Nota Técnica 73257

Data de conclusao: 22/04/2022 16:40:43

Paciente

Idade: 38 anos
Sexo: Feminino

Cidade: Tuparendi/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -

Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: Juizo Substituto da 12 Vara Federal de Santa Rosa

Tecnologia 73257

CID: D68.8 - Outros defeitos especificados da coagulacao
Diagnéstico: Outros defeitos especificados da coagulacao
Meio(s) confirmatério(s) do diagnéstico ja realizado(s): laudo médico

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento
Registro na ANVISA? Sim

Situacao do registro: Valido

Nome comercial: -

Principio Ativo: ENOXAPARINA SODICA

Via de administracao: SC
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Posologia: enoxaparina sédica 40 mg, aplicar 1x ao dia SC até 40 dias p6s parto.
Uso continuo? -

Duracao do tratamento: dia(s)

Indicacao em conformidade com a aprovada no registro? Nao

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: RENAME
Oncolégico? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: ENOXAPARINA SODICA

Descrever as opcdes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: acido acetil salicilico e
heparina néo fracionada.

Existe Genérico? Sim
Existe Similar? Sim

Descrever as opcoes disponiveis de Genérico ou Similar: vide tabela CMED.

Custo da Tecnologia

Tecnologia: ENOXAPARINA SODICA
Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: 353,81

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: ENOXAPARINA SODICA
Dose Diaria Recomendada: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -
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Preco Maximo ao Consumidor: -
Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: ENOXAPARINA SODICA

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: A enoxaparina sédica € uma
heparina de baixo peso molecular (HBPM) obtida pela despolimerizagéo alcalina do éster
benzilheparina, derivado da mucosa intestinal suina. Apresenta alta atividade anti-Xa
(aproximadamente 100 Ul/mg) e baixa atividade anti-lla ou antitrombina (aproximadamente 28
Ul/mg). Em relacao a heparina ndo fracionada, a enoxaparina apresenta boa biodisponibilidade
€ 0 uso por via subcutdnea promove facilidade de aplicagcéo (7).

Em relacao ao desfecho gestacional e risco de abortamento, o uso de heparina de baixo peso
molecular e outras interveng¢des foram avaliadas por meta-analise publicada em 2014 pelo
grupo colaborativo Cochrane (8). Foram incluidos 9 estudos randomizados ou quasi-
experimentos que avaliaram o uso de terapia antitrombotica em pacientes com historico de pelo
menos 2 abortamentos prévios, com ou sem historia pessoal de trombofilia. Destes estudos, 3
compararam o uso de HBPM com nenhuma terapéutica, a analise sumarizadora dos dados
(n=453) demonstrou nao haver diferenca significativa no risco relativo de partos a termo bem
sucedidos entre pacientes tratadas e nao tratadas com HBPM, RR 1,23 (IC95% 0,88 a 1,81),
no entanto estes dados derivam de estudos de baixa qualidade.

Em estudo subsequente, publicado em 2015 (9), pacientes gestantes com histérico de pelo
menos 2 abortamentos prévios inexplicados apds exames de triagem negativos para
trombofilias, eram randomizadas a receber placebo ou enoxaparina 40 mg SC. Para ser incluso
o casal probando ndo poderia apresentar alteracdes citogenéticas, anomalias anatdémicas na
gestante eram descartadas além de apresentar exames negativos para Sindrome do Anticorpo
Antifosfolipide, Mutagéo do fator V de Leiden, mutagdo do gene da Protrombina G20210A,
deificéncia de proteinas C e S e de antitrombina Ill. Eram excluidas pacientes com
contraindicacdo ao uso da enoxaparina. A terapia antitrombotica era instituida precocemente
até 35 semanas de idade gestacional. Duzentas e cinquenta e seis gestantes foram
randomizadas, aproximadamente 30% tinham mais de 35 anos de idade, 70% apresentavam
pelo menos 3 abortamentos prévios. As taxas de nascidos vivos ao final do acompanhamento
foi de 66,6% no grupo enoxaparina e 72,9% no grupo intervencéao, diferenca absoluta de risco
de -6% (IC95% -17,1 a 5,1%, P=0,34), demonstrando n&o haver beneficio do tratamento.

Um segundo estudo clinico controlado multicéntrico, realizado em 14 instituicbes hospitalares
na Alemanha e Austria, com 449 mulheres com dois ou mais abortos espontaneos
consecutivos inexplicaveis (idade gestacional [IG]<12 semanas) ou um aborto tardio (IG>12
semanas) sem diagnéstico de trombofilia e gestacdo confirmada com IG entre 5 a 8 semanas,
foram randomizadas em grupos sem o0 uso de placebo e sem cegamento. Em ambos os
grupos, foi realizada a administracdo de polivitaminicos com acido félico, e no grupo
intervencéo foi administrada HBPM até 24 semanas de gestacdo. O desfecho primario do
estudo foi a continuidade gestacional apés 24 semanas. Os desfechos secundarios avaliados
foram a taxa de nascimento e complicacdes no final da gravidez. Nao houve diferenca quanto a
manutencdo da gestacdo até 24 semanas entre os grupos, com 86,8% das tratadas de vs.
87,9% nao tratadas de gestacdes intactas (reducéo do risco absoluto -1,1% IC95% -7,4% a
5,3%). Do mesmo modo, ndo houve diferenca entre 0os grupos na analise dos desfechos da
taxa de nascidos vivo (10).
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Metanalise posterior a estes estudos, publicada em 2022 (11), contou com 7 estudos
randomizados e um total de 1849 pacientes. Neste estudo, quando comparado com
placebo/observacéo, o uso de heparina nao apresentou uma chance maior de uma gestacéo
bem sucedida (RR 0,69; IC95% 0,34 a 1,39; P=0,29) ou pré-eclampsia (RR 1,1; 1C95% 0,53 a
2,31; P=0,79).

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: ndo ha beneficio para diminuicao do
risco de abortamento e reducéo de trombose venosa profunda para casos com alto risco de
apresentar esta complicacao.

Recomendac6es da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Nao avaliada

Conclusao

Tecnologia: ENOXAPARINA SODICA
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: Existe evidéncia de qualidade adequada que demonstra ndo haver beneficio no
uso da enoxaparina de gestacOes a termo entre gestantes com pelo menos 2 abortamentos
prévios e sem Sindrome do Anticorpo Antifosfolipide ou outras trombofilias de alto risco. Essa
tecnologia ja foi avaliada pela insténcia brasileira designada para tomar estas decisbes
(CONITEC) com recomendacao de incorporagao para tratamento de gestantes com trombofilia
de elevado risco de evento tromboético durante a gestacdo e puerpério, 0 que nao esta
caracterizado no caso em tela.

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 Informacodes: Segundo laudo médico datado de 28/09/2021 a parte autora apresenta
36 anos de idade e historico prévio de 2 abortamentos (ambos com menos de 7 semanas de
idade gestacional). Nao consta nos autos do processo se a parte teve episoddio pessoal de
trombose venosa profunda (TVP) ou tromboembolismo pulmonar (TEP). Foi-lhe oferecido
tratamento com enoxaparina sédica como forma de prevenir um novo abortamento. Em laudo
médico adicional datado de 01/12/2021, constata-se que a paciente seguia gestante com idade
gestacional estimada de 16 semanas. Ainda foi ratificado nesta ocasido que a parte nao
apresenta pesquisa de trombofilias e que o tratamento era solicitado de maneira “empirica”.

A gravidez e o puerpério (periodo pds-parto) sao fatores de risco bem estabelecidos para
eventos tromboembolicos (TEV), que ocorrem com prevaléncia de 1 em 1.600 gestantes.
Estima-se que a incidéncia global de TEV esteja entre 0,76 a 1,72 por 1.000 gravidezes. O TEV
€ responsavel por 9,3% das mortes maternas nos Estados Unidos. No Brasil, problemas
relacionados ao aparelho circulatério complicados pela gestacédo, parto e puerpério
representaram 4,2% de todas as causas de mortalidade materna no ano de 2010 (1-4).
Abortamentos espontdneos sdo um acontecimento devastador que ocorre com frequéncia
estimada de 10-15% de gestacbes reconhecidas antes de 20 semanas. ApOs 2 perdas
gestacionais a chance de um novo abortamento aumenta para aproximadamente 17-31%.
Felizmente & uma situagdo que apresenta um prognostico favoravel, entre casos submetidos a
avaliacado para abortamentos de repeticdo aproximadamente 70% das pacientes conseguem
levar a gestacao a termo (5).
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