
Tratamento para 
TRANSTORNO DEPRESSIVO 

MAIOR (TDM) com
TRAZODONA CONTRAMID®

• Psiquiatra. 

• Diretor do Instituto Brasileiro de Farmacologia Prática (BIPP).

• Preceptor do Programa de Residência Médica de Psiquiatria do 
Instituto de Assistência Médica ao Servidor Público Estadual (IAMSPE).

Dr. Michel Haddad | CRM-SP 145.096 | RQE 51.131



FARMACODINÂMICA E MECANISMO DE AÇÃO DA TRAZODONA

FARMACOCINÉTICA DA TRAZODONA2

Adaptada de: Settimo L et al. J Psychopharmacol; 2018.1

Adaptado de: Fagiolini A et al. Ann Gen Psychiatry; 2023.3

Adaptado de: Fagiolini A et al. Ann Gen Psychiatry; 2023.3

Adaptada de: Settimo L et al. J Psychopharmacol; 2018.1

Observam-se níveis plasmáticos do fármaco em relação à concentração mínima de antide-
pressivo de 0,65 Mg/L durante um período de 24 horas. Trazodona Contramid® mantém-
-se estável e acima da concentração antidepressiva mínima na maior parte do dia3.

A trazodona apresenta efeitos terapêuticos 
distintos, conforme a dose empregada, devido 
à maneira como diferentes propriedades far-
macodinâmicas ocorrem em relação à dose, 
sendo, portanto, considerada uma droga 
multimodal (Tabela 1)1. 

A trazodona é um fármaco da classe dos antagonistas/inibidores de recaptação da serotonina (em inglês, serotonin antagonist-reuptake 
inhibitors - SARI), por combinar efeito inibidor seletivo da recaptação da serotonina com mecanismos de antagonismo dos subtipos de re-
ceptores de serotonina, especialmente 5HT2A e 5HT2C (Tabela 2)1. Esse perfil farmacológico único reduz o risco de efeitos adversos (como 
disfunção sexual e ganho de peso) e propicia melhoras da ansiedade e da insônia. 

A trazodona apresenta eficácia demonstrada para o gerencia-
mento do TDM. Sob formulação com a tecnologia Contramid®, 
a trazodona mostra-se particularmente eficaz nas apresenta-

ções do transtorno depressivo maior (TDM) caracterizadas 
por insônia e ansiedade comórbidas. Trazodona Contramid® 

permite concentrações plasmáticas do fármaco estáveis 
durante um período de 24h, o que evita picos de con-

centração, com administração única ao dia. Essas 
características garantem diminuição dos efeitos 

adversos e uma maior adesão do paciente à 
farmacoterapia3-5.

Receptor Ki(nM) Receptor Ki(nM)

SERT 367.3 α1A 153

NET > 100000 α2A 728

DAT > 7000 α2C 155

5HT1A 118 β1 >10000

5HT1b >10000 β2 >10000

5HT1D 106 D1 3730

5HT2A 35.8 D2 4142

5HT2B 78.4 D4 703

5HT2C 223.9 H1 220

5HT3 >10000 H2 3290
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Alvo 50 mg/dia 100 mg/dia 150 mg/dia

SERT 75% 86% 90%

5-HT1A 91% 95% 97%

5-HT1D 91% 95% 97%

5-HT2A 97% 98% 99%

5-HT2B 94% 97% 98%

5-HT2C 83% 91% 94%

5-HT7 39% 56% 66%

α1A 88% 94% 96%

α2A 61% 75% 82%

α2C 88% 94% 96%

H1 84% 91% 94%

Bem absorvida por 
administração oral 
(biodisponibilidade

de 63-91%)

Metabolismo
hepático via CYP3A4     

Eliminação 
majoritariamente renal 

Distribuição

T1/2 de eliminação: 9,1 a 10,79 horas.2

Cmax: 1.179 ng/mL 
Tmax: 7 horas
ASC: 30.983 h.ng/mL 
Ligação proteica: 89% 
a 95%
Vd: 0,9 - 1,5 L/kg
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Tabela 1.  Ocupação estimada de alvos biológicos 
pela trazodona de acordo com a dose.

Tabela 2.  Afinidades de ligação da trazodona 
para diferentes transportadores e receptores.

Gráfico 1.  Propriedades farmacocinéticas da trazodona Contramid® (liberação prolon-
gada) na dose de 300 mg, administrada uma vez ao dia. 
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Observam-se níveis plasmáticos do fármaco em relação à concentração mínima de antide-
pressivo de 0,65 Mg/L durante um período de 24 horas. Trazodona Contramid® mantém-
-se estável e acima da concentração antidepressiva mínima na maior parte do dia3.

Dose inicial de 150 mg/dia, com incrementos de 75 mg 
a cada 3-4 dias, de acordo com a tolerabilidade, até uma 
dose diária máxima de 375 mg.

O tratamento com trazodona Contramid® reduz, 
de forma estatisticamente significativa, a pontu-
ação média na escala HAMD-17 (-11,4 vs. -9,3, p 
= 0,012). O efeito clínico do tratamento foi ob-
servado logo após a primeira semana do estudo 
e se manteve durante todas as demais avaliações. 
Outros desfechos secundários foram favorecidos 
pelo tratamento com trazodona, incluindo melho-
ra na qualidade do sono.

Estudo clínico, multicêntrico, randomizado, controlado 
por placebo e duplo-cego. 412 participantes

A eficácia de trazodona Contramid® foi avaliada em outros ensaios, comparando-a àquelas de 
outros fármacos antidepressivos, incluindo estudos com formulações de liberação prolongada e 
pacientes resistentes a outras abordagens terapêuticas5,7-11.
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A trazodona apresenta eficácia demonstrada para o gerencia-
mento do TDM. Sob formulação com a tecnologia Contramid®, 
a trazodona mostra-se particularmente eficaz nas apresenta-

ções do transtorno depressivo maior (TDM) caracterizadas 
por insônia e ansiedade comórbidas. Trazodona Contramid® 

permite concentrações plasmáticas do fármaco estáveis 
durante um período de 24h, o que evita picos de con-

centração, com administração única ao dia. Essas 
características garantem diminuição dos efeitos 

adversos e uma maior adesão do paciente à 
farmacoterapia3-5.

TITULAÇÃO

2 semanas 8 semanas

TRATAMENTO
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de antidepressivo

300 mg XR qhs

Gráfico 1.  Propriedades farmacocinéticas da trazodona Contramid® (liberação prolon-
gada) na dose de 300 mg, administrada uma vez ao dia. 

Gráfico 2.  Escore médio da HAMD-17
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Diversas linhas de evidência indicam que a trazodona Contramid® é eficaz no manejo clínico de pacientes diagnosticados com transtorno depressivo maior (TDM) 
comórbido ou não a transtornos de ansiedade1. Este guia traz dados recentes da literatura, visando a atualizar o prescritor acerca dessa ferramenta terapêutica e 
facilitando a identificação dos indivíduos que possam se beneficiar melhor da terapia com trazodona Contramid®.
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Algoritmo para o tratamento do 
TRANSTORNO DE DEPRESSÃO MAIOR (TDM) 
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Além de efeitos terapêuticos mais rápidos, a literatura demonstra 
que a trazodona apresenta baixo índice de efeitos adversos (EAs)1,3.

Adaptado de: Albert U et al. CNS Spectr; 2021.5
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INVESTIGAR A PRESENÇA DE TDM
Inseris® XR possui tecnologia Contramid® e é particularmente 
eficaz nas formas de TDM comórbido à ansiedade. Inseris® XR 
permite concentrações plasmáticas de trazodona estáveis durante 
um período de 24h, o que evita picos de concentração e permite 
administração única diária3.
O tratamento com trazodona Contramid® apresenta início 
de efeito clínico rápido, beneficiando o manejo do paciente 
com TDM.
Em estudo clínico de 8 semanas, a eficácia da trazodona Contramid® 
foi semelhante à da venlafaxina XR, entretanto, a trazodona 
Contramid® apresenta início de ação precoce, em comparação com 
a venlafaxina XR; em vários estudos, esse efeito foi observado logo 
após a primeira semana de tratamento1,4.

TITULAÇÃO3,5 
O tratamento com trazodona Contramid® deve ser iniciado com a 
dose de 75 mg a 150 mg, à noite.
Posteriormente, a dose pode ser incrementada em 75 mg, a cada 3 
dias, mediante eficácia e tolerabilidade do paciente. A dose-alvo 
diária é de 300 mg, embora possa ser administrada até a dose 
máxima de 375 mg, uma vez ao dia5.
Em pacientes idosos, a dose inicial deve ser de 75 mg/dia, que pode 
então ser incrementada semanalmente, de acordo com a eficácia e 
a tolerabilidade5.

DIAGNÓSTICO CLÍNICO DO TDM2

Estabelecido após avaliação clínica do indivíduo, considerando 
contexto, histórico familiar e presença de pelo menos cinco dos 
sintomas abaixo, por no mínimo 2 semanas:

Outros sintomas:
• Sentimento de culpa ou inutilidade
• Falta de energia
• Diminuição da concentração ou indecisão
• Alterações de apetite/peso corporal    

Quando comparada aos ISRSs, a trazodona apresenta a menor 
taxa de EAs relacionados à disfunção sexual e ganho de peso, que 
configuram os problemas mais frequentemente associados ao 
tratamento com antidepressivos6.
O tratamento com trazodona apresenta taxas 
de EAs em menos de 5% dos pacientes, sendo 
os mais comuns sonolência e cefaleia, porém 
de baixas intensidade e frequência1-4,7,8.

Um sintoma deve obrigatoriamente ser:
• Humor depressivo
• Anedonia ou diminuição do interesse em atividades prazerosas

• Retardo ou agitação 
  psicomotora
• Distúrbios do sono 
• Pensamentos suicidas
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