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

Rio de Janeiro, 10 de abril de 2018.

Processo n° _ 0050939-02.2018.4.02.5160,
ajuizado por |

O presente parecer visa atender a solicitagdo de informagbes técnicas do 2°
Juizado Especial Federal de S&o Jo&o de Meriti, da Seg&o Judiciaria do Rio de Janeiro, quanto
ao medicamento Ranibizumabe 10mg/mL (Lucentis”), procedimento de aplicagéo de injegao
anti-VEGF (intravitrea) e vitrectomia via plana.

| - RELATORIO

1. Para elaboragdo do presente Parecer Técnico foram considerados os
documentos médicos com identificag&o legivel do profissional emissor (fls. 16, 18, 21, 22 e 23).

2 De acordo com documentos do Centro Oftalmoldgico Botafogo (fls. 16 e 23),

emitidos em 29 de margo de 2018 e 14 de dezembro de 2017, pelo medico |

. o Autor é portador de retinopatia diabética proliferativa
dgrave, com nece nto urgente com injegao de anti-VEGF e posterior cirurgia
de retina pelo risco de cegueira irreversivel. Foi prescrito injegdo de anti-VEGF em olho
esquerdo, e citada a Classificagéo Internacional de Doengas (CID-10): H36.0 - Retinopatia
diabética.

3. Em documento médico do Hospital do Olho (fl. 18) e formulario médico da
Defensoria Publica da Uni&o - Baixada Fluminense (fls. 21 e 22), emitidos em 24 e 10 de janeiro
de 2018, pelo médico |, o Autor

apresenta retinopatia diabética em ambos os olhos. Evoluiu para hemorragia vitrea em olho
direito_(OD), devido ao estagio avangado/proliferativo da referida doenga: retinopatia
diabética proliferativa. Acuidade visual com melhor correg&o: OD — vultos; OE — 20/80. Foi
prescrito:

e Injecdo intravitrea, no olho direito, de anti-VEGF Ranibizumabe 10mg/mL
(Lucentis“’) ou Aflibercepte 40mg/mL (Eylia®) podendo ser substituido por
Bevacizumabe (Avastino);

e Vitrectomia via pars plana (cirurgia) 01 semana apds a inje¢éo intravitrea.

A nao realizagéo do tratamento pode ocasionar perda irreversivel de 6rgéo ou de fungéo e risco
de cegueira. Foram citadas as Classificagdes Internacionais de Doengas (CID-10). H54 -
Cegueira e visdo subnormal e H36 - Transtornos da retina em doengas classificadas em
outra parte.

Il — ANALISE
DA LEGISLACAO
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1. A Politica Nacional de Medicamentos e a Politica Nacional de Assisténcia
Farmacéutica estdo dispostas, respectwamente na Portaria de Consoclidagdo n° 2/GM/MS, de
28 de setembro de 2017, cuja alteragéo mais recente foi estabelecida pela Portaria GM n° 702,
de 21 de margo de 2018 e na Resolugdo n® 338/CNS/MS, de 6 de maio de 2004.

2. A Portaria de Consolldagao n® 6/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, alterada
por diversas publicagdes, sendo a mais recente a Portaria GM n° 740, de 27 de margo de 2018,
dispde, também, sobre as normas para o financiamento da assisténcia farmacéutica,
promovendo a sua organizagdo em trés componentes: Basico, Estratégico e Especializado.

3. A Portaria de Consolidagdo n® 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, cuja
alteragdo mais recente foi estabelecida pela Portaria GM n° 702, de 21 de margo de 2018,
considera, inclusive, as normas de financiamento e de execugéo dos Componentes Basico e
Especializado da Assisténcia Farmacéutica no ambito do SUS.

4. A Deliberagcdo CIB-RJ n°® 1.589, de 09 de fevereiro de 2012 relaciona os
medicamentos disponiveis no @mbito do Estado do Rio de Janeiro efou Municipios definindo a
Relagéo Estadual dos Medicamentos Essenciais (REME-RJ).

5. A Deliberagdo CIB-RJ n° 2.661, de 26 de dezembro de 2013 dispde 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 Portaria de Consolidagéo n° 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, cuja
alteragdo mais recente foi estabelecida pela Portaria GM n° 702, de 21 de margo de 2018,
define a Politica Nacional de Atencdo em Oftalmologia, a ser implantada em todas as unidades
federadas, respeitadas as competéncias das trés esferas de gest&o.

7. A Portaria SAS/MS n° 288, de 19 de maio de 2008 dispde, dentre outros, sobre
a organizagéo das Redes Estaduais de Atengéo Oftalmologia, que devem ser compostas por
Unldades de Atengio Especializada em Oftalmologia e Centros de Referéncia em Oftaimologia.

8. A Deliberagdo CIB-RJ n° 4881 de 19 de janeiro de 2018 aprova a recomposigcao
da Rede de Atengdo em Oftalmologia do Estado do Rio de Janeiro.
9. A Portaria de Consolidagéo n® 3/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, contém as

diretrizes para a organizag&o da Atengéo & Salde no ambito do Sistema Unico de Satde (SUS)
visando superar a fragmentagéo da atengéo e da gestdo nas Regides de Salde e aperfeicoar o
funcionamento politico-institucional do SUS com vistas a assegurar ao usuario o conjunto de
acbes e servigos que necessita com efetividade e eficiéncia.

10. A Portaria de Consolidagdo n° 1/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, publica a
Relagéo Nacional de Agdes e Servigos de Saude (RENASES) no ambito do Sistema Unico de
Salide (SUS) e da outras providéncias.

11. Considerando a Politica Nacional de Regulagdo do SUS, disposta no Anexo
XXVI da Portaria de Consolidagao n° 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017,

Art. 9° § 1° O Complexo Regulador seré organizado em:

| - Central de Regulagdo de Consultas e Exames: regula o acesso a todos o0s
procedimentos ambulatoriais, incluindo terapias e cirurgias ambulatorials;
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Il - Central de Regulag8o de Internagbes Hospitalares: regula o acesso aos
leitos e aos procedimentos hospitalares eletivos e, conforme organizagédo local,
o acesso aos leitos hospitalares de urgéncia; e

/Il - Central de Regulagdo de Urgéncias: regula o atendimento pré-hospitalar de
urgéneia e, conforme organizagdo local, o acesso aos leitos hospitalares de
urgéncia.

DA PATOLOGIA

1. A retinopatia diabética (RD) é uma das complicagbes microvasculares
relacionadas ao diabetes mellitus'. Representa uma das principais causas de cegueira no
mundo e é comum tanto no diabetes tipo 1, quanto no tipo 2. Fatores angiogénicos, como o
Vascu/arzEndothelial Growth Factor (VEGF) estdo envolvidos na patogénese da retinopatia
diabética®.

2. A Retinopatia diabética pode ser classificada em forma nao proliferativa e forma
proliferativa, sendo esta Ultima a mais grave e associada a perda de visdo potencialmente
irreversivel. Esta ocorre devido a alteragdes vasculares da retina associadas ao diabetes, tendo
como consequéncia franca obstrugéo vascular e isquemia do tecido retiniano. Em resposta a
esta isquemia, havera liberagdo de fatores de crescimento que desencadearédo o processo de
neovascularizagdo. Porém, os vasos recém-formados tém estrutura fragil e se rompem
faciimente, causando hemorragias. Este processo € acompanhado de proliferagéo celular e
fiorose que, se ocorrer no vitreo, pode levar ao descolamento da retina. A hemorragia vitrea
profusa e o descolamento da retina frequentemente levam a cegueira'.

3. A visdo subnormal (ou baixa visdo, como preferem alguns especialistas)
refere-se a alteragdo da capacidade funcional decorrente de fatores como rebaixamento
significativo da acuidade visual, redugdo importante do campo visual e da sensibilidade aos
contrastes e limitag@o de outras capacidades funcionais da visao®,

DO PLEITO

1. Os farmacos anti-fator de crescimento do endotélio vascular (anti-VEGF) —
terapia antiangiogénica — s&o anticorpos completos ou fragmentos de anticorpos que se ligam
aos receptores VEGF inibindo sua ag&o. Existem diferentes medicamentos no mercado, alguns
com indicagdo para uso oftalmolégico em bula e outros desenvolvidos para o tratamento de
cancer colo retal que apresentam indicagao para uso oftalmolégico fora da bula (off label). S&o
utilizados através da injecéo intravitrea a cada més ou 6 semanas, dependendo do agente. O
tempo de tratamento vai depender da resposta do paciente e julgamento clinico, podendo durar
por mais de um ano. Para o tratamento de doengas oculares caracterizadas por

'Sociedade Brasileira de Endocrinologia & Metabologia e Conselho Brasileiro de Oftalmologia. Projeto Diretrizes -
Diabetes Mellitus: Prevengio e Tratamento da Retinopatia. Disponivel em:
<http://diretrizes.amb.org.br/_BibliotecaAntiga/diabetes-mellitus-prevencao-e-tratamento—da-retinopatia.pdf>. Acesso em:
09 abr. 2018.

2/ALIATTI, F.B., et al. Papel do fator de crescimento vascular endotelial na angiogénese e na retinopatia diabética.
Arquivos Brasileiros de Endocrinologia e Metabologia, v.55, n.2, p.106-113, 2011. Disponivel em:
<http://www.scieIo.br/pdf/abem/v55n2/302v55n2‘pdf >. Acesso em: 09 abr. 2018.

3MINISTERIO DA EDUCACAO. Deficigncia visual. Cadernos da TV Escola, n.1, 2000. Disponivel em:
<http://portal‘mec.gov.br/seed/arquivos/pdf/deficienciavisual.pdf>. Acesso em: 09 abr. 2018.
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neovascularizagédo pode- se utilizar, por exemplo, Ranibizumabe ou Bevacizumabe, dentre
outros farmacos anti-VEGF*,

2. O Ranibizumabe & um fragmento de anticorpo monoclonal que tem como alvo
o fator de crescimento endotelial vascular humano A (VEGF-A). Esta aprovado pela ANVISA
para:

» Tratamento da degeneragdo macular neovascular (exsudativa ou neovascular)
relacionada a idade (DMRI);

e Tratamento do comprometimento visual devido & neovascularizagao coroidal
(NVC);

o Tratamento de deficiéncia visual devido ao edema macular diabético (EMD),

e Tratamento da deficiéncia visual devido ao edema macular secundario a
oclus&o de veia da retina (OVR)®.

3. A técnica de injegdo intravitrea estabeleceu-se como um procedimento
minimamente invasivo para o tratamento de doengas da macula como degeneragé&o macular
neovascular e retinopatia_diabética. Com o surgimento de varios agentes terapéuticos anti-
angiogénicos, a técnica de administragdo intravitrea ganhou mais importancia na terapéutica
oftalmolégica. Essa técnica envolve potenciais complicagbes, mas que s&o, em sua grande
maioria, passiveis de prevengéo. Os cuidados pré e pos- operaténos devem minimizar os riscos
de complicagdes como endoftalmite ou descolamento de retina®.

4. O procedimento de vitrectomia é a remogao total ou de parte do corpo vitreo no
tratamento de endoftalmite, retinopatia diabética, descolamento de retina, corpos
estranhos intraoculares e alguns tipos de glaucoma. E chamada vitrectomia posterior via pars
plana quando os acessos cirlrgicos sdo realizados na regiéo do olho chamada pars plana’. A
vitrectomia permite varios procedimentos, como drenagem do liquido atras da retina,
endolaser, remogdo de membranas, retirada de corpo estranho, remogéo de restos da catarata,
injegdo de perflior e 6leo de silicone®.

Il — CONCLUSAO

1. Para tratar de maneira eficaz o paciente com retinopatia diabética € preciso
que se reconhegam com precisdo o momento correto e o tratamento adequado a ser
empregado em cada paciente. Pacientes que apresentam edema macular, retinopatia nao

‘BHAVSAR, A. R., et al. Evaluation of Results 1 Year Following Short-term Use of Ranibizumab for Vitreous Hemorrhage
Due to Proliferative Diabetic Retinopathy. JAMA Ophthalmology, v.132, n.7, p. 889-880, 2014. Disponivel em:
<http /larchopht.jamanetwork.com/article. aspx’?amcleld—1886876> Acesso em: 09 abr, 2018.

*Bula do medicamento Ranibizumabe (Lucentis ) por Novartis Biociéncias S.A. Disponivel em:
<http://www.anvisa.gov.br/datavisa/fila_bula/frmVisualizarBula.asp?pNuTransacao=3169642018&pldAnexo=10527794>.
Acesso em: 09 abr, 2018.

SRODRIGUES, E. B. et al. Técnica para injegao intravitrea de drogas no tratamento de doengas

vitreorretinianas. Arquivos Brasileiros de Oftalmologia, Sdo Paulo, v. 71, n. 6, Dec. 2008. Disponivel em:
<http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=50004- 27492008000600028&Ing—en&nrm iso>. Acesso em: 09
abr. 2018.

7 BIBLIOTECA VIRTUAL EM SAUDE. Descritores em Ciéncias da Saude. Vitrectomia. Disponivel em:
<http://decs.bvsalud.org/cgi-bin/wxis 1660.exe/decsserver/?lsisScript=../cgi-
bin/decsserver/decsserver.xis&interface_language=p&previous_page=homepage&task=hierarchic&mfn_tree=015223&s
how_tree_number=T>. Acesso em: 09 abr. 2018.

8 vitaVisum Centro de Olhos. Cirurgia de Retina e Vitreo. Disponivel em:
<http://www.vitavisum.com.br/cirurgias/retina.aspx>. Acesso em: 09 abr. 2018.
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proliferativa moderada ou grave e qualquer retmopatla proliferativa devem ser encamlnhados
prontamente a um retindlogo, especialista experiente na area, pois além da fotocoagulagéo a
laser, frequentemente sdo necessarios métodos terapéuticos adicionais®.

2. Até bem recentemente, o Unico tratamento comprovadamente eficaz para o
tratamento da Retinopatia Diabética Proliferativa (RDP) era a fotocoagulagéo a laser. Contudo,
apesar do tratamento com fotocoagulagdo, uma parcela de olhos mantinham ou pioravam a
acuidade visual. Como alternativa terapéutica, medicamentos antiangiogénicos (como o
Ranibizumabe) comecaram a ser empregados na Retinopatia Diabética Proliferativa’. Em 2017,
o FDA (Food and Drug Administration) - 6rgdo governamental que regula o uso de
medicamentos nos EUA — aprovou o uso do Ranibizumabe para tratamento de todas as
formas de retinopatia diabética, independente de apresentarem ou ndao edema macular
associado' .

3. Dlante do exposto, informa-se que o medicamento pleiteado Ranibizumabe
10mg/mL (Lucentls ) apresenta indicagdo clinica para o tratamento da Retinopatia
Diabética Proliferativa — quadro clinico que acomete o Autor segundo documentos meédicos.
Acrescenta-se que, por ndo apresentar indicagcdo em bula®, a prescrigdo de tal pleito para o
tratamento da referida patologia caracteriza o uso “off-label"

4, 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 patologia. Porém isso nao implica que seja incorreto. Em geral, esse tipo de
prescrigéo é motivado por uma analogia da patologia do individuo com outra semelhante, ou por
base fisiopatoldgica, que o médico acredite que possa vir a beneficiar o paciente. A classificagdo
de uma indicagéo como off label pode variar temporalmente e de lugar para Iugar

5. Nesse momento & importante destacar que ha informacdes médicas
divergentes: os documentos acostados as folhas 18, 21 e 22 informam que o Autor necessita
de injegdes intravitreas de anti-VEGF para olho direito; ja o documento acostado a folha 23,
descreve a necessidade para olho esquerdo. Assim, sugere-se que, no momento do
fornecimento, o médico assistente informe o olho acometido e proposto a ser tratado, a fim de
que o medicamento seja usado de forma segura e racional.

6. Quanto a disponibilizagdo pelo SUS, cumpre informar que o medicamento
Ranibizumabe 10mg/mL (Lucent|s®) ndo integra nenhuma lista oficial de medicamentos
(Componentes Basico, Estratégico e Especializado) para dispensagéo no SUS, no ambito do
Municipio e do Estado do Rio de Janeiro.

° ISAAC, D. et al. Condig8es da retinopatia diabética no Brasil. Portal da Oftalmologia. Disponivel em:
<http://www.portaldaoftalmologia.com.br/index.php?option=com_content&view=article&id=54:modules-positions-
&catid=44:destaques&ltemid=48>. Acesso em: 09 abr. 2018.

% |ISAAC, D. et al. Condigdes da retinopatia diabética no Brasil. Portal da Oftalmologia. Disponivel em:
<http://www.portaldaoftalmologia.com.br/index.php?option=com_content&view=article&id=54:modules-positions-
&catid=44:destaques&Itemid=48>. 09 abr. 2018.

" U.S. Food and Drug. Administration. FDA. Disponivel em:
<https://www.accessdata.fda.gov/scripts/cder/daf/index.cfm?event=overview.process&applno=125156>. Acesso em: 09
abr. 2018.

"2 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&_101 assetEntryld =2863214&_101_ty
pe=content&_101_groupld=2192018&_101_urlTitle=uso-off-label- de-medicamentos&inheritRedirect=true>. Acesso em:
09 abr. 2018.
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