GOVERNO DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO
SECRETARIA DE ESTADO DE SAUDE
SUBSECRETARIA JURIDICA _ _
NUCLEO DE ASSESSORIA TECNICA EM AGOES DE SAUDE

PARECER TECNICO/SES/SJ/NAT - FEDERAL N° 0083/2018

Rio de Janeiro, 31 de janeiro de 2018.

Processo n° 0003249-04.2018.4.02.5151,
ajuizado por | |

O presente parecer visa atender a solicitagdo de informagdes técnicas do 13°
Juizado Especial Federal, da Seg&o Judiciaria do Rio de Janeiro, quanto aos medicamentos
Insulina Lispro (Humalog®) ou Insulina Asparte (Novorapid®) ou Insulina Glulisina (Apidra®).

| — RELATORIO

1. De acordo com documento médico do Instituto de Puericultura e Pediatria
Martagao Gesteira — IPPMG/UFRJ (fl. 23), emitido em 05 de setembro de 2017 pela médica
| a Autora, nascida em 30/12/2016
(atualmente com um ano de idade), apresenta diabetes mellitus tipo 1 desde julho de 2017, e
encontra-se em tratamento com insulinoterapia, com controle instavel e muita labilidade
glicémica. Acrescenta que as insulinas abaixo indicadas ndo podem ser substituidas pelas
insulinas padronizadas pelo SUS — [nsulinas regular e NPH. Foi citada a seguinte Classificacéo
Internacional de Doengas (CID-10): E10 — Diabetes mellitus insulino-dependente. Para
adequado controle necessita dos seguintes insumos e insulina:

* Insulina Lispro (Humalog®) ou Insulina Asparte (Novorapid®) ou Insulina
Glulisina (Apidra®) — um frasco ou um refil por més;

» Fitas do aparelho Accu Chek Active — 200 unidades por més;
» Seringas de 50Ul agulha curta — 60 unidades por més.

2. A folha 24 encontra-se receituario da Clinica da Familia Isabela Severo da
Silva — Secretaria Municipal de Satde do Rio de Janeiro, emitido em 18 de outubro de 2017
pelo médico | ] no qual se encontram prescritos:

¢ Insulina Lispro (Humalog®) ou Insulina Glulisina (Apidra®) — aplicar 1UI
se a glicemia for maior ou igual a 250; aplicar 2Ul se maior ou igual a 350;
aplicar 3Ul se maior ou igual a 500;

e Insulina humana NPH — aplicar 2UIl no café da manha (as 6h) e 1Ul as 24h.

3. Acostado as folhas 37 a 41 encontra-se Formulario da Defenscria Publica da
Unido no Rio de Janeiro, preenchido em 17 de novembro de 2017 pela médica ]
I | onde foi relatado que a Autora

apresenta diabetes mellitus insulino dependente, sendo indicado o uso de insulina basal
(NPH) e insulina ultrarrdpida [insulina Lispro (Humalog®) ou insulina Asparte (Novorapid®)
ou insulina Glulisina (Apidra®)]. E necesséria a realizag&o dos exames: hemoglobina glicada a
cada trés meses, exames anuais de rotina (lipidograma completo, fungéo tireoidiana e rastreio
para doenga celiaca). Os medicamentos pleiteados s&o necessarios, pois a insulina de acéo
rapida fornecida pelo SUS acarreta grande variabilidade glicémica, levando ao risco de
complicacbes como cetoacidose diabética e hipoglicemias. Caso a Autora nao seja subr'neticia1
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ao tratamento indicado pode evoluir com complicagdes incapacitantes como insuficiéncia renal,
cegueira e amputagdo. O caso configura urgéncia e existe risco de agravamento do quadro
clinico atual; a variabilidade glicémica pode levar a cetoacidose diabética (em caso de glicemia
muito elevada) e/ou convulsdes (no caso de glicemia baixa).

Il — ANALISE
DA LEGISLACAO

1. A Politica Nacional de Medicamentos e a Politica Nacional de Assisténcia
Farmacéutica estéo dispostas, respectivamente, na Portaria de Consohdagéo n® 2/GM/MS, de
28 de setembro de 2017 e na Resolug&o n° 338/CNS/MS, de 6 de maio de 2004.

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

3. A Portaria de Consolidagédo n°® 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017,
considera, inclusive, as normas de financiamento e de execugdo dos Componentes Basico e
Especializado da Assisténcia Farmacéutica no ambito do SUS.

4, A Deliberagédo CIB-RJ n°® 1.589, de 09 de fevereiro de 2012 relaciona os
medicamentos disponiveis no ambito do Estado do Rio de Janeiro e/ou Municipios definindo a
Relagéo Estadual dos Medicamentos Essenciais (REME-RJ).

5. A Deliberagdo CIB-RJ n° 2.661, de 26 de dezembro de 2013 dispbe sobre as
normas de financiamento e de execugéo 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.

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

7. A Lei Federal n°® 11.347, de 27 de setembro de 2006, que dispde sobre a
distribuicdo gratuita de medicamentos e materiais aos portadores de diabetes, determina, em
seu artigo 1°, que os portadores de diabetes inscritos nos programas de educagdo para
diabéticos, receberdo, gratuitamente, do Sistema Unico de Salde os medicamentos
necessarios para o tratamento de sua condig&o e os materiais necessarios a sua aplicagdo e a
monitoragdo da glicemia capilar.

8. A Portaria de Consolidagéo n® 5/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, define,
em seu artigo 712° o elenco de medicamentos e insumos destinados ao monitoramento da
glicemia capilar dos portadores de diabetes mellitus, que devem ser disponibilizados na rede
do SUS.

DA PATOLOGIA

1. O diabetes mellitus (DM) n&c €& uma Unica doenga, mas um grupo
heterogéneo de distirbios metabdlicos que apresentam em comum a hiperglicemia, a qual é o
2
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resultado de defeitos na agdo da insulina, na secregdo de insulina ou em ambas. A
classificagao atual da doenga baseia-se na etiologia, e n&o no tipo de tratamento, portanto os
termos DM insulinodependente e DM nao insulinodependente devem ser eliminados dessa
categoria classificatoria. A classificagéo proposta pela Organizagdo Mundial da Saide (OMS) e
pela Associagdo Americana de Diabetes (ADA) e aqui recomendada inclui quatro classes
clinicas: DM tipo 1 (DM1), DM tipo 2 (DM2), outros tipos especificos de DM e DM gestacional’.

2. O DM tipo 1 é caracterizado por destruicdo das células beta que levam a uma
deficiéncia de insulina, sendo subdividido em tipos 1A e 1B. O tipo 1A encontra-se em 5 a 10%
dos casos de DM, sendo o resultado da destruigdo imunomediada de celulas betapancreaticas,
com consequente deficiéncia de insulina. A taxa de destruigdo das células beta & variavel,
sendo, em geral, mais rapida entre as criangas. A forma lentamente progressiva ocorre em
adultos, a qual se refere como diabetes autoimune latente do adulto. No tipo 1B ou Idiopatico
ndo ha uma etiologia conhecida para essa forma de DM. Corresponde & minoria dos casos de
DM1 e caracteriza-se pela auséncia de marcadores de autoimunidade contra as células beta e
nao associag@o a haplétipos do sistema HLA. Os individuos com esse tipo de DM podem
desenvolver cetoacidose e apresentam graus varidveis de deficiéncia de insulina’.

3. A labilidade glicémica (variabilidade glicémica) constitui episddios frequentes
de hipo ou hiperglicemia e pode apresentar como causas o uso incorreto da insulina,
alteragbes hormonais da puberdade, menstruagdo e gestac&o, ou ainda as associadas a
alteragbes do comportamento alimentar, ou a complicagées do proprio diabetes, como
gastroparesia e neuropatia autonémica, apneia do sono, uso de medicagdes capazes de
induzir a resisténcia a insulina, dentre outras causas?.

DO PLEITO

1. A Insulina Lispro (Humalog®) é um analogo da insulina humana derivada de
DNA recombinante, sendo de agéo rapida na reducéo da glicose no sangue. Possui um inicio
de acdo, um pico mais rapidos e uma duragdo mais curta da atividade hipoglicemiante que a
insulina humana regular. Esta indicado no tratamento de pacientes com diabetes mellitus para
controle da hiperglicemia, para pacientes adultos e pediatricos acima de 3 anos de idade?.

2. A Insulina Asparte (Novorapid®) apresenta um inicio de acdo mais rapido
comparado a insulina humana regular, juntamente com uma concentragfo de glicose reduzida,
como avaliado dentro das primeiras quatro horas apds uma refeicdo. Tem uma menor duragao
de acao comparado a insulina humana regular apés inje¢ao subcutanea. Esta indicada para o
tratamento do Diabetes Mellitus, em pacientes adultos e pediatricos acima de 2 anos de
idade®.

' SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES; [organizagéo José Egidio Paulo de Oliveira, Sérgio Vencio). Diretrizes da
Sociedade Brasileira de Diabetes (2015-2016), Sdo Paulo. AC Farmacéutica. Disponivel em;
<http://www.diabetes.org.br/sbdonline/images/docs/DIRETRIZES-SBD-2015-2016.pdf>, Acessc em: 31 jan. 2018.

? ELIASCHEWITZ, F.G., FRANCO, D.R. O diabetes hiperlabil existe como entidade clinica? Arquivos Brasileiros de
Endocrinologia Metabologia, v. 53, n.4. Sao Paulo, junho/2009. Disponivel em:
<hltp:!lwww.scieIo.br!scielo.php?pid=80004-2730200900040001 3&script=sci_arttext&ting=es>. Acesso em: 31 jan.
2018.

*Bula do medicamento Insulina Lispro (Humalog®) por Eli Lilly do Brasil Ltda. Disponivel em:
<http://www.anvisa.gov.br/datavisa/fila_bula/frmVisualizarBula.asp?pNuTransacao=22806342017&pldAnexo=1029312
8 >. Acesso em: 31 jan. 2018.

“Bula do medicamento Insulina Asparte (Novorapid®) por Novo Nerdisk Farmacéutica do Brasil Ltda. Disponivel em:
<http:/iwww.anvisa.gov.br/datavisa/fila_bula/frmVisualizarBula.asp?pNuTransacao=1029342018&pldAnexo=10450394
>. Acesso em: 31 jan. 2018. 3 t
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3. A Insulina Glulisina (Apidra®) a atividade pnnmpal das msulmas e dos
analogos de insulina, incluindo a insulina glulisina, é a regulagdo do metabolismo de glicose.
Apresenta inicio de agdo mais rapido e duragdo mais curta do que a insulina humana regular.
Esta indicada para o tratamento do diabetes mellitus que requer tratamento com insulina, em
pacientes adultos e pediatricos acima de 4 anos de idade®.

1l - CONCLUSAO

1. Inicialmente cumpre esclarecer que os medicamentos pleiteados Insulina
Lispro (Humalog®), Insulina Asparte (Novorapid®) e insulina Glulisina (Apidra®) encontram-
se registrados na Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria — ANVISA. Entretanto, ndo estéo
elencados na Relag&o Nacional de Medicamentos Essenciais —- RENAMES.

2. Os medicamentos pleiteados Insulina Lispro (Humalog®), Insulina Asparte
(Novorapid®) e insulina Glulisina (Apidra®) encontram-se indicados em bula, respectivamente,
para pacientes adultos e pediatricos acima de trés anos de idade, dois anos de idade e
guatro anos de idade’®° Cabe pontuar que a Autora nasceu em 30 de dezembro de 2016 e
atualmente apresenta um ano de idade. Cabe ao médico assistente avaliar o risco beneficio
do uso do medicamento no quadro clinico da Requerente.

3. Segundo Joseph, Craig e Caldwell (2015), dados de eficacia e seguranca para
diversos medicamentos utilizados em criancas s@o escassos; € necessaria a elaboragio de
ensaios clinicos randomizados para aumento do conhecimento relativo aos efeitos de
medicamentos. Ensaios clinicos pediatricos sdo mais desafiadores do que ensaios de adultos,
por conta da escassez de financiamento, sinqularidade das criangas e por questdes éticas’.

4. Cabe ressaltar que os riscos de hipoglicemia sdo naturalmente maiores em
criancas por dificuldades no reconhecimento dos sintomas autondmicos associados, de
transmiti-los a outro e/ou dificuldade em controlar tanto a intensidade da atividade fisica como
os horarios de alimentagdo. Por outro lado, estudos mostram que cerca de metade dos
episédios de hipoglicemia severa ocorrem durante o sono, situagdo particularmente
perigosa na medida em que os sintomas de alerta ou estao bloqueados ou ausentes®.

5. Quanto a disponibilizagdo pelo SUS dos medicamentos pleiteados, insta
mencionar que as Insulinas Lispro, Asparte e Glulisina, analogas de insulina de agéo rapida,
foram incorporadas ao SUS para o tratamento do Dlabetes mellitus tipo 1, conforme
disposto na Portaria SCTIE/MS n° 10 de 21 de fevereiro de 2017° Acrescenta-se, que de
acordo com o Decreto n°® 7646 de 21 de dezembro de 2011, hd um prazo de 180 dias, a partir
da data de publicacéo, para efetivar a oferta no SUS. Demais critérios serdo definidos no

5 Bula do medicamento Insulina Glulisina (Apidra®) por Sanofi-Aventis Farmacéutica Ltda. Disponivel em:
<http://www.anvisa.gov.br/datavisa/fila_bula/frmVisualizarBula.asp?pNuTransacao=2865732015&pldAnexo=2548617
>. Acesso em: 31 jan. 2018.

% BRASIL. Ministério da Saude - Relagéo Nacional de Medicamentos Essenciais — RENAME, Brasilia — DF 2017
Disponivel em:<http://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/relacao_nacional_medicamentos_rename_2017.pdf>.
Acesso em: 31 jan. 2018.

7 JOSEPH, P. D.; CRAIG, J. C.; CALDWELL, P. H. Y. Clinical trials in children. British Journal of Clinical Pharmacology,
v. 79, n. 3, p. 357-369, 2015. Disponivel em: < https://www.ncbi.nim.nih.gov/pmc/articles/PMC4345947/>. Acesso em:
31 jan. 2018.

5 GONGALVES, M. J. V. M. S. Hipoglicemia e tratamento da Diabetes mellitus. Faculdade de Medicina da Universidade
de Coimbra, Coimbra. Disponivel em:
<https://estudogeral.sib.uc.pt/jspui/bitstream/10316/16958/1/artigo_de_revisao.pdf>, Acesso em: 09 out. 2015.

% Portaria SCTIE/MS n° 10, de 21 de fevereiro de 2017. Torna publica a decisdo de incorporar insulina analoga de agao
rapida para o tratamento da Diabetes Mellitus Tipo 1, no ambito do Sistema Unico de Salde — SUS. Disponivel em:
<http://conitec.gov.br/images/Relatorios/Portaria/2017/PortariasSCTIE-09e10_2017.pdf>. Acesso em: 31 jan. 2018. 4
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