros (38%) tiveram uma frequência de

dosagem variável.5

Não houverelatosde participantesque solicitaram um aumento na dose ou na frequênciada 

dosagem (um possível indicador inicialde comportamento de busca por substância)as

pesquisas clínicasde TRD com Spravato®.24

*Listade Verificação de Descontinuaçãopelo Médico de 20 Itens (avaliado somente em pesquisasclínicas de TRD devido à curtaduração de 4 semanas das

pesquisas clínicas corroborandoa indicação de MDD-PE).
35

A cetamina, uma mistura racêmica de arquetamina e escetamina,1 tem um potencial bem

conhecido para abuso recreativo.23Spravato® contém escetamina e pode estar sujeito a abuso e

desvio.1

No entanto, não há relatosde comportamento de busca pelasubstância(por ex., solicitações

para alterações da dosagem e/oudesvio de kits) durante pesquisasclínicas de TRD de Fase

3.24

Na prática clínica do mundo real,o riscode abusocomSpravato®é minimizadopela

administraçãosupervisionada.1



 Pessoas com um histórico de abuso ou dependência de medicamentos/drogas podem

apresentar maior risco para abuso e uso errôneo de Spravato®.1

36

Como avaliare monitorar sinais de abuso de substância1

 Monitore continuamente os pacientes que recebem Spravato® quanto ao 

desenvolvimento de comportamentos ou condições de abuso ou mau uso, incluindo 

comportamento de busca de substância. 1

 Sinais de abuso podem incluir: tentativa de desvio (tentativa de obter mais sprays

nasais), comportamento de busca de substância (solicitar doses mais frequentes

ou maiores de Spravato® sem necessidade médica)e outros sintomas de desejo ou

abstinência da substância. Caso os pacientes apresentem cistite intersticial, que pode

ser um sinal de que eles estão abusando da cetamina ilícita (nenhum caso de cistite

intersticial relacionada a Spravato® foiobservadoem nenhuma das pesquisas clínicas1).

 Se houver suspeita de abuso, monitore os sintomas e consulte os sistemas e

especialistas de suporte local para abuso. 1



SPRAVATO® (cloridrato de escetamina intranasal), cuja aprovação pela ANVISA ocorreu 
no dia 03 de Novembro de 2020 é de USO RESTRITO A ESTABELECIMENTOS DE SAÚDE, 
devendo ser administrado sob supervisão de um profissional de saúde em hospitais, 
clínicas, ambulatórios, serviços de atenção domiciliar e outros estabelecimentos de 
assistência à saúde. A dispensação e o uso dos medicamentos contendo as substâncias 
cetamina e escetamina só são permitidos em estabelecimentos de saúde, conforme
disposto na Portaria 344/982.1

Comorelatar eventos adversos

Email: InfocenterBR@its.jnj.com

Telefone: 0800 701 1851 (todos os dias úteis)

Horário: 08h:00 as 21h:00
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⮊ Orientações de prescrição local

Material destinado para médicos para distribuiçãoexclusiva aos pacientes com prescrição 

médica de Spravato®

Elaborado em Agosto de 2025 - EM-181607



Cronogramade minimizaçãodo risco

Preparo1 Pré-administração1 Pós-administração1 Fim do períodode monitoramento1

 Avalie cuidadosamente os pacientes 

elegíveis, considerando suas 

comorbidades, medicamentos 

concomitantes e risco individual para os 

quatro riscos identificados1

 Discuta os quatro riscos identificados com 

o paciente e explique os sintomas que 

eles podem apresentar1

 Aconselhe o paciente a evitar:1

- Comerpor 2 horas

- Usar corticosteroidesou 

descongestionantes administrados via 

nasal por 1 hora

- Beberlíquidos por 30 minutos

 Seo paciente não estiverhospitalizado, 

instrua-o a planejar a volta para casa 

usando o transporte público ou encontre 

alguém para levá-lode carro para casa 

após tomar Spravato®1

 Proporcione um ambiente seguro e calmo 

para a administração de Spravato®1

 Meçaa pressão arterial e certifique-se de 

que ela está dentro do intervalo 

aceitável1

 Assegure-se de que o paciente sabe

como realizar a autoadministração de

Spravato®1

 Antes da administração de Spravato®,

confirme que o paciente evitou: 1

- Comerpor 2 horas

- Usar corticosteroidesou 

descongestionantes administrados via 

nasal por 1 hora

- Beberlíquidos por 30 minutos

 Monitore regularmente o paciente quanto 

a eventos adversos1

 Meça a pressão arterial do paciente 

aproximadamente 40 minutos após a 

dose e, subsequentemente, conforme 

clinicamente justificado1

 Use a “Lista de Verificação para 

Profissionais de Saúde”em anexo para 

determinar quando o paciente está 

clinicamente estável1

 Confirmese a pressão arterial está em 

níveis aceitáveis1

 Se o paciente não estiver hospitalizado: 1

- Certifique que o paciente estáestável 

antes que ele vá para casa

- Verifiquecomoo paciente estáse

sentindo antes que ele saia

- Certifique-se que o paciente planejou 

seu retorno para casa por transporte 

público ou arrumou alguém para levá-lo 

para casa1

Conduzirum veículo motorizado ou operar máquinas exigealerta mental

completo e coordenaçãomotora. Se os pacientes não estiverem 

hospitalizados, instrua-os para que não dirijam ou operem máquinas atéo dia

seguinte após a administração de Spravato®,seguidade um sono reparador.1
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