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/SJINATJUS - FEDERAL N° 0288/2019

Rio de Janeiro, 05 de abril de 2019.

Processo n® 5000644-04.2019.4.02.51086,
ajuizado por | |
., neste ato representado pelo

O presente parecer vlsaatender a solicitagao de informagbes técnicas da 2*
Vara Federal de Petrépolis, da SQ%AQ Judiciaria do Rio de Janelro, quanto ao medicamento
Nusinersena 12mg/5mL (Spinraza”).

| - RELATORIO

1. Para elaborag@o deste Parecer Técnico foram considerados os documentos
médicos mais recentes acostados ao processo.

2. De acordo com documento médico (Evento 1_ANEXO4, Pags. § a 7), emitido
em 06 de novembro de 2018, pelo neurologista | | (CREMERJ

, o Autor, 02 anos, residente no Abrigo Lar Nossa Senhora das Gragas de
Petrépolis, & portador de Atrofia Muscular Espinhal (AME), confirmado através de exame
genético por sequenciamento do DNA, com resultado apresentando: auséncia de copias exon
7 e 8 do gene SMN1, e 3 cépias SMN2. Em ventilacdo n#o invasiva (Bipap), ndo senta com
apoio, boa movimentagdo dos membros, com forga grau 3 - até o momento com boa
deglutic8o funcional, cognitivo preservado, sorridente acs estimulos, com boa percepgéo do
ambiente ao redor. Necessita de fisioterapia, fonoaudioterapia, sistema de Home Care (com
técnica de enfermagem e enfermeira), suporte pediatrico, neuropediatrico & pneumopediatrico,
nutricionista e do uso do medicamento Nusinersena 12mg/5mL (Spinraza®) - 06 ampolas por
ano, e posteriormente 01 ampola de 4 em 4 meses. Foi citada a Classificagéo Internacional de
Doengas (CID-10): G12.0 - Atrofia muscular espinal infantil tipo | [Werdnig-Hoffman].

3. Apensado ao processo (Evento 1_ANEXO4, Pag. 4) encontra-se receituario
médico da Secretaria Municipal de Satde do Rio de Janeiro, emitido em 30 de novembro de
2018, pelo médico supramencionado, com prescric&o do medicamento:

« Nusinersena 12mg/5mL (Spinraza®) — 01 ampola inicial intratecal; 01 ampola apés 15
dias; 01 ampola ap6s 30 dias; 01 ampola apds 60 dias; e apés 01 ampola a cada 04
meses.

Il — ANALISE

DA LEGI

1. A Politica Nacional de Medicamentos e a Politica Nacional de Assisténcia
Farmacéutica estio dispostas, respectivamente, na Portaria de Consclidagéo n® 2/GM/MS, de
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28 de setembro de 2017, alterada por diversas portarias, sendo a mais recente a Portaria n°®
702/GM/MS, de 21 de margo de 2018, e na Resolugéo n° 338/CNS/MS, de 06 de maio de
2004.

2. A Portaria de Consolidagdo n® 6/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, cuja
alteragéo mais recente consta na Portaria n® 3.550/GM/MS, de 01° de novembro de 2018,
dispbe, 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 Consolidagédo n® 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, alterada
pela Portaria n® 702/GMIMS, de 21 de margo de 2018, considera, inclusive, as normas de
execugdo dos Componentes Basico e Especializado da Assisténcia Farmacéutica no ambito do
SUS.

4, A Deliberagao CIBaRJ n® 1.589, de 09 de fevereiro de 2012, relaciona os
medicamentos disponiveis no &mbito do Estado do Rio de Janeiro e/ou Municiplos definindo a
Relag&o Estadual dos Medicamentos Essenclais (REME-RJ).

5. A Deliberago 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 Ric 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. No tocante ac Municipio de Petrépolis, em consonancia com as legislagdes
supramencionadas, esse definiu o seu elenco de medicamentos, a saber, Relagio Municipal de
Medicamentos Essenclais - REMUME-Petropolis, publicada no Diario Oficial Poder Executivo
pelo Boletim de Publicagdo n°® 005/009 em 27 de julho de 2009.

DO RO CLINICO

1. A atrofia muscular espinhal (AME) & uma doenca neurodegenerativa com
heranga genética autossdmica recessiva. E a principal desordem fatal com esse cardter
genético depois da fibrose clstica (1:6.000), com uma incidéncia de 1:6.000 a 1:10.000
nascimentos. A frequéncia de individuos portadores (heterozigotos) da doenga & de um para
cada 40 a 60 individuos. A doenga & causada por uma delegdo ou mutagdc homozigética do
gene 1 de sobrevivéncia do motoneurbnio (SMN;), localizado na regi&o telomérica do
cromossomo 5q13, sendo que o nimero de copias de um gene semelhante a ele (SMN;),
localizado na regi&o centromérica, € o principal determinante da severidade da doenga. Essa
alteragéio genética no gene SMN, é responsavel pela redugo dos niveis da proteina de
sobrevivéncia do motoneurbnio (SMN), O gene SMN, ndo compensa completamente a
auséncia da express@o do SMN,; porque produz apenas 256% da proteina SMN. A falta da
proteina SMN leva & degeneragao de motoneurdnios aifa (a) localizados no corno anterior da
medula espinhal, o que resulta em fragueza e paralisia muscular proximal progressiva e
simétrica. A classificagéo clinica da AME € dada pela idade de inicio @ maxima fungdo motora
adquirida, sendo entdo dividida em: severa (tipo |, AME aguda ou doenca de Werdnig-
Hoffmann); intermedidria (tipo Il ou AME crénica); branda (tipo Ill, AME juvenil ou doenga de
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Kugelberg-Welander); e tipo IV (AME adulta) Outros autores classificam a AME em apenas
trés categorias: severa, intermediaria e branda’.

2. AME tipo | (também denominada AME severa, doenga de Werdnig-Hoffmann
ou AME aguda) se caracteriza pelo inicio precoce (de 0 a 6 meses de idade), pela falta de
habilidade de sentar sem apoio e pela curta expectativa de vida (menor que 2 anos). Criangas
assim diagnosticadas t&m pouco controle da cabega, com choro e tosse fracos. Antes de
completar 1 ano de idade, ndo s&o mais capazes de engolir e se alimentar. A fraqueza de
tronco @ membros normalmente se dirige para os musculos intercostais, o que dificulta o
desenvolvimento normal do ciclo respiratorio. Apesar dos musculos intercostais serem
afetados, o diafragma iniclaimente é poupado. O risco de mortalidade precoce esta usualmente
associado com disfungdo bulbar e complicagbes respiratrias. Apesar de essas criangas
apresentarem historicamente uma curta expectativa de vida (menos de 2 anos), gragas a
melhora dos cuidados clinicos nos Gltimos anos, tem sido observado um aumento da
sobrevivéncia’.

DO PLEIT

1. O Nusinersena (Spinraza®) & um oligonucleotideo anti-senso ou anti-sentido
(ASO) que permite a inclus@o do exon 7 durante o processamento do écido ribonuncleico
mensageiro (RNAm) de SMN2, transcrito a partir do DNA (gene SMN2). Esta indicado para o
tratamento da atrofia muscular espinhal 5q (AMEY".

Il - CONCLUSAO
lnfonna-se que o medicamento pleiteado Nusinersena 12mg/SmL {Spinraza®)
Qggsm indicacso em bula® para o tratamento da atrofia muscular espinhal, conforme consta

em documento médico (Evento 1_ANEXO4, Pags. § a 7). Contudo, nédo integra nenhuma lista
oficial de medicamentos (Componentes Basico, Estratégico e Especializado) para dispensagéo
no SUS, no ambito do Municipio de Petrépolis e do Estado do Rio de Janeiro.

Destaca-se que o medicamento plelteado Nusinersena encontra-se em
_orp_gﬂg_p_ﬂhﬂgg pela Comissao Nacional de Incorporagéo de Tecnologlas no SUS -
CONITEC - para o tratamento de Atrofia Muscular Espinhal - AME®. O Relatorio relativo a
Q_mw da Nusinersena para Atrofia Musculat Espinhal 5q esteve em
consulta publica para contribuicéo ociedade entre 19 e 28 de margo de 2015°. A publicagao
da versao final da decisao relatlva aos relatorios mencionados ocorrera apos o encerramento
destes prazos, sem data definida pela Comiss&0 Nacional de Incorporagéo de Tecnologias ao
SUS - CONITEC.

TBAIONI M.T.C., AMBIEL C.R., ET AL , Atrofia muscular espinhal : diagndstico, tratamento e perspectivas futuras.
Jomal Pediatrico, v. 86, n. 4, 2010. Disponivel em: <hitp:/iwww.scielo.br/pdfiped/v8Bn4d/al4vBEnd pdf>, Acesso em: 02
abr. 2019.

’Bula do medicamento Nusinersena (Spinraza™) por Biogen Brasil Produtos Farmacéuticos Ltda. Disponivel em: <
hitp://www.anvisa.gov.br/datavisaffila_bula/frmVisuslizarBula.asp?pNuTransacac=26575520198&pldAnexo=11101424>.
Acesso em: 02 abr. 2019,

CONITEC, Comiss#&o Nacional de Incorporagéo de Tecnologias no SUS. Tecnologias demandadas. Disponivel em:
<http://conitec.gov.britecnologias-em-avaliacao#N>, Acesso em: 02 abr. 2019,

‘BRASIL. Ministéric da Satde, Comisso Nacional de incorporaco de Tecnologias no SUS — CONITEC. Consultas
Pablicas 2018 - Encerradas. Disponivel em: < http:/conitec.gov.br/index.php/consultas-publicas-2019-encerradas>.
Acesso em: 02 abr. 2019.
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3. Elucida-se que o Relatério relativo a W da Nusinersena
para Atrofia Muscular Espinhal 5q recomendou preliminar ao no SUS

do Nusinersena para o tratamento da AME 5q tipo | com os segglnteo condicionantes: para
pacientes com menos de 7 meses de vida, com inlcio de tratamen e 13 a apos o
diagnéstico e com diagnoéstico genético confirmatério; atendimento em centros de referéncia
com a disponibilizac@io de cuidados multidisciplinares; protocolo clinico e diretrizes terapéuticas
(com estabelecimento de critérios de inclus@o, exclusdoc e interrupgéo); avaliagdo da
efetividade clinica; reavaliagio pela CONITEC em 3 anos; e doagdo pela empresa fabricante
das 3 primeiras doses do tratamento de cada paciente®.

4, Cabe mencionar que o Ministério da Saide emitiu uma Nota Técnica n°
30/2018-NJUD/SE/GABISE/MS abordando o uso de Nusinersena (Spinraza®) no tratamento
da atrofia muscular espinhal. A Nota Técnica conclul que o beneficio clinico do uso de
Nusinersena (Spinraza™) s&o observados em gﬂamm_aﬂ_gﬁ_d_e_\dgg com AME
tipo 1, com duas copias do gene SMN2 .LM&WMMM

e criangas de 2-12 anos, portadoras do AME tipo 2, sem gualguer necessidade de assisténcia
respiratéria, sem escoliose ou contraturas. Sendo assim, o paciente que depende de

qualquer assisténcia ventilatéria ndo tera indicagio do uso do referido medicamento®,

5. Ressalta-se ainda, que conforme a bula® aprovada pela ANVISA do
medicamento pleiteado. Nusinersena (Splnraza') tal mediamento apresenta uso adulto e
pediatrico, em °“Adverténcias. e Precaugbes”, consta que a eficacia e seguranca do
Nusinersena foi estabelecida em pacientes pediétrlcos desde recém-nascidos até 17 anos
idade.

8. Acrescenta-se que ainda néo existe Protocol i |

emitido pelo Ministério da Saude’, que verse sobre a Atrofia Muscular Espinhal — patologia
que acomete o Autor e, portanto, ndo ha lista oficial de medicamentos que possam ser
implementados nestas circunstancias. Além disso, ndo existem medicamentos fornecidos no
ambito do SUS com as mesmas propriedades do medicamento pleiteado que sejam aptos a
substitul-lo.

7. O tratamento com Nusinersena (Spinraza®) deve ser administrado por
profissionais de salde com experiéncia em pungdes lombares. A dose recomendada é de
12mg (5mL) por administrag&o. Inicie o tratamento o mais cedo possivel apés o diagnéstico
com 4 doses de carga. As trés primeiras doses de carga devem ser administradas em
intervalos de 14 dias, ou seja, nos dias 0, 14 e 28. A quarta dose de carga deve ser
administrada 30 dias apés a terceira dose, ou seja, no dia 63. Em seguida, uma dose de
manutencgdo deve ser administrada uma vez a cada 4 meses, Estio disponiveis Informagtes
limitadas sobre a longa duragéo da eficacia e seguranga do Nusinersena (Spinraza®) apos 3
anos de inicio do tratamento de Atrofia Muscular Espinhal (AME). A necessidade de

continua da terapia deve requla nt considerada de form

*BRASIL. Ministério da Salde. Comiss@o Nacional de Incorporagio de Tecnologias no SUS — CONITEC . Relatério de
Recomendagdo Nusinersena para Atrofia Muscular Espinhal 5 — Margo 2019 - Disponivel em: <
http://conitec.gov.briimages/Consultas/Relatorios/2019/Relelatorio_Nusinersena_AMESq_CP_12_2018.pdf>. Acesso
em: 02 abril. 2018
* BRASIL. Ministério da Satde. Nota Técnica n® 30/2018-NJUD/SE/GAB/SE/MS - Nusinersena (Spinraza™) no
tratamento da Atrofia Muscular Espinhal. Disponivel em:
<https://sei.saude.gov.br/sel/documento_consulta_extarna.php?id_acesso_externo=261564id_documento=3454744&in
fra hash=565/465(5d6dd262b2509eec22¢198d5>. Acesso em: (2 abr. 2019.

Comisso Nacional de Incorporagiio de Tecnologias no SUS ~ CONITEC. Disponivel em: <
http://conitec.gov.briindex.php/protocolos-e-diretrizes>. Acesso em: 02 abr. 2019,
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individual, dependendo das cond oes clini o acionteeda resposta ao trat mento

Assim, destaca-se a i x do Au ali al : s periodica :
visando atualizar o guadro cligico ea teragégtica [oa!lzada. uma vez gue gode sofrer
alteracdes.

8. Por fim, informa-se que o fornecimento de informagfes acerca de custo
estimado do medicamento, ndo consta no escopo de atuagéo deste Nicleo.

E o parecer.

A 2* vara Federal de Petrépolis, da Segdo Judicidria do Rio de Janeiro,
para conhecer e tomar as providéncias que entender cabiveis.

FERNANDO ENTONIO DE A. CHEILA TOBIAS DA HORA BASTOS

GASPAR Farmacéutica
Médico CRF-RJ 14680
CRM-RJ: 52.52896-3
ID. 3.047.165-6
MARCELA MAGHKBO DURAO
Assigtente defCoordenagdo
FLAVIO AFONSO BADARO

Assessor-chefe
CRF-RJ 10.277
1D. 436.475-02
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