CAPITULO 90

COMPARAGAO DE CUSTO-EFETIVIDADE ENTRE RIVAROXABANA E VARFARINA:
UMA ANALISE DE CASO

Marcio Peixoto Rocha da Silva';
Universidade do Contestado (UNC), Mafra, Santa Catarina.
http://lattes.cnpq.br/4474107119052162

Vitéria Antunes VarelaZ.
Universidade do Contestado (UNC), Mafra, Santa Catarina.
http://lattes.cnpqg.br/2044905425452596

RESUMO: Este estudo compara a relagéo custo-efetividade entre rivaroxabana e varfarina
no tratamento anticoagulante, utilizando um caso clinico de trombose venosa superficial.
O paciente, de 62 anos, foi inicialmente tratado com varfarina, com evolugéo satisfatoria.
No entanto, apos recomendacdo médica, foi trocado para rivaroxabana visando maior
comodidade, eliminando a necessidade de monitoramento laboratorial. O paciente
desenvolveu cefaléia, um efeito colateral comum da rivaroxabana, e, portanto, retornou ao
uso de varfarina. A analise mostrou que, embora ambas as medicacdes tenham eficacia
equivalente em eventos tromboembdlicos, a rivaroxabana apresenta um custo muito
superior, 0 que inviabiliza seu uso em larga escala no Sistema Unico de Saude (SUS),
especialmente em populagdes de baixa renda. A varfarina, por sua vez, é economicamente
viavel, amplamente distribuida pelo SUS, e bem tolerada pelo paciente. Este estudo destaca
a importancia de decisdes terapéuticas que levam em conta tanto a eficacia quanto o custo-
beneficio, especialmente em contextos de recursos limitados.
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COST-EFFECTIVENESS COMPARISON BETWEEN RIVAROXABAN AND WARFARIN:
A CASE ANALYSIS

ABSTRACT: This study compares the cost-effectiveness of rivaroxaban and warfarin in
anticoagulant treatment, using a clinical case of superficial vein thrombosis. The 62-year-
old patient was initially treated with warfarin, with satisfactory progress. However, following
a medical recommendation, he was switched to rivaroxaban for greater convenience,
eliminating the need for laboratory monitoring. The patient developed a headache, a
common side effect of rivaroxaban, and therefore returned to warfarin. The analysis showed
that although both drugs have equivalent efficacy in thromboembolic events, rivaroxaban
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has a much higher cost, which makes its large-scale use in the Unified Health System
(SUS) unfeasible, especially in low-income populations. Warfarin, on the other hand, is
economically viable, widely distributed by the SUS, and well tolerated by patients. This study
highlights the importance of therapeutic decisions that take into account both efficacy and
cost-effectiveness, especially in contexts of limited resources.

KEYWORDS: Primary Care. Anticoagulants. Side Effects.

INTRODUGAO

A anticoagulagdo desempenha um papel fundamental na prevencédo de eventos
tromboembdlicos, como a trombose venosa superficial, a trombose venosa profunda e a
embolia pulmonar. Esses eventos sdo de grande relevancia clinica, pois podem resultar
em complicagdes graves ou até fatais, como a embolia pulmonar e o acidente vascular
cerebral. Nesse contexto, os anticoagulantes sdo amplamente prescritos para reduzir a
formagdo de coagulos sanguineos e prevenir o agravamento de coagulos ja existentes.
A varfarina, um anticoagulante oral classico, e os novos anticoagulantes orais (NOACs),
como a rivaroxabana, sdo as opg¢des mais utilizadas na pratica clinica. A varfarina tem sido
o padrao-ouro de tratamento ambulatorial ha décadas devido a sua eficacia comprovada,
mas exige monitoramento frequente para ajustar a dose conforme os resultados do exame
de tempo de protrombina (TAP) e o indice internacional normalizado (INR), a fim de garantir
sua seguranga e eficacia (ATELLA et al., 2019). Por outro lado, os NOACs, que incluem a
rivaroxabana, surgiram como alternativas mais modernas, oferecendo um inicio de acéo
mais rapido e dispensando a necessidade de monitoramento laboratorial frequente, o que
facilita o manejo dos pacientes (HANKEY et al., 2012).

A varfarina € amplamente disponivel e acessivel, sendo conseguida gratuitamente
no Sistema Unico de Saude (SUS) por fazer parte da Relacdo Nacional de Medicamentos
Essenciais (Rename), o que a torna uma escolha preferencial para muitos médicos,
principalmente no tratamento de longo prazo de condigdes como a trombose venosa
superficial. Quando comprada na farmacia, encontramos uma caixa com 30 comprimidos
por cerca de 10 reais nas farmacias no ano de 2024. No entanto, a principal desvantagem
da varfarina € a necessidade de ajustes frequentes de dose, baseados em exames
laboratoriais, e suas numerosas interagdes com alimentos, principalmente ricos em
vitamina K, e outros medicamentos. Em contrapartida, a rivaroxabana, um inibidor direto
do fator Xa, ganhou popularidade por sua posologia simplificada e por ndo exigir o controle
laboratorial continuo (Bauersachs, 2010). No entanto, essa conveniéncia tem um custo
elevado, pois a rivaroxabana € significativamente mais cara do que a varfarina, custando
cerca de seis vezes mais em 2024 usando uma medicagao genérica (STAFINSKI et al.,
2011) o que a torna um impeditivo para muitas pessoas tendo em vista que o tratamento
geralmente é realizado por volta de 6 meses. Quando utilizamos a rivaroxabana em sua
forma referéncia (Xarelto ® da Bayer) a diferenca de precgo para a varfarina pode chegar a
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25 vezes. Embora rivaroxabana ofereca vantagens em termos de praticidade, sua eficacia
clinica em comparagao com a varfarina ndo tem mostrado superioridade consistente em
varios estudos, incluindo aqueles com pacientes com trombose venosa superficial (PENGO
et al., 2018). Isso levanta a questdo sobre a real necessidade de sua prescricdo como
primeira escolha em detrimento de medicamentos mais acessiveis, como a varfarina.

O alto custo de novas tecnologias, como a rivaroxabana, impde um desafio
econdmico significativo para o SUS, que enfrenta limitagdes orgamentarias constantes.
Com o aumento do numero de pacientes que necessitam de anticoagulagédo prolongada,
a escolha entre varfarina e rivaroxabana nao € apenas uma decisao clinica, mas também
uma questao de gestao de recursos publicos (ATELLA et al., 2019). Arivaroxabana, apesar
de sua conveniéncia, representa uma carga financeira maior tanto para o sistema de
saude quanto para os pacientes que, em muitos casos, arcam com os custos diretamente.
Nesse contexto, torna-se essencial avaliar cuidadosamente o custo-beneficio de sua
prescri¢cao. Além disso, a substituicdo automatica da varfarina por rivaroxabana pode nao
ser justificada, especialmente quando ambas as medicagbes apresentam resultados de
eficacia e seguranga comparaveis em diversos estudos e em diversas situagdes clinicas
incluindo nas tromboses venosas (AFFAS et al, 2023; HANKEY, et al, 2012; JONES et al.,
2014; PENGO et al, 2018). Aintroducéo de novas terapias deve sempre ser ponderada em
termos de impacto econémico e clinico, considerando-se a realidade financeira do sistema
de saude publica.

Este trabalho busca evidenciar a necessidade de decisdes terapéuticas baseadas
nao apenas na eficacia clinica, mas também na relagdo custo-efetividade, favorecendo
a sustentabilidade do sistema de saude. Além disso, o relato de um caso real de um
paciente que sofreu efeitos colaterais ao utilizar a rivaroxabana ressalta a importancia de
avaliar criticamente as novas terapias antes de adota-las amplamente, considerando nao
s6 os custos diretos, mas também os riscos e complicagbes associadas ao uso desses
medicamentos. A contribuicdo académica deste estudo € igualmente relevante, pois explora
um tema que esta na intersecgdo entre a pratica clinica e a gestao de recursos no campo da
medicina, especialmente na atengéo primaria a saude. O estudo de caso fornecido oferece
uma oportunidade de discutir os aspectos clinicos e econémicos envolvidos na prescrigao
de anticoagulantes, ajudando a preencher uma lacuna na literatura sobre o uso racional
de medicamentos de alto custo. Para o curso de medicina, essa discusséo € crucial, pois
os futuros médicos precisam estar capacitados a tomar decisdes clinicas informadas
que considerem tanto a seguranga e eficacia dos tratamentos quanto a sustentabilidade
econdmica. Este trabalho contribui para o desenvolvimento de uma vis&o critica sobre a
prescricdo de medicamentos, enfatizando a necessidade de uma pratica médica baseada
em evidéncias e no uso racional dos recursos, algo essencial para o contexto do SUS.
Dessa forma, a pesquisa propde um dialogo entre a pratica clinica e as politicas publicas
de saude, oferecendo subsidios para a reflexao sobre a adogado de novas tecnologias e
medicamentos em um cenario de restrigdes financeiras.

PESQUISAS E DEBATES SOBRE A SAUDE COLETIVA: UM INTERCAMBIO ENTRE BRASIL E PORTUGAL 843

VOL. 2 CAPITULO 90




OBJETIVO

Como objetivo geral vamos investigar se os beneficios clinicos da rivaroxabana
justificam seu maior custo em comparagado com a varfarina no tratamento anticoagulante.
Como objetivos especificos temos: Descrever o caso clinico de um paciente com trombose
venosa superficial que desenvolveu cefaleia apds o uso de rivaroxabana, identificar as
razdes que levaram a substituicdo de varfarina por rivaroxabana no tratamento de trombose
venosa superficial e avaliar o impacto financeiro para o paciente e para o sistema de saude
publico ao utilizar rivaroxabana em comparacdo com varfarina.

METODOLOGIA

O presente estudo consiste em um relato de caso, analisado através de observagao
direta de um paciente com trombose venosa superficial que foi inicialmente tratado com
varfarina e, posteriormente, trocado para rivaroxabana. A selecao do caso foi motivada pela
reflexdo pessoal do pesquisador sobre o uso comparativo de ambos os anticoagulantes,
considerando os custos, efeitos adversos e a eficacia clinica observada. Durante o periodo
de trés semanas de acompanhamento, foram observadas variaveis como o custo das
medicacoes, a eficacia clinica percebida pelo paciente e a ocorréncia de efeitos colaterais. A
coleta de dados foi complementada por um processo reflexivo que utilizou a literatura médica
existente, incluindo ensaios clinicos publicados entre 2010 e 2015 sobre as diferencgas entre
rivaroxabana e varfarina. Essa analise buscou avaliar se a rivaroxabana, apesar de ser
mais cara, apresenta vantagens significativas em termos de eficacia e seguranga, quando
comparada a varfarina. O caso analisado revelou que o paciente desenvolveu cefaleia
enquanto usava rivaroxabana, um efeito adverso que néo havia sido observado durante o
uso de varfarina, levando a reflexdo sobre o real custo-beneficio dessa medicagéao.

RESULTADOS E DISCUSSAO

O paciente, um homem de 62 anos, com historico prévio de hipertenséo arterial
controlada e insuficiéncia venosa cronica, apresentou-se inicialmente com queixa de dor
progressiva e forte em membro inferior direito, além de edema nas ultimas 48 horas. O
paciente, ndo tabagista, sem comorbidades adicionais, fazia uso esporadico de alcool e
mantinha uma rotina de trabalho ativo em criagdo animal, sem sinais de sedentarismo. Ele
também relatou ter passado longas horas dirigindo nas semanas anteriores, realizando
entregas com seu carro. Durante a consulta, negou traumas, febre ou dispneia, mas referiu
uma area avermelhada e dolorosa na perna direita, onde a dor era mais intensa. No exame
fisico, foi identificado endurecimento ao longo da veia safena magna na perna direita, cerca
de 3 cm acima do maléolo medial, com presenga de eritema, calor local e sensibilidade ao
toque. O edema era moderado, medido em uma cruz em trés, estendendo-se até a regido
do joelho direito, sem empastamento da panturrilha ou aumento significativo do volume da
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panturrilha em comparagdo com o membro contralateral. No membro esquerdo, o paciente
apresentava varizes volumosas e insuficiéncia venosa, classificadas como CEAP 4. Nesse
momento, o diagndstico de trombose venosa superficial foi estabelecido, e o paciente
foi orientado a evitar repouso prolongado, realizar massagens locais € iniciar o uso de
ibuprofeno 600 mg de 12 em 12 horas por 10 dias.

Apods cinco dias de tratamento, o paciente retornou com piora da dor e do edema,
agora com presenga de endurecimento na regido medial do joelho direito, estendendo-
se até a face medial da coxa. O edema havia aumentado para duas cruzes em ftrés,
envolvendo a coxa direita. Nesse estagio, foi iniciado tratamento com varfarina 5 mg, com
uma dose alternada a cada dois dias, e solicitado um exame de Doppler venoso para
investigar trombose venosa profunda (TVP), além do controle do tempo de protrombina
(TAP) uma semana apés o inicio da anticoagulac&o. O ibuprofeno foi mantido, assim como
as orientagdes ndo farmacoldgicas. Apds oito dias, o paciente retornou com o resultado
do Doppler, que descartou TVP e confirmou trombose superficial na safena magna. O
exame de TAP mostrou um INR de 1,6. O cirurgido vascular que realizou 0 exame sugeriu
a troca da varfarina por rivaroxabana 15 mg uma vez ao dia, citando maior comodidade e a
possibilidade de evitar a necessidade de monitoramento laboratorial constante, apesar de o
paciente nao ter se mostrado incomodado com a realizacdo dos exames de TAP semanais.
Para evitar multiplas trocas de medicagao, optou-se por seguir com a rivaroxabana, com
previsdo de uso por seis meses, solicitando que o paciente retornasse em caso de novos
sintomas.

by

Quatro dias apos o inicio da rivaroxabana, o paciente retornou a unidade com
queixa de cefaleia holocraniana, descrita como moderada (nota 5/10), sem déficits focais,
alteragGes visuais ou outros sinais de sangramento. Um exame neurolégico completo foi
realizado, incluindo avaliacdo dos pares cranianos e fundoscopia, ambos normais, sem
evidéncia de sangramento. A cefaleia foi associada ao uso da rivaroxabana, uma vez que a
medicagao tem esse efeito colateral descrito em sua bula. Foi solicitada uma ressonancia
magnética (RNM) de cranio para descartar sangramento intracraniano, e o paciente foi
orientado a suspender temporariamente o uso de anticoagulantes até a confirmagao do
diagndstico. Dois dias depois, o paciente retornou com o resultado da RNM sem evidéncias
de sangramento e relatando melhora completa da cefaléia. Com base nesses achados, o
uso de varfarina foi reiniciado, com uma dose de 5 mg cinco vezes por semana, ajustada
conforme os novos resultados do TAP. O paciente manteve seguimento regular, e, apos
quatro meses de tratamento com varfarina, apresentava-se assintomatico, com INR de
2,7, e sem recorréncia de sintomas tromboticos ou efeitos colaterais. A evolucéao clinica foi
satisfatoria, e a dor local e 0 edema diminuiram progressivamente, independentemente da
medicagéo utilizada.

Ambos os medicamentos, varfarina e rivaroxabana, sdo amplamente utilizados no
tratamento e prevencao de eventos tromboembdlicos, com eficacia terapéutica semelhante
em muitas condicdes clinicas, como trombose venosa e preveng¢ao de acidente vascular
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cerebral em pacientes com fibrilagdo atrial. Embora a rivaroxabana seja frequentemente
promovida como uma opg¢ao mais moderna, estudos demonstram que, em muitas
circunstancias, a varfarina ainda € uma escolha segura e eficaz (PENGO et al., 2018).
Contudo, em casos especificos, como pacientes com fibrilagao atrial e diabetes, ou aqueles
com trombose venosa profunda ndo provocada, a rivaroxabana se mostrou superior,
reduzindo tanto o risco de sangramentos maiores quanto de recorréncia de eventos
tromboembdlicos (COLEMAN et al., 2018; HUA et al., 2021). Apesar dessas vantagens
em casos especificos, a rivaroxabana traz consigo um maior risco de sangramento
gastrointestinal e, em alguns estudos, uma mortalidade global ligeiramente maior, o que
deve ser cuidadosamente considerado ao fazer a escolha terapéutica (BAl et al., 2017).

No caso em questao, a troca de varfarina por rivaroxabana foi motivada pela busca
de maior comodidade para o paciente, uma vez que a rivaroxabana elimina a necessidade
de monitoramento regular do INR. Entretanto, essa mudanca nao foi benéfica devido ao
surgimento de cefaleia limitante, um efeito colateral comum da rivaroxabana. A bula da
rivaroxabana alerta para a ocorréncia de cefaléia em 1 a 10% dos pacientes, além de
outros efeitos adversos como sangramento, hipotenséo, e sintomas gastrointestinais, como
nausea e constipacao. Nesse caso, a cefaleia foi suficiente para interromper o tratamento,
levando a retomada do uso de varfarina, que o paciente tolerou bem e sem relatos de
efeitos adversos. Enquanto a varfarina apresenta seus proprios efeitos colaterais, como
nausea e flatuléncia, a auséncia de eventos adversos significativos nesse paciente em
particular reforga a importancia da individualizagao do tratamento com base na tolerabilidade
(HANAFY et al., 2019).

Aquestao financeira € um fator chave na escolha entre anticoagulantes, especialmente
em sistemas de saude publica como o SUS. Avarfarina, amplamente disponivel e distribuida
gratuitamente, requer monitoramento constante, mas os custos do exame de TAP s&o muito
inferiores ao valor mensal da rivaroxabana. Para a maioria dos pacientes atendidos na ESF
rural, onde a renda média mensal é de cerca de R$1.100,00, o tratamento com rivaroxabana,
que custa aproximadamente R$230,00 por 28 dias, seria inviavel. Mesmo que o paciente
deste estudo tenha afirmado que poderia pagar pela rivaroxabana, a realidade financeira da
maioria dos usuarios do SUS torna a varfarina a escolha mais viavel em termos de custo-
beneficio. O custo de R$2,73 por exame de TAP e o custo praticamente nulo da varfarina
resultam em uma solugdo muito mais acessivel, especialmente para tratamentos de longa
duragao, como no caso da trombose venosa superficial (ATELLA et al., 2019).

A analise deste caso destaca a importancia de considerar tanto a eficacia clinica
quanto a viabilidade econbmica na escolha de terapias anticoagulantes. Embora
a rivaroxabana ofereca maior comodidade para pacientes que nao podem realizar
monitoramentos frequentes, como em situagdes de fibrilacdo atrial ou em pacientes com
insuficiéncia renal crbnica avangada, seu uso deve ser cuidadosamente ponderado,
especialmente em contextos de saude publica com recursos limitados. O estudo também
reforca a necessidade de avaliar cuidadosamente os potenciais efeitos colaterais, que
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podem impactar negativamente a qualidade de vida do paciente e a ades&o ao tratamento.
Nesse cenario, a varfarina continua sendo uma opgéao altamente viavel e eficaz, desde que
os pacientes sejam monitorados adequadamente. Em termos de implicagdes futuras, este
caso evidencia a necessidade de mais estudos que investiguem a custo-efetividade dos
NOACs em populagdes de baixa renda, a fim de guiar melhor as politicas de saude e as
praticas de prescricado em sistemas publicos de saude.

CONSIDERAGOES FINAIS

Este estudo de caso ilustra que, embora a rivaroxabana ofereca praticidade ao
eliminar a necessidade de monitoramento constante, a ocorréncia de efeitos colaterais
pode limitar seu uso em certos pacientes. A varfarina, por outro lado, manteve a eficacia
esperada no controle dos sintomas de trombose venosa superficial, sem a manifestagao de
efeitos adversos significativos. A analise comparativa de custo-beneficio também favorece
a varfarina, especialmente em contextos onde os recursos sao limitados, como o Sistema
Unico de Saude. A experiéncia relatada reforca a importancia de decisées terapéuticas
baseadas ndo apenas na eficacia e praticidade, mas também na acessibilidade e no perfil
de efeitos colaterais das medicacoes.
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