Tribunal de Justica do Estado de Minas Gerais
Av. Augusto de Lima, 1549, 3° andar, sala P-358, Férum Lafayette
Belo Horizonte — MG CEP 30190-002

RESPOSTA TECNICA
IDENTIFICACAO DA REQUISICAO

SOLICITANTE: MM. Juiz de Direito Dr. Vinicius Gomes de Moraes
PROCESSO NP°.: 0145190097165

CAMARA/VARA: 12UJ-1°JD

COMARCA: Juiz de Fora

| - DADOS COMPLEMENTARES A REQUISICAO:

REQUERENTE: V.M.S.

IDADE: 63 anos

PEDIDO DA ACAO: Medicamentos: Entresto® e Eliquis®

DOENCA(S) INFORMADA(S): 1 10

FINALIDADE / INDICACAO: Como opcdo terapéutica substituta a opcao

terapéutica disponivel na rede publica - SUS

REGISTRO NO CONSELHO PROFISSIONAL: CRMMG 22972
NUMERO DA SOLICITACAO: 2019.0001315

Il — PERGUNTAS DO JUiZO:

1) Existe alguma evidéncia cientifica de que o farmaco solicitado apresente

resultado superior aos fornecidos pelo SUS? R.: Vide consideragfes abaixo.
2) Sendo afirmativa a resposta acima o quadro apresentado pelo autor
subsidia a indicagdo? R.: Prejudicado.

3) Agradecemos qualquer informagdo complementar a critério desse nobre
orgao.

Il — CONSIDERACOES/RESPOSTAS:

Conforme a documentacdo apresentada trata-se de paciente com

diagnostico de hipertenséo arterial sistémica, insuficiéncia cardiaca sistolica
com Fibrilagao atrial crénica, obesidade, hipotireoidismo, diabetes mellitus e
trombocitopenia idiopética. Foi requerido o fornecimento dos medicamentos
Entresto® e Eliquis®, sob a alegacéo de contraindicacado formal ao uso de

cumarinicos.
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A insuficiéncia cardiaca (IC) € uma doenca frequente, secundaria a
deteriorizacdo da funcdo da musculatura cardiaca determinando dilatacdo e
alteracdo na funcao contractil do ventriculo esquerdo (VE) ou de ambos os
ventriculos. Resulta em alteragdes hemodindmicas como reducédo do débito
cardiaco e elevacgao da presséao arterial pulmonar e venosa sistémica.

Geralmente ha predominio de disfuncdo sistdlica, com hipertrofia
miocardica reacional, que frequentemente evolui para a insuficiéncia cardiaca
(IC) esquerda com fracdo de ejecdo < 40%. Também pode cursar com
arritmias atrial e/ou ventricular e resultar em Obito em qualquer estagio da
doenca, sendo seu progndstico ruim nos casos que desenvolvem IC, com
taxa de mortalidade de 50% em 5 anos.

O tratamento envolve complexo arranjo de medidas n&o farmacoldgicas

e farmacolégicas. O manejo de pacientes com IC é um desafio pelo carater
progressivo da doenca, a limitagdo da qualidade de vida, e a importante
mortalidade.
1) Entresto® (sacubitrii + valsartana): O Entresto® €& um complexo
supramolecular de sal de sédio do pro-farmaco sacubitril, inibidor da
neprilisina, e do valsartan, um antagonista dos receptores da angiotensina
(ARB) especifico, administrado por via oral, recentemente aprovado no
tratamento da insuficiéncia crbnica (classes II-IV NYHA) com fracdo de
ejecdo reduzida. Atua promovendo o relaxamento dos vasos sanguineos e
diminuicédo da retencao de agua pelo corpo.

As evidéncias iniciais, obtidas no ensaio clinico fase 3 do PARADIGM-
HF demonstram sua eficacia na IC, quanto a reducdo da mortalidade.
Entretanto, a despeito do entusiasmo inicial, ndo existe consenso quanto ao
seu lugar futuro na terapia da IC, bem como seu custo-efetividade, de acordo
com as Uultimas diretrizes e pesquisas. Assim, se faz necessario mais
pesquisas visando definir seu papel na terapéutica da IC, j4 existindo em
andamento o estudo EntrestoTM (LCZ696) In Advanced Heart Failure (LIFE
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Study) (HFN-LIFE), com previsao de término em 2020.

Em 2018 a CONITEC avaliou as evidéncias do uso de
sacubitril/valsartana concluindo que esta droga, em esquema triplo de
tratamento, é eficaz e potencialmente seguro para pacientes, menores de 76
anos, com IC classe NYHA Il sintomaticos, com FE ventricular esquerda
menor ou igual a 35%, refratarios ao tratamento com IECA e/ou BRA. Tais
evidéncias, somadas ao custo elevado do tratamento com essa tecnologia,
indicam que seria necessario o estabelecimento de critérios de elegibilidade
para seu uso. Assim concluiu que esta droga nao apresenta beneficios
clinicos condizentes com o preco proposto para o medicamento no Brasil,
nao sendo recomendado sua incorporacdo no SUS para tratamento de
pacientes adultos com IC crénica sintomatica NYHA II-1IV com FE reduzida.

O SUS oferece alternativamente para o tratamento IC drogas das
classes: beta bloqueadores (caverdilol, propanolol, metoprolol, atenolol), IECA
(enalapril e captopril), ARAII (losartana), vasodilatadores diretos (hidralazina,
isossorbida), diuréticos (furosemida, hidroclorotiazida, espironolactona),
digitalicos (digoxina), antagonistas de calcio (anlodipina, nifedipina, verapamil,
diltiazem), antiarritmicos (amiodarona, propafenona), por meio do
Componente Béasico da Assisténcia Farmacéutica.

No caso concreto, os elementos apresentados séo insuficientes para a
realizacdo de uma avaliacdo documental individual/particular do caso, que
permita afirmar que exista imprescindibilidade do uso especifico do
medicamento requrido (Entresto®) em substituicdo as alternativas
farmacoldgicas disponiveis na rede publica - SUS.

2) Eliquis® (Apixabana 05mg): Atualmente, quatro novos anticoagulantes

orais (NACO), néo disponiveis no SUS, foram disponibilizados na prética

clinica para prevencdo de fenbmenos tromboembdlicos. Tratam-se dos
inibidores diretos do fator Xa (fator dez ativado), como a Rivaroxabana, a

Apixabana e a Edoxabana, e o inibidor do fator lla, Dabigatrana.
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A Apixabana representa um dos novos anticoagulantes orais, 0s quais
séo inibidores diretos do fator Xa (fator dez ativado), como a Rivaroxabana, a
Apixabana e a Edoxabana, e o inibidor do fator lla, Dabigatrana.

Vantagens oferecidas pelos novos anticoagulantes incluem a
comodidade de n&o necessitar de testagem rotineira da coagulacéo (RNI) e a
auséncia de interacfes com alimentos. Dentre as desvantagens, além de seus
maiores custos, destacam-se a impossibilidade de uso em pacientes com

insuficiéncia renal grave, o uso em duas doses diarias, a_impossibilidade de

controlar seu efeito por testes laboratoriais, e a auséncia de antidoto, & fato

que exige maior cautela em seu uso.

As reacdes adversas mais frequentes com o uso da Apixabana sao:
anemia, hemorragias (retal, gastrintestinal, gengival), epistaxe, nauseas,
contusdo, hematuria. A apixabana ndo esta recomendada em doentes com
depuracdo de creatinina inferior a 15 ml/min ou sujeitos a hemodialise, e esta
contra indicado nos doentes hepatopatas graves.

Os estudos disponiveis ndo podem ser interpretados como suficientes

para imputar eficacia superior e maior seguranca aos novos anticoagulantes

orais. O uso dos novos anticoagulantes orais é recente, e seus impactos
futuros ainda sdo desconhecidos. Tais medicamentos carecem de estudos de
maior evidéncia cientifica; os estudos atuais, tem seus resultados limitados.
Apenas com o0 tempo e mais estudos, sera possivel avaliar a possibilidade
destes novos agentes farmacologicos serem alternativas inequivocas a
varfarina.

Os estudos disponiveis ndo revelam um “beneficio liguido” maior com o

uso dos novos anticoagulantes orais em detrimento ao uso da tradicional
Varfarina, disponivel no SUS.

O sucesso do tratamento anticoagulante estd muito mais influenciado

pela educacao do paciente e/ou familiares e cuidadores, do que pela escolha

do anticoagulante oral per se.
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A Varfarina disponivel no SUS através do componente basico de

assisténcia farmacéutica, de competéncia do Municipio; constitui-se ainda no

anticoagulante oral de referéncia utilizado ha décadas; em doses ajustadas, é
a primeira escolha para a maioria das situacdes clinicas com indicacédo de
anticoagulacédo continua, por ser altamente eficaz na profilaxia de fenémenos
tromboembadlicos e ndo menos segura que 0s Novos anticoagulantes orais.

Apesar das limitacdes apresentadas pela Varfarina, a mesma tem sido o
pilar da terapéutica anticoagulante oral h4 mais de 50 anos. Ela constitui-se na
primeira escolha entre os anticoagulantes orais para administracdo cronica; é
ainda o anticoagulante oral mais utilizado na pratica clinica a nivel mundial. Em
situacbes especiais, alguma das limitacbes apresentadas pelo farmaco
(varfarina), pode gerar a necessidade de prescricdo/uso das novas alternativas
(novos anticoagulantes orais). As limitacbes da varfarina constituem-se na
farmacodinamica muito variavel, na janela terapéutica estreita (fato que gera
uma enorme variabilidade em termos de dose-resposta de pessoa a pessoa),
multiplas interacées medicamentosas e alimentares.

A posologia/dose da Varfarina requer controle/monitoramento
ambulatorial através do exame de RNI, exame este, também disponivel no
SUS. O uso da Varfarina, precede em muito ao da Apixabana, e € sustentado
pelo longo uso na pratica clinica e por diversos estudos de evidéncias
cientificas de qualidade quanto a sua eficacia e riscos.

Diferentemente da Varfarina, o uso da Apixabana nédo exige a realizagcao
de exames laboratoriais de monitoramento. Porém, a comodidade gerada pela
possibilidade do uso de um anticoagulante oral que ndo exige este controle,
pode a principio aparentar uma certa vantagem, mas, na verdade, representa
uma situacdo de risco adicional para o paciente, pois, sem qualquer
monitoramento, esses pacientes ficam mais expostos a possibilidade de atraso
no diagnoéstico das complicagcdes hemorragicas, previstas tanto para 0s novos

anticoagulantes, como para a varfarina; além do fato de que na ocorréncia de
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algum evento hemorragico, ndo ha antidoto para a Apixabana.
Atualmente, apesar da ampla variedade de anticoagulantes para a

profilaxia e tratamento de diversas situacdes trombdticas, ndo se dispde, no

momento, de um _anticoagulante ideal, completamente seguro, com

farmacocinética, farmacodinamica previsivel, posologia simplificada, reduzida
interacdo medicamentosa, antidoto especifico e sem necessidade de
monitorizacao laboratorial.

No caso concreto, ndo se identificou elementos técnicos indicativos de
impedimento (contraindicacdo formal/absoluta) ao uso da Varfarina disponivel

na rede publica. Conforme apresentado, ndo foram identificados elementos

técnico-cientificos indicativos de imprescindibilidade de uso especifico da

medicacao requerida, em substituicdo a terapéutica disponivel no SUS para a

finalidade profilatico terapéutica pretendida.

O caso em tela requer avaliacao através de pericia médica, para

verificar se ha elementos técnicos cientificos que justifiguem

imprescindibilidade de substituicdo das alternativas disponiveis no SUS pelas

alternativas farmacoldgicas especificas requeridas.
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