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PARECER TECNICO/TJES/NAT N° 1179/2020

Vitoria, 08 de outubro de 2020

Processo n° e
B  impctrado  por

O presente Parecer Técnico visa atender a solicitacdo de informacdes técnicas do Juizado

Especial da Comarca de Cachoeiro de Itapemirim — MM. Juiz de Dr. Fabio Pretti — sobre o

fornecimento do medicamento: Torval® CR 300 mg (Valproato de Sédio/Acido

Valproico).

I —- RELATORIO

1.

De acordo com a Peticao inicial o requerente com 44 anos, é portador de transtornos
do humor afetivo recorrente (CID 10 F38.1), necessitando do medicamento Torval® CR
300mg (Valproato de Sédio/Acido Valproico), na quantidade de duas vezes ao dia, por
tempo indeterminado. Solicitou o fornecimento do medicamento pleiteado
considerando que o paciente é refratdrio aos esquemas terapéuticos propostos
anteriormente quais sejam carbamazepina 200mg, clorpromazina 100mg, clonazepam

2mg.

As fls. 14 consta formulario para prescricio de medicamentos/formulas nutricionais
nao padronizados no SUS, com solicitacido de Torval® CR 300 mg (Valproato de Sédio/
Acido Valproico), transtornos do humor afetivos recorrentes CID F38.4, refrataria aos
esquemas terapéuticos propostas anteriormente. J& fez uso dos medicamentos

carbamazepina 200mg (1-0-2), clorpromazina 100mg (0-0-1) e clonazepam 2mg (0-0-

1).

3. As fls. 15, consta laudo médico emitido em 06/03/2020, onde relata que o paciente é



Poder Judiciario
Estado do Espirito Santo
Nucleo de Assessoramento Técnico — NAT

“portador dos quadros (TDAH, TOC, dependéncia quimica, epilepsia, em tratamento
h4 15 anos, atualmente com quadro estavel, faz uso regularmente das medicacgoes:
clorpromazina (Y2 manha — 1 noite) e carbamazepina 200mg (1 manha — 2 moite),
clonazepam 2mg (1 cp a noite), Torval® CR 300 mg (Valproato de Sédio/Acido
Valproico) 3oomg( 1 manha e 1 noite). Nao havendo melhora efetiva com o referido
esquema terapéutico, persistindo alteracoes com distimia, oscilagdes frequentes do
humor, inquietacdo, optamos por inserir o medicamento Torval® com resposta
terapéutica imediata, lembramos outrossim que Torval é uma associacao de duas
substancias farmacologicas (valproato de sédio e acido valproico) que nao pode ser
substituido. A Prefeitura Municipal de Cachoeiro e o Estado, oferecem as referidas

substancias em separado, no caso respectivamente, valproato de sédio 500mg e acido

valproico”.

4. Asfls. 17 e 18 constam receituérios de controle especial do medicamento pleiteado.

5. As fls. 19 consta LME com solicitacdo do medicamento 4cido valprdico 300mg, CID
G30 epilepsia.

6. As fls. 20 consta documento da GEAF/SESA informando que o 4cido valpréico 300mg
nao estd padronizado no Componente especializado, sendo padronizado no
Componente estratégico de responsabilidade do Municipio.

IT — ANALISE
DA LEGISLACAO

1.

O disposto na Portaria n°® 3.916/GM, de 30 de outubro de 1998, estabelece a
Politica Nacional de Medicamentos e define as diretrizes, as prioridades e as
responsabilidades da Assisténcia Farmacéutica para os gestores federal, estadual e

municipal do Sistema Unico de Sadde (SUS).

2. Com base na diretriz de Reorientacao da Assisténcia Farmacéutica contida no Pacto
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pela Satude, publicado pela Portaria GM/MS n°® 399, de 22 de Fevereiro de
2006, o0 Bloco da Assisténcia Farmacéutica foi definido em trés componentes: (1)
Componente Basico; (2) Componente de Medicamentos Estratégicos; e (3)
Componente de Medicamentos de Dispensacao Excepcional. Esse tltimo componente
teve a sua denominacao modificada pela Portaria GM/MS n° 2981, republicada no
DOU em 01 de dezembro de 2009, para Componente Especializado da Assisténcia

Farmaceéutica.

. A Portaria n°® 533/GM/MS, de 28 de marco de 2012 estabelece o elenco de

medicamentos e insumos da Relacio Nacional de Medicamentos Essenciais
(RENAME) no SUS.

. A Portaria GM/MS n° 1.555, de 30 de julho de 2013, em seu art. 1° regulamenta
e aprova as normas de financiamento e de execucao do Componente Basico do Bloco de
Financiamento da Assisténcia Farmacéutica, como parte da Politica Nacional de
Assisténcia Farmacéutica do SUS. De acordo com o art. 3°, os financiamentos dos
medicamentos deste Componente sao de responsabilidade das trés esferas de gestao,
devendo ser aplicados os seguintes valores minimos: Unido R$ 5,10/habitante/ano;
Estados no minimo R$ 2.36/habitante/ano; e os Municipios no minimo R$
2,36/habitante/ano para a aquisicdo de medicamentos. Ainda, os recursos previstos na
referida portaria nao poderdao custear medicamentos nao-constantes da RENAME

vigente no SUS.

Com o objetivo de apoiar a execucao do Componente Basico da Assisténcia
Farmacéutica, a Secretaria de Satide do Estado do Espirito Santo e as Secretarias de
Saide dos Municipios desse estado pactuaram na CIB, através da Resolucao CIB n°
200/2013 de 02 de setembro de 2013, o repasse e as normas para aquisicao dos
medicamentos pelos municipios. Conforme art. 2°, o incremento no financiamento
estadual e municipal para o incentivo a assisténcia farmacéutica na atencao bésica sera

realizado por adesao dos Municipios e seguird proposta elaborada pela Secretaria de
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Estado da Saade (SESA), conforme anexo I desta resolucao. O valor total tripartite
passa a ser de R$ 12,00 habitante/ano para os Municipios que ja aderiram ou que
aderirem a proposta de aumento do financiamento do Componente Béasico da

Assisténcia Farmacéutica.

6. A PORTARIA/MS N° 315, de 30 de marco de 2016, que aprova o Protocolo Clinico e

Diretrizes Terapéuticas do Transtorno Afetivo Bipolar do tipo I.

DA PATOLOGIA

1. A Epilepsia é um disttrbio cerebral cronico de diversas etiologias, caracterizado por
manifestacoes recorrentes clinicamente diversificadas, entre as quais configuram as

convulsoes.

2. As epilepsias podem ser classificadas segundo dois grandes eixos: topografico e
etioldgico. No eixo topografico, as epilepsias sdo separadas em generalizadas e focais.
As generalizadas manifestam-se por crises epiléticas cujo inicio envolve ambos os
hemisférios simultaneamente. Em geral, sao geneticamente determinadas e
acompanhadas de alteracdo da consciéncia; quando presentes, as manifestacoes
motoras sao sempre bilaterais. Crises de auséncia, crises mioclénicas e crises tonico-

clonicas generalizadas (TCG) sao seus principais exemplos.

3. Os Transtornos Afetivos Bipolares (TAB) constituem um grupo de condicoes
mentais caracterizadas fundamentalmente por alteracoes de humor, com episddios
depressivos e maniacos ao longo da vida. E uma doenca cronica, grave e de distribuicio

universal, acometendo cerca de 1,5% das pessoas em todo o mundo.

4. Na maioria das vezes a fase depressiva da doenca bipolar é incapacitante, e
predomina na maior parte dos pacientes acometidos por tal patologia. Os episddios
depressivos sdo caracterizados por rebaixamento do humor, redu¢dao da energia e
diminuicao da atividade. Existe alteracao da capacidade de experimentar o prazer,
perda de interesse, diminuicao da capacidade de concentracio, associadas em geral a

fadiga importante, mesmo apds um esfor¢o minimo.
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5. Observa-se em geral problemas do sono e diminuicdo do apetite. Existe quase
sempre uma diminuicao da autoestima e da autoconfianca e frequentemente ideias de

culpabilidade e ou de indignidade, mesmo nas formas mais leves.

DO TRATAMENTO

1. O objetivo do tratamento da epilepsia é propiciar a melhor qualidade de vida possivel
para o paciente, pelo alcance de um adequado controle de crises, com um minimo de

efeitos adversos.

2. A determinacio do tipo especifico de crise e da sindrome epiléptica do paciente é
importante, uma vez que os mecanismos de geracao e propagacao de crise diferem para
cada situacio, e os farmacos anticonvulsivantes agem por diferentes mecanismos que
podem ou nao ser favoraveis ao tratamento.

3. A decisdo de iniciar um tratamento anticonvulsivante baseia-se fundamentalmente em
trés critérios: risco de recorréncia de crises, consequéncias da continuacao de crises

para o paciente e eficacia e efeitos adversos do farmaco escolhido para o tratamento.

4. Os medicamentos antiepiléticos usados nas diferentes crises epilépticas sao:
Carbamazepina, Acido valproico, Fenitoina, Fenobarbital, Gabapentina, Topiramato,

Lamotrigina, Vigabatrina, Primidona e Clobazam, Etossuximida, dentre outros.

5. O Transtorno Afetivo Bipolar nao tem cura, porém possui tratamento por meio de
medicamentos cada vez mais avancados. A medicina tem evoluido muito nessa area e
atualmente podem contar com uma série de remédios antidepressivos, estabilizadores
do humor (anticonvulsivos) e ansioliticos, que serao ministrados a cada paciente, de
forma personalizada, segundo as caracteristicas de cada estagio da doenca e da
resposta a dosagem medicamentosa. Os pacientes podem ainda ter uma vida "quase"
normal, sem internacoes, pois o tratamento dos pacientes cronicos é feito em hospitais

dia, onde se fazem terapias ocupacionais durante o dia e, a noite, os voltam ao convivio
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10.

de suas familias.

Poucos medicamentos demonstram eficacia e tolerabilidade aceitaveis para os
sintomas depressivos do TAB. Apenas o carbonato de litio, a lamotrigina e a quetiapina
sdo considerados monoterapias de primeira linha. Por ser amplamente utilizado na

pratica clinica e difundido como padrao-ouro para o tratamento do TAB em todas as
suas fases, o carbonato de litio é indicado como nivel 1 também no tratamento do

episodio depressivo bipolar. O segundo medicamento com melhor nivel de evidéncia é

a quetiapina.

A lamotrigina é um farmaco antiepilético com comprovada eficacia no tratamento da
depressao bipolar e no tratamento de manutencao do TAB, e tem sido utilizado no
tratamento medicamentoso do TAB para o tratamento da depressao bipolar, da mesma

forma que o litio e a quetiapina.

O uso de antidepressivos — inibidores seletivos de recaptacdo da serotonina (ISRS),
quando em associacao a estabilizadores de humor ou antipsicoticos, pode ser efetivo no
tratamento da depressao bipolar. No entanto, existem evidéncias contraditorias, e eles
sao claramente contraindicados como monoterapia. Assim, entre os antidepressivos
ISRS, o agente dessa classe recomendado neste Protocolo é a fluoxetina, que deve ser
utilizada sempre em combinacdo com a olanzapina, o carbonato de litio ou o acido

valproico.

O tratamento do epis6dio depressivo deve ser feito preferencialmente em monoterapia.
A associacao de fluoxetina com olanzapina, carbonato de litio ou acido valproico é
preconizada apenas nos casos de refratariedade, contraindicacio ou intolerancia a litio,

quetiapina e lamotrigina.

A escolha dos farmacos deve ser feita com base nos niveis de recomendag¢ao do Quadro
abaixo, mas deve-se considerar a historia de resposta prévia aos medicamentos, assim
como o perfil de tolerabilidade e as contraindicacoes de cada farmaco. Dessa forma, os

niveis de recomendacdo nao devem ser interpretados como determinacao estanque de
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sequéncias e combinacoes de fArmacos, mas sim como orientacdo da preferéncia de

escolha, e sempre deve-se considerar as caracteristicas clinicas e pessoais de cada

paciente.

Nivel 1 carbonato de litio

Nivel 2 quetiapina

Nivel 3 lamotrigina

Nivel 4 olanzapina associada a fluoxetina,

carbonato de litio associado a fluoxetina
ou acido valproico associado a
fluoxetina
DO PLEITO

1. Torval® CR 300 mg (Valproato de Sédio/Acido Valproico de liberacio
prolongada): O mecanismo de acao ainda nao é conhecido, mas sua atividade parece
estar relacionada com o aumento dos niveis do acido gama-aminobutirico (GABA) no
cérebro. E um medicamento indicado para o tratamento da epilepsia e convulsdes. E uma
formulacdo em que o ingrediente ativo valproato de sodio é liberado de forma prolongada
do comprimido, reduzindo as concentracoes de pico do ingrediente ativo e assegurando

uma concentracao plasmatica mais uniforme ao longo do dia.

III — DISCUSSAO

1. O medicamento Torval® CR 300mg (principio ativo Valproato de Sédio/Acido
Valproico de liberacao prolongada) nao esti padronizado em nenhuma lista
oficial de medicamentos para dispensacao através do SUS, no ambito do Estado do
Espirito Santo, assim como nao esta contemplado em nenhum Protocolo do Ministério
da Saude.

2. Entretanto, informamos que como alternativa terapéutica esta padronizado na

RENAME o medicamento_valproato de sédio/acido valproico (que pertence a
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mesma _classe terapéutica e mesmo mecanismo de acao do referido
medicamento pleiteado).

De acordo com a literatura consultada, nao foram encontrados estudos que
demonstrem que a associacao pleiteada possui eficacia superior ao Acido Valproico

(padronizado).

A principal diferenca entre as formas farmacéuticas solidas orais do acido valproéico/
vaproato de sédio, (disponivel na rede piblica) e do Torval® CR 300mg
(principio ativo Valproato de Sédio/Acido Valproico de liberacio
prolongada) diz respeito a farmacocinética destes, uma vez que por conter
revestimento entérico, o Torval CR tem sua absorcao retardada em cerca de uma a
quatro horas em relacao ao acido valproéico (capsula), que é rapidamente absorvido

pelo trato gastrintestinal.

Apesar de tal mecanismo estar associado com menor incidéncia de efeitos adversos, o
perfil de efeitos colaterais do acido valpréico nao mostrou ser clinicamente
significante, pois as taxas de descontinuacao nos dois grupos foram semelhantes. Os
resultados dos estudos sugerem que o acido valproéico de liberacao
imediata é um agente adequado, pois possui um custo menor e produz um

resultado similar do tratamento.

Cabe ressaltar que ambas as apresentacoes possuem o mesmo mecanismo de agao do
farmaco e eficacia. Uma explicacdo bem detalhada sobre estas duas substancias consta
em um parecer disponivel na publicacdo da Relacdo Nacional de Medicamentos

Essenciais (Rename), de 2008. Segue transcricdo do parecer: O_acido valproico esta

disponivel, além da forma de 4cido, como os derivados valproato de s6dio e divalproato

de sodio, este ultimo, composto estavel de partes iguais de acido valproico e valproato
de sodio. As trés substiancias se convertem in vivo na mesma forma ativa
(anion valproato) e compartilham o mesmo mecanismo de acao e

tolerabilidade, embora o tipo de formulacdo influencie a incidéncia de efeitos
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adversos gastrointestinais.

Observa-se que o uso de valproato de s6dio em formulacoes de liberacao retardada
(como a pleiteada em questao) reduz os efeitos sobre o trato gastrointestinal, em alguns
pacientes, mas o risco nao é de todo eliminado. Esses efeitos podem ser minimizados
com a administracao do valproato de sédio junto as refeicoes ou por meio do inicio da
terapia com a menor dose possivel, aumentando-a muito gradativamente. Nao ha
ensaios clinicos que avaliem as diferencas clinicamente relevantes, no que
diz respeito a eficacia e tolerabilidade, entre divalproato de sodio, acido
valproico e valproato de so6dio. No Brasil, as preparagoes contendo valproato de
sédio estdao disponiveis na forma de comprimidos revestidos e xaropes; as com acido
valproico como comprimidos revestidos, xaropes e capsulas gelatinosas; e o divalproato

de s6dio como comprimidos de liberacao retardada.

Em suma, na literatura disponivel, ndo h4 relatos de que o medicamento pleiteado
possua eficacia ou seguranca superior ao medicamento padronizado na rede publica de
saude, portanto nao foram apresentadas justificativas técnicas para a

impossibilidade de uso da apresentaciao padronizada no municipio.

Destaca-se portanto que nao ha justificativa técnica, por parte do profissional
assistente, que verse acerca da impossibilidade de utilizacdo das opc¢oes terapéuticas
padronizadas ou refratariedade (falha terapéutica) comprovada as mesmas, bem como
nao informa sobre os medicamentos previamente utilizados, as dosagens, o periodo de
uso, associacOes terapéuticas utilizadas, bem como os ajustes subsequentes na
posologia (caso tenham ocorrido) e ainda se houve indicacdo ou se ha indicacao ou
adesdo da paciente ao tratamento nao farmacoldgico, considerado essencial,
principalmente em casos mais graves, informacoes estas que poderiam embasar
justificativa para a solicitacdo de medicamentos nao padronizados pelo servigo publico
de satide. Assim, neste momento nao é possivel afirmar que o caso em tela se trata de
um caso refratario a todas as alternativas de tratamento disponibilizadas na rede

publica de satde, justificando a aquisicdo de medicamentos nao padronizados pelo
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servico publico de satude.

10. Ressalta-se que a aquisicao de apresentacOes farmacéuticas e medicamentos nao

padronizados pelo servico publico de saide deve_ficar reservada apenas aos casos de

falha terapéutica comprovada ou contraindicacao absoluta a todas as opcoes

disponibilizadas na rede publica, desde que o produto ou medicamento solicitado tenha
comprovadamente evidéncias cientificas robustas quanto ao seu uso e nao para as
escolhas individuais, principalmente levando em consideracao a gestao dos recursos

publicos.
IV — CONCLUSAO

1. Considerando que a rede publica de satide disponibiliza alternativas terapéuticas
igualmente eficazes (inclusive estd padronizado principio ativo da mesma classe
terapéutica e mesmo mecanismo de acao), bem como considerando a auséncia de
relato sobre a utilizacdo prévia destes, refratariedade ou contraindicacao de uso
(destacando a dose utilizada, periodo e associagoes realizadas), conclui-se que, com
base apenas nos documentos que este Nucleo teve acesso, entende-se que nao é
possivel afirmar que a paciente esteja impossibilitada de se beneficiar com

o tratamento disponivel na rede publica.
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