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Belo Horizonte — MG CEP 30190-002

NOTA TECNICA
IDENTIFICACAO DA REQUISICAO

SOLICITANTE: MM. Juiza de Direito Dra Dra. Lilian Maciel Santos
PROCESSO N°.: 51133885120188130024

SECRETARIA: 22 Vara da Fazenda Publica Estadual e Autarquias
COMARCA: Belo Horizonte

| - DADOS COMPLEMENTARES A REQUISICAO:

REQUERENTE: N. H. C.

IDADE: 87 anos

PEDIDO DA ACAO: Medicamento Octreotida

DOENCA(S) INFORMADA(S): K31

FINALIDADE / INDICACAO: Como opcéo terapéutica substituta & opcao

terapéutica disponivel na rede publica - SUS

REGISTRO NO CONSELHO PROFISSIONAL: CRMMG 50.272

NUMERO DA SOLICITACAO: 2017.000811

Il - PERGUNTAS DO JUIZO: 1) o medicamento/aparelho postulado tem indicacdo de

bula/do fabricante para o tratamento proposto? Nao

2) Esta aprovado pela ANVISA para ser comercializado no Brasil no uso proposto? No Brasil
estad aprovada para uso no controle sintomético e reducdo dos niveis
plasmaticos do horménio de crescimento e da IGF-1 em pacientes com
acromegalia, no alivio dos sintomas associados com tumores
endécrinos gastroenteropancreaticos funcionais, no controle de
diarreia refrataria associada com AIDS, na prevencédo de complicacdes
apoOs cirurgia pancreéatica, no controle emergencial para cessar o
sangramento e proteger contra o ressangramento causado por varizes
gastroesofagicas em pacientes com cirrose em associagcdo com
tratamento especifico, como a escleroterapia endoscopica.

ha pedido de inclusdo do medicamento/aparelho nos protocolos clinicos do SUS? se ja foi
analisado o pedido, qual a concluséo do parecer? Este medicamento esta incluido no SUS

para outras finalidades terapéuticas.
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3) todas as alternativas terapéuticas atualmente disponiveis no SUS j& foram tentadas? Sim.
O tratamento desta condicdo envolve a cessagao da hemorragia
associada aguda ou crbnica, a prevencao de novos sangramentos,
suporte transfusional se indicado e a abordagem da lesédo. Dentre as
opcdes terapéuticas atuais de tratamento endoscopico, a coagulacéo
com plasma de argdnio, tem sido o mais eficaz, porém ja utilizada pela
requerente sem resposta satisfatdria. em caso negativo, qual é o tratamento ainda
ndo tentado? ha contraindicacdo ao tratamento ndo tentado levando-se em conta as demais
condi¢Oes clinicas do paciente? Prejudicadas

4) ha evidéncia cientifica de que o uso do medicamento/aparelho postulado tem resposta
satisfatoria e/ou superior aos tratamentos disponiveis no SUS? Existem poucos e
pequenos estudos envolvendo o uso de octreotide na angiectasia,
porém o0s resultados destes estudos foram encorajadores, pois
demonstram: reducdo de recorréncia de hemorragia, diminuicdo de
necessidade de internacdo, melhora dos niveis de hemoglobina e
diminui¢cdo da necessidade de hemotransfusao.

5) o uso do medicamento/aparelho postulado impde risco a saude do paciente (efeitos
colaterais severos, comorbidades, toxicidade, etc)? Os estudos consideram seu uso
seguro e relatam gque normalmente ha uma baixa taxa de efeitos
colaterais menos graves. Dos efeitos mais graves a trombocitopenia
(reversdo com retirada da terapia), formacdo de célculos biliares e
reacdo cutanea local no local da injecdo sédo os que podem ocorrer em
até 30% dos pacientes.

6) quais 0s riscos para 0 paciente com o diagnostico acima que ndo trata adequadamente a
doenca? Risco de hemorragia, complicagdes de suas comorbidades, ja que o
prognostico da angiectasia varia com a idade e condigcdo clinica do
paciente sendo pior em idosos, com doencas cronicas que tém sua
condicdo agravada com aumento da mortalidade devido ao
sangramento. Ha risco de morte? Sim secundaria ao proprio sangramento ou por

complicagbes da cardiopatia, nefropatia ou do diabetes secundaria aos efeitos do
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sangramento.
7) outras informac6es consideradas Uteis na analise juridica do caso.

I — CONSIDERACOES/RESPOSTAS: Conforme relatério médico de

especialista gastroenterologista, trata-se de NHC, 87 anos, cardiopata,

nefropata ndo dialitica, diabética insulino dependente, apresentando
guadro de angiectasia de antro gastrico, sem acometimento em outra
localizagdo do trato digestivo. Apresenta episodios recorrentes de
hemorragia digestiva, com repercussao hematimétrica e hemodinamica.
Tem indicacdo de manter a hemoglobina entre 9 e 10mg% afim de evitar
complicacdes. Ja foi submetida a terapia endoscopica com laser de
argbnio 3 sessfes com melhora discreta das lesdes gastrica, sem
resposta efetiva, com recorréncia do sangramento a despeito das
aplicagcbes, mantendo melena e anemia constante (hemoglobina de 14/05/18
Hb 7,89%. Na ultima internacéo iniciou octreotide, 0,1 mg subcutanea de
12/12horas com remissdo do sangramento a endoscopia, regressao da
melena e estabilizacdo da hemoglobina em 8,1g% (exame de 05/07/2018),
ndo apresentando efeitos colaterais. Desta forma, dada a condicao clinica da
paciente e ao elevado prejuizo desta condi¢cdo, optado por manter o
octreotide na dose mencionada por tempo indeterminado.

A angiectasia ou angiodisplasia pode ocorrer no es6fago,
estdmago e intestinos, sendo causa de sangramento indolor em 7% do trato
digestivo superior e por 4% no inferior. Sua etiologia ndo é bem definida sendo
presumida como derivada de processo degenerativo; neuro-hormonal ou
complicagdo de uma doenca de base. Existe evidéncias que parecem
associar sua presenca a um aumento do fator de crescimento endotelial
vascular (VEGF) e de sua expressao estimulada por oxido nitrico, hipéxia,
fator de crescimento, citocinas, hormdnios e oncogenes. A concentracéo
anormal de VEGF leva a angiogénese aberrante, e a formacao de lesdes
angiectasicas com camada muscular menor, levando a maior fragilidade

vascular e risco de hemorragia. O progndstico da angiectasia varia com a
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idade e condicdo clinica do paciente. Assim é pior em idosos com
doencas cronicas, que tém sua condicdo agravada com aumento da
mortalidade, secundéaria ao sangramento.

No estdbmago a angiectasia resulta da obstrugcdo cronica,
intermitente das vasos da submucosa e degeneracao local vascular com
hipoxemia. Nesta condicdo, vasos de 1 a 10mm da submucosa se
tornam distorcidos e aberrantes. Normalmente as lesbes sao
predominantemente de antro sendo identificados a endoscopia digestiva alta
(EDA) pela imagem de listras estreladas vermelho brilhante, em alguns casos
sugerindo aspecto de uma melancia. A presenca de lesdes maiores que 1 cm,
nao antrais € associada a maior risco de sangramento.

Pacientes com angiectasia gastrica, em sua maioria, apresentam como
principal sintoma a anemia aguda ou crdnica, secundaria aos
sangramentos e dependente de transfusdo. Os sangramentos sao
intermitentes, de volumes variados, que podem se apresentar na forma de
sangue oculto nas fezes, hematémese, melena, ou hematoquezia a
depender de seu volume. Em geral o sangramento cessa de modo
espontaneo, porém pode ser crbnico e recorrente, ou mesmo agudo e
ameacador da vida. Todos os pacientes com histéria de sangramento
digestivo, apo6s estabilizados, devem ser submetidos a EDA visando
identificar a fonte do sangramento; realizar a abordagem terapéutica se
indicada; determinar o risco de novo sangramento e seguimento necessario.

O tratamento envolve a cessacdo da hemorragia associada aguda
ou crbnica, a prevencao de novos sangramentos, suporte transfusional
seindicado e a abordagem da lesédo. Dentre as opc¢des terapéuticas atuais
de tratamento endoscoépico, a coagulacdo com plasma de argonio, tem sido
0 mais eficaz. A embolizacdo seletiva por angiografia, ou a cirurgia de
urgéncia em geral é usada como medida salvadora nos casos de
sangramento agudo ameacador da vida, levando-se me conta a idade e

condicdo clinica do paciente. Quando estas intervencdes sdo contra-
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indicadas, ineficazes, inexequiveis, ou ainda quando existem maultiplas
angiectasias o tratamento farmacoldgico € a Unica alternativa. Este
tratamento pode basear-se em drogas que atuam especificamente nos
distirbios de coagulacdo, na vasoconstriccdo esplancnica ou na
recomposi¢cdo endotelial, sendo a utilizacdo de drogas anti-fibrinoliticas,
fatores de coagulacéo indicada na presenca de distarbio de coagulacéo; os
betabloqueadores nao seletivos em casos de hipertenséao no sistema porta e
0os horménios e seus analogos sintéticos podem ser usados em casos
especificos de angiectasias secundarias como na doenca renal ou nos
demais casos.

O octreotide Sandostatin® é um octapéptideo sintético analogo da
somatostatina, de duracdo de acdo consideravelmente mais prologada,
disponivel na apresentacao injetavel por via venosa ou subcutanea. No trato
digestivo atua inibindo a secrecdo de somatostatina e de péptideos do
sistema endocrino gastro-entero-pancreatico. Esta droga esta aprovada
pela ANVISA para uso no controle sintomatico e reducdo dos niveis
plasmaticos do hormdnio de crescimento e da IGF-1 em pacientes com
acromegalia, no alivio dos sintomas associados com tumores endocrinos
gastroenteropancredticos funcionais, no controle de diarreia refrataria
associada com AIDS, na prevencdo de complicagbes ap0Os cirurgia
pancredtica, no controle emergencial para cessar o sangramento e proteger
contra o ressangramento causado por varizes gastroesofagicas em pacientes
com cirrose em associacdo com tratamento especifico, como a escleroterapia
endoscopica. Tem como principais efeitos colaterais a bradicardia,
desenvolvimento de calculos biliares em 15 a 30% dos casos em uso
prolongado da droga, alteracdo do metabolismo da glicose hiperglicemia
persistente, alteracdo da absorcdo de lipides, dor de cabeca tontura,
dispneia, diarreia, dor abdominal, nausea, constipacao, flatuléncia, astenia,
dor no local da injecdo. No Sistema Unico de Salde esta incluida na

RENAME no GRUPO 1B: Medicamentos financiados com transferéncia de
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recursos financeiros pelo Ministério da Saude para tratamento das doencas
contempladas no Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica,
sendo indicada no Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da
Acromegalia.

Postula-se, que no trato digestivo o octreotide atue na prevencgéao
e cessacdo do sangramento, inibindo a acdo da pepsina, gastrina e
secrecéo acida, promovendo melhor agregacéo plaquetaria, diminuindo
o fluxo sanguineo duodenal e esplancnico, aumentando a resisténcia
vascular. Ainda atua também inibindo a angiogénese por meio de da
inibicdo de diferentes péptideos hormonais vasoativos como por
exemplo, VIP e glucagacon.

Existem poucos e pequenos estudos envolvendo o uso de
octreotide na angiectasia. Os resultados destes estudos foram
encorajadores, pois demonstram: reducdo de recorréncia de
hemorragia, diminuicdo de necessidade de internac&o, melhora dos
niveis de hemoglobina e diminuicdo da necessidade de
hemotransfus&o. Nos casos de angiectasias nao responsivas a terapéutica
usual, ou se outros tratamentos ndo sdo viaveis, as evidéncias para o uso
do octreotide, na fase aguda ou crdnica, como terapia adjunta pos-
coagulacdo ou terapia primaria parecem ser suficientes, ja qgue o manejo
destas condi¢cGes pode ser muito desafiador. Ha uma baixa taxa de efeitos
colaterais com resultado menos grave. No entanto, apesar do sucesso
relatado, ndo h& ensaios controlados desse agente e existe uma
dificuldade de se quantificar o beneficio terapéutico atribuivel a este
farmaco, uma vez que normalmente ele é utilizado em conjunto com
outras terapias para a tratamento do sangramento. Da mesma forma,
ndo esta claro por quanto tempo esta terapia deve continuar se o
sucesso for alcancado e fatores como seu alto custo, falta de diretrizes
definitivas e experiéncia clinica limitada relatada.

Concluséo: A angiectasia gastrica determina distorcdo da parede vascular
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com risco de sangramento. O sintoma mais comum € a anemia aguda ou
crbnica, secundéaria aos sangramentos e dependente de transfusédo. O
tratamento envolve a cessacdo da hemorragia associada aguda ou
cronica, a prevencao de novos sangramentos, suporte transfusional se
indicado e a abordagem da lesdo. Dentre as opg¢des terapéuticas atuais
de tratamento endoscopico, a coagulacdo com plasma de argdnio, tem
sido o mais eficaz. Quando estas intervencdes sédo contra-indicadas,
ineficazes, inexequiveis, ou ainda quando existem multiplas
angiectasias o tratamento farmacoldégico é a Unica alternativa. Este
tratamento pode basear-se em drogas que atuam especificamente nos
distirbios de coagulacdo, na vasoconstriccdo esplancnica ou na
recomposicao endotelial.

No caso concreto, trata-se de paciente idosa, cardiopata, nefropata e
diabética com quadro de angiectasia e sangramentos recorrentes com
repercussdo hemodindmica e hematimétrica, sem resposta efetiva as
alternativas disponiveis na rede publica indicadas ao caso (terapia
endoscopica com laser de argbnio 3 sessdes), com recorréncia do
sangramento a despeito das aplicagbes, mantendo melena e anemia
constante. Fez uso de octreotide com resposta favoravel e melhora dos
indices hematimétricos apresentados, sendo solicitada o uso por tempo
indeterminado desta droga.

Assim dada a condicdo clinica do paciente e as evidéncias de
literatura disponiveis, o uso da octreotide neste caso caracterizaria
terapia de exclusao, que requer observacdo minuciosa dos critérios de
risco/beneficio.
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