Nota Técnica 12996

Data de conclusao: 20/08/2020 09:11:21

Paciente

Idade: 25 anos
Sexo: Feminino

Cidade: Nova Candelaria/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -
Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Orgao: -
Vara/Serventia: 12 Vara Federal de Santo Angelo

Tecnologia 12996

CID: K71.0 - Doenca hepatica toxica com colestase

Diagnéstico: Doenca hepética toxica com colestase

Meio(s) confirmatério(s) do diagnéstico ja realizado(s): Laudo descritivo da médica
prescritora (anexado no evento 6 do processo) e registro de resultados de exames
laboratoriais, bem como colangioressonancia magnética, enviados pela médica prescritora.

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento
Registro na ANVISA? Sim
Situacao do registro: Valido
Nome comercial: -

Principio Ativo: ACIDO URSODESOXICOLICO
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Via de administracao: ORAL

Posologia: Acido ursodesoxicolico 300 mg continuo. Tomar 01 cp 3x/dia.
Uso continuo? Sim

Duracéao do tratamento: (Indeterminado)

Indicacao em conformidade com a aprovada no registro? N&o

Previsto em Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Min. da Saude para a situacao
clinica do demandante? Nao

O medicamento esta inserido no SUS? Sim
O medicamento esta incluido em: -
Oncolégico? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: ACIDO URSODESOXICOLICO

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: O Unico tratamento
disponivel no SUS para CEP é o transplante hepatico, que é reservado para casos de
gravidade extrema.

Existe Genérico? -

Existe Similar? -

Custo da Tecnologia

Tecnologia: ACIDO URSODESOXICOLICO

Laboratério: ZAMBON LABORATORIOS FARMACEUTICOS LTDA

Marca Comercial: -

Apresentacao: ACIDO URSODESOXICOLICO 300 MG COM CT BL AL PLAS TRANS X 30
Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: 141,70

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: ACIDO URSODESOXICOLICO

Dose Diaria Recomendada: 900mg/dia (3cp)
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Preco Maximo de Venda ao Governo: -
Preco Maximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: LISTA DE PRECOS DE MEDICAMENTOS - ANVISA

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: ACIDO URSODESOXICOLICO

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: O acido ursodesoxicélico € um
componente da bile normal, tendo sido utilizado como farmaco no tratamento de doencas
colestaticas ha muitos anos, inclusive sendo o medicamento mais estudado no tratamento da
Colangite Esclerosante Primaria (CEP). Seu mecanismo de acédo envolve, entre outros, uma
hidrofilizacéo da bile, prote¢do dos efeitos citotoxicos da bile nas células do figado e estimulo a
secrecao de bile pelos hepatoécitos (4).

Ha estudos que demonstram eficacia no tratamento de outras doencas colestaticas, como
colestase gestacional e colangite biliar primaria. Os ensaios clinicos e revisbes sistematicas
sobre 0 acido ursodesoxicélico demonstram melhora laboratorial, porém nao demonstraram até
o momento beneficio em desfechos clinicos mais significativos, como redugdo da evolugao a
cirrose, necessidade de transplante ou morte.

Diretriz de 2009 da EASL (3), referida na acdo, recomenda o uso para pacientes com CEP.
Entretanto essa recomendacdo néo é mantida nas diretrizes da Associacao Americana para o
Estudo das Doencas do Figado (American Association for the Study of Liver Diseases -
AASLD) de 2010 (5), do American College of Gastroenterology de 2015(6) e da British Society
of Gastroenterology de 2019(7) - todas essas diretrizes ndo recomendam a utilizagao de acido
ursodesoxicolico de forma ampla no tratamento da CEP.

O acido ursodesoxicélico, quando prescrito na CEP, é recomendado em doses moderadas,
variando-se entre 13 e 15mg/kg/dia, sendo considerado seguro nessa faixa de dose. Doses
elevadas (28-30mg/kg/dia) foram associadas a aumento de mortalidade em um ensaio clinico.
Ha efeitos adversos como diarreia ou constipacéo e cefaleia em até 25% dos casos.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: Ver beneficios no item anterior.

Recomendacoes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: N&o avaliada

Conclusao

Tecnologia: ACIDO URSODESOXICOLICO
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: Conforme ja mencionado acima, nédo ha estudos de eficacia comprovada com
beneficios clinicos significativos no uso de acido ursodesoxicélico na Colangite Esclerosante
Priméaria (CEP). Nao ha beneficios em desfechos significativos como progresséo da fibrose
(evolucao a cirrose), necessidade de transplante hepatico ou morte (4-10).

Ha larga experiéncia na comunidade médica especializada no uso do acido ursodesoxicolico
em doencas colestaticas, muitas vezes de forma empirica, e com evidéncias cientificas sélidas
em alguns casos, como na colangite biliar primaria (previamente conhecida como cirrose biliar
primaria) - nesse caso, inclusive com disponibilidade no SUS para o CID K74.3 (11,12).
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Algumas diretrizes e artigos cientificos indicam o0 uso ou sugerem o inicio e reavaliacdo da
prescricdo conforme a resposta clinica do paciente (3,13). Aqueles pacientes que tem resposta
laboratorial com a medicacdo e que prefiram utilizar o tratamento ainda que esclarecida a
controvérsia sobre seu uso, poderiam manter o tratamento a longo prazo; ou interromper e, se
apés suspensao houver nova piora laboratorial, reiniciar o uso. Essa € a situagao do caso em
tela, conforme depreende-se dos laudos constantes na acdo e apds contato com a médica
prescritora. Nao ha registro, no caso em tela, de sintomas significativos ou formas graves.
Nesse sentido, ha alguma evidéncia cientifica para uso, entretanto o beneficio aqui proposto
carece, até o momento, de robustez ou magnitude para determinar o custeamento publico
dessa medicacdo. No ambito do SUS, nao é justificavel o financiamento de terapia cujo
beneficio ndo € bem estabelecido para desfechos clinicos significativos nem se sustentem de
forma sélida na literatura cientifica. Esse é o caso do uso do acido ursodesoxicolico na CEP.

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao
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Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacgo6es: Colangite Esclerosante Primaria (CEP) é uma doenca hepética rara que
causa colestase (dificuldade no metabolismo e excrecéo da bile) crénica, com potencial de
evolucao a cirrose e colangiocarcinoma (1). Sua causa é atribuida a autoimunidade,
apresentando associagdo com outras doencas autoimunes, como retocolite ulcerativa e
espondilite anquilosante. Nao ha estudos de prevaléncia populacional brasileiros; contudo, a
CEP é responsavel por entre 1 e 5% das doencas hepaticas crénicas que levam a transplante
hepatico no pais (1). Estudo de prevaléncia britdnico mostrou incidéncia de 0,68 casos por
100.000 pessoas-ano e prevaléncia de 5,68 por 100.000 habitantes naquele pais (2).

A manifestacao inicial da doenca varia desde sintomas inespecificos de fadiga, astenia e perda
de peso até quadro mais caracteristico de colestase com ictericia e prurido. A maior parte dos
pacientes, no entanto, é diagnosticada apenas por alteracbes laboratoriais hepaticas (1,2). A
sobrevida média apdés o diagnéstico é de 12 anos, com surgimento de neoplasia
(nominalmente o colangiocarcinoma) em 10 a 15% dos portadores de CEP (1,2).

A justificativa apresentada pela médica assistente é de que a paciente apresenta CEP, tendo o
acido ursodesoxicolico como Unico tratamento aprovado atualmente que pode ser usado na
CEP e recomendado em diretriz da Associacdo Européia para o Estudo do Figado (European
Association for the Study of the Liver - EASL) (3). A paciente iniciou o tratamento em agosto de
2018, tendo tido normalizacdo das enzimas hepaticas durante o tratamento, conforme laudo
datado de 30 de junho de 2020, o que indicaria a manutenc¢do do tratamento no longo prazo.
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