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Perspectiva: gestor estadual

Horizonte temporal: 5 anos

Tecnologia: Riociguate

Indicação: hipertensão pulmonar tromboembólica crônica (HPTEC)

Comparadores: não se aplica

População alvo: pacientes com hipertensão pulmonar tromboembólica crônica não operável ou persistente pós-cirurgia
tromboendarterectomia pulmonar.

 

1 Caracterização do problema de saúde

A hipertensão pulmonar tromboembólica crônica (HPTEC) se apresenta como uma das principais causas de hipertensão pulmonar grave
(HP), sendo caracterizada pela deposição intraluminal de trombos que não podem ser resolvidos, além da estenose fibrosa ou obliteração completa das
artérias pulmonares que causa o remodelamento progressivo da vasculatura pulmonar potencialmente fatal. Estas oclusões causam o aumento da resistência
e pressão vascular pulmonar, resultando em HP e insuficiência cardíaca direita progressiva, podendo levar à morte se não tratada. A HPTEC é
frequentemente considerada uma consequência de tromboembolismo persistente após uma embolia pulmonar aguda (2,3).

A hipertensão pulmonar pode desenvolver-se como um processo de doença específico das artérias pulmonares ainda sem dinâmica
conhecida, ou pode estar relacionada a outras doenças cardiopulmonares e sistêmicas. A Organização Mundial da Saúde (OMS) classifica as doenças
hipertensivas pulmonares com base nos mecanismos primários que causam aumento da resistência vascular pulmonar. O manejo eficaz da hipertensão
pulmonar começa com o diagnóstico e classificação precisos da doença, a fim de determinar o tratamento adequado (2). A HPTEC é classificada no grupo
4 de hipertensão pulmonar (4).

A doença ainda é subdiagnosticada e a verdadeira prevalência é desconhecida. O diagnóstico é realizado pelo cateterismo cardíaco direito
para confirmar a hipertensão pulmonar pré-capilar e da confirmação por imagem, que pode incluir defeitos de perfusão incompatíveis na imagem de
ventilação-perfusão (VQ) ou achados característicos na angiotomografia computadorizada, ressonância magnética ou angiografia pulmonar tradicional (2,
3).

 

2 Caracterização da tecnologia

O riociguate pertence a uma classe de vasodilatadores, os estimuladores da guanilato ciclase solúvel, uma enzima do sistema cardiopulmonar
e receptor do óxido nítrico (NO). São dois os mecanismos de ação do riociguate: sensibiliza a enzima ao NO endógeno, estabilizando sua ligação, e
estimula diretamente a sua atividade através de um sítio de ligação diferente, independentemente do óxido nítrico. Dessa forma, este medicamento acaba
aumentando a ação do NO, o que corrige, ao menos em parte, o mecanismo da doença e ajuda o coração a bombear o sangue através dos pulmões. (1,8)

O riociguate é a terapia farmacêutica atualmente aprovada para HPTEC inoperável em muitos países. Estudos, inclusive uma revisão
sistemática, descrevem que a administração prolongada de riociguate em pacientes com HPTEC melhorou o exercício e a capacidade funcional,
demonstrando ser efetivo e seguro. (3,6, 10, 11)

Uma revisão sistemática da Colaboração Cochrane, referenciada por Araújo e Barbosa (2022) incluiu cinco Estudo Clínico Randomizados
que compararam riociguate ao placebo no tratamento de adultos (>18 anos) com hipertensão pulmonar de etiologias variadas (HAP, HPTEC e insuficiência
cardíaca esquerda). A duração dos estudos foi de 16 semanas ou menos. Neste estudo, o riociguate era superior ao placebo, pois obtinha ganho de
tolerância ao exercício (alta certeza de evidência no GRADE). A diferença é clinicamente relevante, uma vez que o riociguate, quando comparado ao
placebo, também tinha maior chance de promover melhora da classificação funcional da New York Heart Association  (NYHA). Já em outro importante
desfecho primário, mortalidade, não houve diferença estatisticamente significativa entre riociguate e placebo (baixa certeza de evidência no GRADE). No
aspecto de segurança do medicamento, quanto ao desfecho de efeitos adversos graves, não houve diferença entre riociguate e placebo (moderada certeza de
evidência no GRADE). Os eventos adversos mais comuns (seja no tratamento ativo ou com placebo) foram edema periférico, tontura, tosse e cefaléia.

Assim, o riociguate parece ser uma droga segura para tratar HPTEC inoperável ou persistente após cirurgia. Ressalta-se que a maioria dos
estudos afirmam que o tratamento com riociguate é recomendado apenas para casos HPTEC inoperável ou refratário à cirurgia, o que também foi alvo de
conclusão da revisão sistemática conduzida por Wang e colaboradores (10, 11).

Não há evidências para o uso de riociguate em substituição a tromboendarterectomia nos casos de HPTEC operável.

 

3 Análise de Impacto Orçamentário

A análise considerou a população alvo estimada pelo método epidemiológico. Como o desenvolvimento da HPTEC está relacionado a uma
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sequela do tromboembolismo pulmonar (TEP), a estimativa do número de casos de HPTEC baseou-se na estimativa do número de pacientes que
sobrevivem à embolia pulmonar aguda. A população brasileira por ano foi baseada na projeção da população brasileira reportada pelo IBGE em 2024 e
incluiu apenas a população adulta maior de 21 anos.

A incidência de tromboembolia pulmonar (TEP) no Brasil tem sido caracterizada principalmente por dados de hospitalização. Um recente
estudo ecológico de séries temporais, analisando dados de 2010 a 2020, constatou que, embora as taxas gerais de hospitalização por tromboembolia venosa
(TEV) e trombose venosa profunda (TVP) em idosos brasileiros tenham diminuído, a tendência de hospitalizações por TEP apresentou um aumento anual
modesto, mas estatisticamente significativo, com uma variação percentual anual de 4,33% (IC 95%: 1,26–7,48). O estudo destaca diferenças regionais e
mudanças temporais, mas não fornece uma taxa de incidência nacional precisa por 100.000 habitantes para TEP no Brasil. Esses achados sugerem que,
embora a incidência global de embolia pulmonar seja estimada em aproximadamente 1 por 1.000 pessoas anualmente, o contexto brasileiro é marcado pelo
aumento das taxas de hospitalização por TEP entre idosos, em contraste com o declínio das taxas de TVP e hospitalizações gerais por TEV no mesmo
período (14).

A taxa de mortalidade por embolia pulmonar em Minas Gerais (MG) é de 12,32% em abril/2025. Em 2024, a taxa de mortalidade foi de
11,70%, portanto a probabilidade de sobrevivência encontra-se entre 87,6% – 88,30% de um paciente sobreviver a um evento de embolia pulmonar em MG
(16). A prevalência de HPTEC, após o TEP agudo, oscila entre 0,7% e 10% (12-13).

Ademais, foi necessário considerar uma taxa de 37% de pacientes inoperáveis (17-18). E HPTEC residual, que ocorre em até 50% dos
pacientes, embora uma recente meta-análise envolvendo 4.868 pacientes descreveu sua presença em aproximadamente 25% dos pacientes operados (15).

Quadro 1 - Parâmetros

 

3.1 Custo da tecnologia

A dose diária total máxima de Riociguate é 7,5 mg, o que corresponde a 3 comprimidos.

Preço por comprimido informado pelo demandante em julho/2025: R$ 192,17

Quadro 2 - Custo de Riociguate por unidade ajuste CMED 4,5% aplicado para 2026 a 2029

 

3.2 Cálculo de impacto orçamentário incremental

O cálculo foi realizado considerando que pacientes antigos utilizam até a dose máxima (3 comprimidos).

Os pacientes novos passam por um processo de ajuste de dose nos primeiros dois meses, com aumento gradual da dose até alcançar o índice
terapêutico ideal. Este processo chama-se titulação e o fornecimento das doses, nesses dois primeiros meses, será realizado pela empresa, que doará as
doses aos centros de referência credenciados.

 Para fins de cálculo será considerado o mês de 30 dias. Portanto, o ano será calculado por 30 dias em 12 meses, ao invés de 365 dias.

Fórmulas:

Cálculo dos custos de pacientes antigos = nº de pacientes * 3 comprimidos * 30 dias * 12 meses * preço unitário do ano

Cálculo dos custos de pacientes novos = nº de pacientes * 3 comprimidos * 30 dias * 10 meses * preço unitário do ano

Total investimento = Custos pacientes antigos + Custos pacientes novos

 

3.2.1 Cenário 1 - População IBGE

A estimativa da população alvo foi realizada pelo método epidemiológico em literatura, com previsão de 4 novos pacientes/ano.

Quadro 3 - Projeção População Mineira acima 21 anos, IBGE 2024

 

Quadro 4 - Investimento Cenário 1

Ano 2025 2026 2027 2028 2029
Pacientes estimados IBGE 377 377 381 385 389

Custos pacientes antigos
R$

78.243.937,20 R$ 81.764.914,37 R$
86.350.906,72 R$ 91.184.064,43 R$ 96.277.345,74

Parâmetros para cálculo de população alvo
População brasileira acima 21 anos Projeção IBGE 2024

Incidência de embolia pulmonar (EP) 1 caso a cada 1.000 adultos
Sobrevivência a EP em MG (2025) 88% (87,68% a 88,30%)

Incidência de HPTEC 5% (0,7% a 10%)
Pacientes inoperáveis 37%

Pacientes recorrente/persistente após
cirurgia 25% de 63%

População alvo inoperáveis + persistentes pós-cirurgia

2025 2026 2027 2028 2029
R$192,17 R$200,82 R$209,85 R$219,30 R$229,17

2025 2026 2027 2028 2029
16.254.217 16.421.836 16.584.331 16.739.388 16.885.438
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Casos Novos 0 4 4 4 4
Custos pacientes novos – 4 casos/ano R$ 0,00 R$ 722.943,54 R$ 755.476,00 R$ 789.472,42 R$ 824.998,68

Total de pacientes estimados 377 381 385 389 393

Total investimento R$
78.243.937,20 R$ 82.487.857,91 R$

87.106.382,72 R$ 91.973.536,84 R$ 97.102.344,42

 

Investimento Acumulado em 5 anos  = R$ 436.914.059,09 (quatrocentos e trinta e seis milhões, novecentos e quatorze mil, cinquenta e
noveis reais e nove centavos).

 

3.2.2 Cenário 2 Processos ativos SJUD

Considerado para o cálculo os processos judiciais ativos constantes na base de dados da Superintendência de Judicialização da Saúde
(SJUD).

 A estimativa de novos casos foi realizada com base nos dados enviados pela empresa Bayer, produtora do medicamento e pelos médicos
especialistas, com previsão de 15 novos pacientes/ano. 

A publicação do protocolo estadual associado ao credenciamento dos centros de referência em pneumologia irá viabilizar o rápido
diagnósticos dos pacientes e a condução para o melhor cuidado.

 

Quadro 5 - Investimento Cenário 2

Ano 2025 2026 2027 2028 2029

Processos ativos SJUD 74 74 89 104 119

Custo Judicial R$
15.358.226,40 R$ 16.049.346,59 R$

20.171.209,18 R$ 24.631.539,48 R$ 29.452.452,81

Casos Novos 0 15 15 15 15

Custos pacientes novos – 15 casos/ano R$ 0,00 R$ 2.711.038,28 R$ 2.833.035,00 R$ 2.960.521,57 R$ 3.093.745,04

Total de pacientes estimados 74 89 104 119 134

Total investimento R$
15.358.226,40 R$ 18.760.384,86 R$

23.004.244,18 R$ 27.592.061,05 R$ 32.546.197,85

Investimento Acumulado em 5 anos  = R$ 117.261.114,35 (cento e dezessete milhões, duzentos e sessenta e um mil, cento e quatorze reais
e trinta e cinco centavos).

 

3.2.3 Cenário 3 Dados empresa Bayer

 

Considerado para o cálculo a população alvo informada pela empresa Bayer, produtora do medicamento.

A estimativa de novos casos foi realizada com base nos dados enviados pela empresa Bayer, produtora do medicamento e pelos médicos
especialistas, com previsão de 15 novos pacientes/ano.

A publicação do protocolo estadual associado ao credenciamento dos centros de referência em pneumologia irá viabilizar o rápido
diagnósticos dos pacientes e a condução para o melhor cuidado.

 

Investimento Acumulado em 5 anos = R$ 95.688.309,32 (noventa e cinco milhões, seiscentos e oitenta e oito mil, trezentos e nove reais e
trinta e dois centavos).

 

4 Considerações

Para efeitos de análise impacto orçamentário incremental, será considerado o Cenário 2 com dados de processos judiciais ativos. Essa
decisão baseia-se no fato dos pacientes com processos judiciais, após a publicação do protocolo de tratamento para HPTEC, serão migrados para
acompanhamento nos centros de referência no fluxo de cuidado administrativo.

Ano 2025 2026 2027 2028 2029
Previsão de

pacientes Bayer 55 55 70 85 100

Custos pacientes
antigos R$ 11.414.898,00 R$ 11.928.568,41 R$ 15.864.995,99 R$ 20.131.546,69 R$ 24.749.960,34

 Casos Novos 0 15 15 15 15
Custos pacientes

novos – 15
casos/ano R$ 0,00 R$ 2.711.038,28 R$ 2.833.035,00 R$ 2.960.521,57 R$ 3.093.745,04

Total de pacientes
estimados 55 70 85 100 115

Total investimento R$ 11.414.898,00 R$ 14.639.606,69 R$ 18.698.030,98 R$ 23.092.068,26 R$ 27.843.705,39
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O investimento no Riociguate representa um incremento orçamentário acumulado para a política de assistência farmacêutica de
R$117.261.114,35 em cinco anos. A análise não considera as possíveis perdas de pacientes no período.
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