GOVERNO DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO
SECRETARIA DE ESTADO DE SAUDE
) SUBSECRETARIA JURIDICA
NUCLEO DE ASSESSORIA TECNICA EM ACOES DE SAUDE

PARECER TECNICO/SES/SJ/INAT - FEDERAL N° 0004/2018
Rio de Janeiro, 10 de janeiro de 2018.
Processo n° 0140512-15.2017.4.02.5151/02

ajuizado  por | |
| neste ato representado por |
|

O presente parecer visa atender a solicitagéo de informagdes técnicas da 2°
Turma Recusal — 1° Juiz Relator, da Segédo Judicidria do Rio de Janeiro, quanto ao
medicamento Micofenolato de Mofetila 500mg.

| — RELATORIO
1 De acordo com Formulario da Defensoria Publica da Uni&o no Rio de

Jéneiro (fls. 16 a 20), emitido em 19 de junho de 2017 pela nefrologista|

| | (CREMERJ [ ), o Autor apresenta doenga renal cronica e
glomeruloesclerose segmentar e focal, sendo indicado o uso de Micofenolato de
Mofetila 500mg, dois comprimidos de 12/12h. O caso configura urgéncia, e caso nao seja
submetido ao tratamento indicado o Autor tera maior chance de progresséo da doenga renal
e de necessidade de dialise; houve piora da fungéo renal com a auséncia do medicamento.
Foram citadas as seguintes Classificagdes Internacionais de Doengas (CID-10): N18.0 -
Doenga renal em estadio final e N04.0 - Sindrome nefrética com anormalidade
glomerular minor.

2. Conforme observado em documento médico do Hospital Universitario
Clementino Fraga Filho (fl. 37), emitido em 05 de julho de 2017 pela médica

| | (CREMERJ [______], o Autor, 19 anos a época, & portador de
glomeruloesclerose segmentar e focal (GESF) colapsante, com doenga renal crénica
estagio IIIB, sem resposta a corticoterapia. No momento tem urgéncia em comegar
tratamento com Micofenolato de Mofetila, para tentar retardar a perda da fungao renal e
evitar evolucao para doenga renal crénica terminal, com necessidade de terapia dialitica.

Il — ANALISE
DA LEGISLACAO

1. A Politica Nacional de Medicamentos e a Politica Nacional de Assisténcia
Farmacéutica estao dispostas, respectivamente, na Portaria de Consolidagao n°® 2/GM/MS,
de 28 de setembro de 2017 e na Resolugéo n° 338/CNS/MS, de 6 de maio de 2004.

2. A Portaria de Consolidagdo n°® 6/GM/MS, de 28 de setembro de 2017,
dispée, também, sobre as normas para o financiamento da assisténcia farmacéutica,
promovendo a sua organizag&o em trés componentes: Basico, Estratégico e Especializado.

3. A Portaria de Consolidagdo n° 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017,
considera, inclusive, as normas de financiamento e de execugéo dos Componentes Basico
e Especializado da Assisténcia Farmacéutica no ambito do SUS.
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4, A Dellbera;:éo CIB-RJ n° 1. 589 de 09 de feverelro de 2012 rela-c.:lc-ma. os
medicamentos disponiveis no @&mbito do Estado do Rio de Janeiro e/ou Municipios definindo
a Relagéo Estadual dos Medicamentos Essenciais (REME-RJ).

5. A Deliberagao CIB-RJ n° 2.661, de 26 de dezembro de 2013 dispSe sobre
as normas de financiamento e de execugdo do Componente Basico da Assisténcia
Farmacéutica (CBAF) no ambito do SUS no Estado do Rio de Janeiro e, em seu artigo 3°,
estabelece o Elenco Minimo Obrigatério de Medicamentos Essenciais do Componente
Basico da Assisténcia Farmacéutica no Estado do Rio de Janeiro.

7. A Resolugdo SMS n°® 2177 de 19 de agosto de 2013, definiu o seu elenco de
medicamentos da rede municipal de saude, incluindo aqueles destinados aos programas de
saude oficiais (HIV/AIDS, Tuberculose, Saide Mental, etc), vacinas, saneantes e correlatos,
a saber, Relagdo Municipal de Medicamentos Essenciais no @&mbito do Municipio do Rio de
Janeiro (REMUME-RIO), em consonancia com as legislagbes supramencionadas.

DA PATOLOGIA

1. A doenca renal cronica (DRC) corresponde a um conjunto de alteragdes
clinicas e laboratoriais causadas por agress@o persistente e irreversivel ao rim. Decorre de
diversas condigdes clinicas, sendo hipertens&o e diabetes as principais causas da doenga
renal terminal. E classificada em cinco estagios funcionais. O estagio 3 & dividido em 3a e
3b; o 3a corresponde a taxa de filtrag&o glomerular de 45 a 59 mL/min/1,73m?, enquanto o
3b a 30 a 44 mL/min/1,73m?’

2. A glomeruloesclerose segmentar e focal (GESF) colapsante ¢
caracterizada pelo colapso de algas capilares de forma segmentar ou global, enrugamento e
retragdo da membrana basal glomerular e marcada hipertrofia e hiperplasia de poddcitos.
Alteragdes tabulo-intersticiais podem ocorrer, como dilatagdo e degeneragdo tubular,
necrose epitelial, além de fibrose e edema intesticial. A descri¢éo classica da GESF na
forma colapsante & fortemente associada a infecgdo pelo HIV, mas também s&o descritas
formas idiopaticas e genéticas, além daquelas secundarias do uso de elevadas doses de
pamidrczmato. interferon-alfa e infecgdes por citomegalovirus e parvovirus, dentre outras
causas”.

3. A sindrome nefrética é caracterizada pela presenga de proteintria maciga,
edema, hipoproteinemia e dislipidemia. Acomete tanto adultos como criangas, sendo
causada por doengas primariamente renais (sindrome nefrética idiopatica ou primaria) ou
por diversas outras doengas (sindrome nefrética secundaria). As doengas renais que
causam sindrome nefrética primaria sdo: glomeruloesclerose segmentar e focal (GESF).
Glomerulonefrite membranosa idiopatica (GNMI), alteragdes glomerulares minimas (AGM),
glomerulonefnte membranoproliferativa (GNMP) e, mais raramente, glomerulonefrite por IgA
(GNIgA)*.

" REGULA SUS. Doenga Renal Crdnica. Disponivel em:
<https:/iwww.ufrgs.br/telessauders/documentos/protocolos_resumos/nefrologia_resumo_doenca_renal_cr%C3%B4
nica_TSRS.pdf>. Acesso em: 09 jan. 2018.
2 FREITAS, G. R. R.; et al. Glomeruloesclerose segmentar e focal (GESF) colapsante associada ao parvovirus B19:
Relato de caso. J Bras Nefrol, v. 37, n. 1, p. 121-126, 2015. Disponivel em:
<http://www.scielo. brlpdffjbnfvai’nﬂmm -2800-jbn-37-01-0121.pdf>. Acesso em: 09 jan. 2018.
3 BRASIL. Ministério da Satde. Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas — Sindrome nefrética primaria em
adultos. Portaria SAS/MS n°®1.320, de 25 de novembro de 2013, Disponivel em: ,
<http://portalarquivos2.saude.gov.br/images/pdf/2014/abril/03/pcdt-sindr-nefrotica-prim-adultos-livro-2013.pdf>.
Acesso em: 09 jan. 2018.
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DO PLEITO

1. O Micofenolato de Mofetila € um inibidor potente, seletivo, ndo-competitivo
e reversivel da inosina monofosfato desidrogenase (IMPDH). Esta indicado para: profilaxia
da rejeicdo aguda de ¢rgdos e para o tratamento da primeira rejeicédo ou da rejeicao
refrataria de 6rgdos em pacientes adultos receptores de transplantes renais alogénicos;
profilaxia da rejeicdo aguda de o¢rgaos, em pacientes adultos receptores de transplante
cardiaco alogénico, na profilaxia da rejeicdo aguda de oOrgdos em pacientes adultos
receptores de transplante hepatico alogénico. Deve ser usado em associagdo com a
ciclosporina A e corticosteroides®.

lIl —- CONCLUSAQ

1. Elucida-se que o medicamento Micofenolato de mofetila 500mg possui
indicagao _clinica, que ndo consta em bula®, para o tratamento do quadro clinico que
acomete o Autor (glomeruloesclerose segmentar e focal (GESF) colapsante, com
doenga renal crénica estagio IlIB — sindrome nefrética), conforme descrito em
documentos médicos (fls. 16-20 e 37). Nesse caso, seu uso é considerado “off-label".

2. O uso off-label &, por definigdo, ndo autorizado por uma agéncia reguladora
(no Brasil a ANVISA), ou seja, ndo tem aprovagdo em bula para o tratamento de
determinada doenga. Porém isso n&o implica que seja incorreto. Em geral, esse tipo de
prescrigdo & motivado por uma analogia da patologia do individuo com outra semelhante, ou
por base fisiopatolégica, que o médico acredite que possa vir a beneficiar o paciente. A
classificagéo de uma indicac&o como off label pode variar temporalmente e de lugar para
lugar™.

3. Segundo Sreepada (2017), o tratamento da glomeruloesclerose
segmentar e focal (GESF) é dificil por conta da variabilidade no curso clinico. E
recomendada a terapia com corticosteroides para indug&o da remiss&o da doenca, mas por
conta dos efeitos adversos importantes & necessario o monitoramento do tratamento. Em
caso de refratariedade, é recomendada a redugdo da dose de corticosteroide e introdugao
da Ciclofosfamida. No entanto, o uso prolongado de ciclofosfamida pode acarretar
toxicidade gonadal: portanto, utilizar por mais de trés meses em pacientes que n&o
respondem n&o é adequado. Ensaios clinicos controlados e nao controlados demonstraram
que Ciclosporina pode ser benéfica para pacientes que n&o respondem a prednisona e
ciclofosfamida. Porém, como os medicamentos inibidores de calcineurina (ciclosporina e
tacrolimus) podem causar nefrotoxicidade, a recomendacéo é evita-los em pacientes com
insuficiencia renal. Por conta dos resultados favoraveis em outras doengas glomerulares, o
micofenolato de mofetila foi avaliado, e apesar da experiéncia limitada, a dose sugerida &

‘Bula do medicamento Micofenolato de Mofetila por EMS S/A. Disponivel em:
<http:/fwww.anvisa.gov.br/datavisa/fila_bula/frmVisualizarBula.asp?pNuTransacao=2227043201 7&pldAnexo=1024
6834>. Acesso em: 09 jan. 2018.

$ ANVISA - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria. Uso off label de medicamentos. Disponivel em:
<http://portal.anvisa.gov.br/resultado-de-
busca?p_p_id=101&p_p_lifecycle=0&p_p_state=maximized&p_p_mode=view&p_p_col_id=column-
1&p_p_col_count=1&_101_struts_action=%2Fasset_publisher%2Fview_content&_1 01_assetEntryld=2863214&_10
1_type=content&_101_groupld=219201&_1 01_urlTitle=uso-off-label-de-medicamentos&inheritRedirect=true>.

Acesso em: 09 jan. 2018. ( u
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de 750mg-1000mg duas vezes ao dia em pacnentes gue séo refratérlos a cortucosteroudes e
nos quais o uso de inibidores de calcineurina pode néo ser apropriado”.

4, Destaca-se ainda que o medicamento pleiteado Micofenolato de Mofetila
500mg ndo foi submetido & andlise da Comissdo Nacional de Incorporagdo de
Tecnologias do Ministério da Saude (CONITEC-MS) para o tratamento do quadro clinico da
Autora (fls. 16-20 e 37) - glomeruloesclerose segmentar e focal (GESF) colapsante, com
doenca renal cronica estagio llIB — sindrome nefrética’.

5. Em rela(;éo a disponibilizagdo atravées do SUS, informa-se que
Micofenolato de Mofetila ¢ padronizado pela Secretaria de Estado de Salde do Rio de
Janeiro (SES/RJ) por meio do Componente Especializado de Assisténcia Farmacéutica
(CEAF), obedecendo ao disposto no Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da
Imunossupressado no Transplante Renal®, Protocolo CHmco e Diretrizes Terapéuticas para
imunossupressao no transplante hepétlco em Pediatria®. Ademais, a Secretaria de Estado
de Salde do Rio de Janeiro (SES/RJ) disponibiliza, no CEAF, o medicamento
pleiteado Micofenolato de Mofetila 500mg por liberacdo especial para tratamento da
sindrome nefrética, conforme o caso do Autor.

6. Em consulta realizada ao Sistema Informatizado de Gerenciamento de
Medicamentos Especializados (SIGME) da Secretaria de Estado de Saude do Rio de
Janeiro, verificou-se que o Autor esteve cadastrado no CEAF para a retirada do
medicamento Micofenolato de Mofetila 500mg (comprimido) — “liberacdo especial”, tendo
realizado a ultima retirada em 07 de novembro de 2016, no Polo Riofarmes.

7. Em contato eletronico (via e-mail) com a Superintendéncia de Assisténcia
Farmacéutica e Insumos Estratégicos (SAFIE) da SES/RJ, em 09 de janeiro de 2017, foi
informado que o _medicamento pleiteado Micofenolato de Mofetila 500mg encontra-se
com_estoque reqularizado, e a CID-10 declarada para o Autor, a saber N04.0 -
Sindrome nefrética com anormalidade glomerular minor, é contemplada pelo CEAF.

8. Portanto, para ter acesso ao medicamento pleiteado Micofenolato de
Mofetila 500mg pelas vias administrativas, o Autor devera atualizar cadastro junto ao
CEAF, comparecendo a Central de Atendimento a Demandas Judiciais — CADJ, situada a
Rua Meéxico — térreo — de 2% a 6* feira, no horario de 9 as 14h, munido das seguintes
documentagdes: Original e Coépia de Documento de ldentidade ou da Certiddo de
Nascimento, Cépia do CPF, Coépia do Cartdo Nacional de Saude/SUS, Copia do
comprovante de residéncia, Laudo de Solicitagdo, Avaliagdo e Autorizagdo de
Medicamentos (LME), em 1 via, emitido ha menos de 60 dias, Receita Médica em 2 vias,
com a prescricdo do medicamento feita pelo nome genérico do principio ativo, emitida ha
menos de 60 dias (validade de 30 dias para medicamentos sob regime especial de controle
— PT SVS/MS 344/98). Observar que o laudo médico sera substituido pelo Laudo de
Solicitagdo que devera conter a descrigdo do quadro clinico do paciente, mengdo expressa
do diagnéstico, tendo como referéncia os critérios de inclusdo previstos nos Protocolos
Clinicos e Diretrizes Terapéuticas — PCDT do Ministério da Saude, nivel de gravidade, relato

% MEDSCAPE. SREEPADA, T. K. R. Focal segmental glomerulosclerosis treatment & management. Disponivel em:
< https:/emedicine.medscape.com/article/245915-treatment#d11>. Acesso em: 09 jan. 2018.

"Comissao Nacional de Incorporagdo de Tecnologias — CONITEC. Disponivel em: < http://conitec.gov.br/ >. Acesso
em: 09 jan. 2018.

® BRASIL. Ministério da Satide. Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Imunossupressdo no Transplante
Renal. Portaria SAS/MS n°® 712 - 13/08/2014. Disponivel em:
<http://conitec.gov.br/images/Protocolos/Imunossupressao_TransplanteRenal.pdf>. Acesso em: 09 jan. 2018.

? Aprova o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para imunossupressao no transplante hepético em Pediatria.
Disponivel em: <http://conitec.gov.br/images/Protocolos/Imunossupressao_TransplanteRenal.pdf>. Acesso em: 09
jan. 2018.
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