FANV, prevencao de acidente vascular cerebral em adultos o'.
XXX
@ com fibrilacao atrial ndo-valvar e um ou mais fatores de risco. ’0’0 erelto

rivaroxabana

Rivaroxabana para
prevencao de AVC
em pacientes com
FA e multiplas
comorbidades

Dr. Francisco Darrieux

>m

BAYER



Rivaroxabana para prevencao
de AVC em pacientes com FA e
multiplas comorbidades

Dr. Francisco Darrieux
CRM-SP 60587

¢ Doutor em Cardiologia pela Universidade de Sao Paulo (USP)
¢ Médico arritmologista do Hospital Alemao Oswaldo Cruz — Sao Paulo, SP

A fibrilacao atrial (FA) é a arritmia
sustentada mais frequente na pratica
clinica. Seu tratamento € multidisciplinar,
visto que se trata de uma doenca com
perfil multitfatorial. O acidente vascular
cerebral (AVC), especialmente aquele de
origem isquémica (AVCI), € uma de suas
complicacdes mais importantes e o seu
tratamento mais eficiente é realizado com
anticoagulantes orais.

Os estudos sobre prevencao de AVC e
tromboembolismo (TE), com o uso de
anticoagulantes orals nao antagonistas

de vitamina K (NOACs) em pacientes com
FA, foram delineados para analise de nao
inferioridade em relacao a varfarina.' De
modo geral, o que ficou demonstrado foi

o fato de os NOACs serem, no minimo, tao



eficazes quanto a varfarina, porém com
menor risco de sangramentos ameacadores
a vida e, em especial, menor ocorréncia de
AVC de origem hemorragica (AVCH), que é
considerado um efeito de classe.

Analisando pacientes portadores de
multiplas comorbidades, constatou-se que
a maloria apresenta:

.Mais idade (idosos acima de 75 anos)
Insuficiéncia de algum 6rgao

(por exemplo, insuficiéncia cardiaca e/ou
renal)

A tradicional politarmacia

Os pacientes com esses perfis apresentam
rIsco aumentado para AVC, TE e
hemorragias. Em algumas situacdes

de consultorio, o que se percebe com
frequéncia é uma inércia para a prescricao
de anticoagulantes orais em pacientes
com mais idade e multiplas comorbidades,
entre elas: risco de quedas, insufi-

ciéncia renal nao dialitica, abuso de anti-
inflamatoérios, entre outras. Um estudo?
demonstrou gue, mesmo em 1d0sos
propensos a quedas, o risco de AVCI
continua sendo cerca de Cinco vezes malor




gue o de AVCH. No caso da rivaroxabana,
dois entre os itens considerados para sua
escolha sao a comodidade posoldgica

e a tolerancia medicamentosa. E importante
sallentar que quaisquer comparacoes
indiretas entre os NOACs terao viés
metodoldgico, por se tratarem de
populacdes estudadas com perfis nao
necessariamente semelhantes.>'°

O estudo ROCKET AF? incluiu os pacientes
com maior media do escore CHADS,: cerca
de 3,5. Isso quer dizer que a rivaroxabana
fol testada em um pertil de pacientes
mals graves, com alto risco de AVC e

de sangramento. Considerando-se o
critério de nao inferioridade em relacao

a varfarina, a eficacia e a seguranca da
rivaroxabana foram mantidas entre esses
pacientes, em especial entre os mais
|d0s0s.

Comparado aos demais estudos com
NOACs, o ROCKET AF foi o que incluiu o
malor numero de pacientes com multiplas
comorbidades e escore CHADS, elevado
(entre 3 e 6), tanto na populacao com
mais de 75 anos de idade como naquela
com algum grau de insuficiéncia renal
(Figura 1). Estes dados reforcam o uso

da rivaroxabana nessa populacao, com




preservacao dos critérios de eficacia e
seguranca em relacao a varfarina.*®

Uma subanalise® do ROCKET AF
envolvendo a populacao que evoluiu com
piora da funcao renal [piora do clearance
de creatinina (CICr) maior ou igual a

20 ml/min] demonstrou que, dentre
3.320 pacientes (26,3% da populacao
incluida nesta analise), o grupo com

uso de rivaroxabana (1.632 pacientes)
apresentou menores taxas de AVC e

TE, em relacdo ao de vartarina (1.688
pacientes). O resultado é 1,54 versus
3,25 eventos, entre rivaroxabana e
varfarina respectivamente, para cada 100
pacientes/ano, sem acréscimo no desfecho
composto de sangramento.

A dose de rivaroxabana nao foi alterada
apos a avaliacao inicial, a nao ser quando
houve queda de CICr abaixo de 25 ml/
min, sendo entao suspensa a medicacao.
Somados 0s grupos, apenas 62 pacientes
precisaram de suspensao permanente do
medicamento por conta de progressao
significativa da insuficiéncia renal crénica

(IRC).®



Figura 1 - Perfil de pacientes mais idosos e com piora da funcao renal nos diversos
estudos com NOACs
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*CICr: 30-49 ml/min (ROCKET AF); <50 ml/min (ARISTOTLE); <50 ml/min (RE-LY).
NOACs, anticoagulantes orais nao antagonistas de vitamina K; CICr, clearance de creatinina.

Adaptada de Halperin JL et al, 2014%* Fox KA et al, 2011°; Fordyce CB et al, 2016°; Halvorsen S et al, 20147; Hohnloser SH et al, 20128, Kato ET et al, 2016°; Hjjazi Z et al,
201479,



Mensagem-chave

A rivaroxabana € um dos NOACs a serem
considerados para tratamento de FA, com
perfil de eficacia e seguranca preservados
em populacdées mais frageis, como 1dosos
com multiplas comorbidades, além da
vantagem da comodidade posoldgica.
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FA, fibrilacdo atrial; FANV, fibrilacdo atrial ndo valvar. O escore CHADS2 é usado para estimar o risco de AVC
em pacientes com FANV.

XARELTO®: RIVAROXABANA 2,5 MG / 10 MG / 15 MG / 20 MG. REG. MS 1.7056.0048. INDICACOES: XA-
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TVP AGUDA, EM ADULTOS. TRATAMENTO DE EP E PREVENCAO DE EP E TVP RECORRENTES, EM ADULTOS.
PREVENCAO DE TROMBOEMBOLISMO VENOSO (TEV) EM PACIENTES ADULTOS SUBMETIDOS A CIRURGIA
ELETIVA DE ARTROPLASTIA DE JOELHO OU QUADRIL. XARELTO® 2,5 MG, COADMINISTRADO COM ACIDO
ACETILSALICILICO (AAS) 100 MG: PREVENCAO DE EVENTOS ATEROTROMBOTICOS (AVC, INFARTO DO MIO-
CARDIO E MORTE CARDIOVASCULAR) EM PACIENTES ADULTOS COM DOENCA ARTERIAL CORONARIANA
(DAC) OU DOENCA ARTERIAL PERIFERICA (DAP) SINTOMATICA EM ALTO RISCO DE EVENTOS ISQUEMICOS.
CONTRAINDICACOES: HIPERSENSIBILIDADE AO PRINCIPIO ATIVO OU A QUALQUER EXCIPIENTE; SANGRA-
MENTO ATIVO CLINICAMENTE SIGNIFICATIVO; DOENCA HEPATICA ASSOCIADA A COAGULOPATIA; GRAVI-
DEZ E LACTACAO. TRATAMENTO CONCOMITANTE DE DAC/DAP COM AAS EM PACIENTES COM AVC HEMOR-
RAGICO OU LACUNAR PREVIO OU QUALQUER AVC DENTRO DE UM MES. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES:
TRATAMENTO SISTEMICO CONCOMITANTE COM ANTIMICOTICOS AZOLICOS OU INIBIDORES DAS PROTEA-
SES DO HIV, POTENTES INIBIDORES DO CYP3A4 E DA GP-P; COMPROMETIMENTO RENAL GRAVE (CLCR <15
ML/MIN). VALVULAS CARDIACAS PROSTETICAS. DEVE SER INTERROMPIDO ANTES DE INTERVENCAO OU
CIRURGIA. XARELTO® 2,5 MG DUAS VEZES AO DIA NAO E INDICADO EM ASSOCIACAO COM TERAPIA AN-
TIPLAQUETARIA DUPLA. USO COM CAUTELA: PACIENTES COM INSUFICIENCIA RENAL MODERADA (CLCR
< 50-30 ML/MIN) OU GRAVE (CLCR < 30-15 ML/MIN); RECEBENDO MEDICACOES CONCOMITANTES QUE
LEVAM AO AUMENTO DA CONCENTRACAO DE RIVAROXABANA NO PLASMA EM PACIENTES TRATADOS,
COMO INIBIDORES POTENTES DO CYP3A4; RISCO ELEVADO DE SANGRAMENTO, DOENCA GASTROINTES-
TINAL ULCERATIVA; MONITORAMENTO CLINICO DE ACORDO COM AS PRATICAS DE ANTICOAGULACAO E
RECOMENDADO DURANTE TODO O PERIODO DE TRATAMENTO. ANESTESIA NEURAXIAL (EP DURAL/ESPI-
NAL). EVENTOS ADVERSOS: ANEMIA, TONTURA, CEFALEIA, SINCOPE, HEMORRAGIA OCULAR, TAQUICARDIA,
HIPOTENSAO, HEMATOMA, EPISTAXE, HEMORRAGIADO TRATO GASTROINTESTINAL E DORES ABDOMINAIS,
DISPEPSIA, NAUSEA, CONSTIPACAO, DIARREIA, VOMITO, PRURIDO, ERUPCAO CUTANEA, EQUIMOSE, DOR
EM EXTREMIDADES, HEMORRAGIA DO TRATO UROGENITAL, FEBRE, EDEMA PERIFERICO, FORCA E ENERGIA
EM GERAL REDUZIDAS, ELEVACAO DAS TRANSAMINASES, HEMORRAGIA POS- PROCEDIMENTO, CONTU-
SAQ. POSOLOGIA: PREVENCAO DE AVC EM FANV: 20 MG UMA VEZ AO DIA. PACIENTES COM DISFUNCAOQ
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MG DE XARELTO® UMA VEZ AO DIA (OU 10 MG DE XARELTO® UMA VEZ AO DIA, SE INSUFICIENCIA RENAL
VIODERADA {CLCR < 50-30 ML/MIN}) ASSOCIADO A UM INIBIDOR DE P2Y12 POR NO MAXIMO 12 MESES
APOS A ICP COM COLOCACAOQ DE STENT. TRATAMENTO DO TEV: O TRATAMENTO INICIAL DE TVP E EP AGU-
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PRODUTO MEDICINAL SUJEITO A PRESCRICAO MEDICA (COD: XAR 2020-03-26-167) PARA INFORMACOES
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CONTRAINDICACAO: DOENCA HEPATICA ASSOCIADA A
COAGULOPATIA. INTERACAO MEDICAMENTOSA: ANTI-
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