GOVERNO DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO
SECRETARIA DE ESTADO DE SAUDE
SUBSECRETARIA JURiDICA__ i
NUCLEO DE ASSESSORIA TECNICA EM ACOES DE SAUDE

PARECER TECNICO/SES/SJ/INATJUS-FEDERAL N° 0426/2019

Rio de Janeiro, 15 de maio de 2019.

Processo n° 5003344-05.2019.4.02.5121,
ajuizado por |

O presente parecer visa atender a solicitagéo de informagées técnicas do
15° Juizado Especial Federal do Rio de Janeiro, da Segéo Judiciaria do Rio de Janeiro,
quanto ao medicamento Enoxaparina 60mg (Clexane®).

| - RELATORIO

1. De acordo com documento do Hospital Universitério Gaffrée e Guinle
(Evento 1_ANEXO2, pag. 11), emitido em 01 de abril de 2019, pelo reumatologista[ ]
| (CREMERJ [ ), a Autora, 57 anos, estd em tratamento
ambulatorial devido a sindrome do anticorpo antifosfolipideo, uma trombofilia, isto é,
provoca tromboses em quaisquer vasos, arteriais ou venosos, e em qualquer local do
organismo, sem existir exames que prevejam onde ocorrerdo e qual a intensidade das
lesdes. O Unico tratamento € a anticoagulagéo plena que pode ser realizada utilizando-se

medicamento oral (Varfarina) ou injetavel - subcutaneo (heparina de baixo peso molecular)

de forma continua.

2] Tem forma grave com alteragdes de imagem (tomografia computadorizada
demonstrando les@o antiga em mesencéfalo) devido a acidente vascular encefalico (ja
teve trés episodios isquémicos e um hemorragico). Estava em uso de anticoagulacio oral
(Varfarina), mas tal medicamento & dificil de ser usado, sobretudo devido aos disttrbios
cognitivos que a Autora j& apresenta, assim sendo, n&o consegue manter um limiar correto
de anticoaqulagéo, correndo risco de fazer novos episddios trombéticos ou hemorragicos,
cerebrais ou em quaisquer outros 6rgaos.

3. A falta de um tratamento adequado leva a risco de vida continuamente.
Como a Riofarmes né&o libera nenhum tipo de heparina de baixo peso molecular, foi
solicitada liberagéo da heparina de baixo peso molecular 60mg (utilizar 60mg ao dia, por
via subcutanea) de forma urgentissima, para uso por tempo indeterminado, com risco de
vida se nao usar o medicamento. Foi mencionada a seguinte Classificagéo Internacional de
Doenas (CID-10): D68.8 — Outros defeitos especificados da coagulagéo.

Il — ANALISE
DA LEGISLACAQ

1. A Politica Nacional de Medicamentos e a Politica Nacional de Assisténcia
Farmacéutica estéo dispostas, respectivamente, na Portaria de Consolidagéo n°® 2/GM/MS,
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de 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 Resolugdo 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
alteracdo mais recente consta na Portaria n® 3.5650/GM/MS, de 01° de novembro de 2018
dispde, também, sobre as normas para o financiamento da assisténcia farmacéutica,
promovendo a sua organizagéo em trés componentes: Basico, Estratégico e Especializado.

3. A Portaria de Consolidagéo n°® 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017,
alterada pela Portaria n® 702/GM/MS, 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 Deliberagéo CIB-RJ n° 1.589, de 09 de fevereiro de 2012, relaciona os
medicamentos disponiveis no @&mbito do Estado do Rio de Janeiro e/ou Municipios definindo
a Relagédo Estadual dos Medicamentos Essenciais (REME-RJ).

B, A Deliberagao CIB-RJ n° 2.661, de 26 de dezembro de 2013 dispbe sobre
as normas de financiamento e de execugao 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 Resolucdo SMS/RJ n°® 3733 de 14 de junho de 2018, definiu o elenco de
medicamentos, saneantes, antissepticos, vacinas e insumos padronizados para uso nas

unidades da Secretaria Municipal de Salde do Rio de Janeiro, compreendendo os
Componentes Basico, Hospitalar, Estratégico e Basico e Hospitalar, a saber, Relagéo
Municipal de Medicamentos Essenciais no &mbito do Municipio do Rio de Janeiro
(REMUME-RIO), em consonancia com as legislagdes supramencionadas.

DO QUADRO CLINICO

1. A Sindrome do Anticorpo Antifosfolipideo (SAF) & uma doenca sistémica
autoimune caracterizada por trombose arterial e venosa, morbidade gestacional e presenca
de niveis séricos de anticorpos antlfosfolipldeos elevados e persistentemente positivos. Hoje
€ reconhecida como a causa mais frequente de trombofilia adquirida associada a tromboses
venosas e arteriais. A classificagéo atual idealizada para fins de incluséo em protocolos de
pesquisa clinica, mas frequentemente utilizada no dia a dia para estabelecer o diagnéstico
da SAF e indicar um tratamento, foi revisada em 2006 e requer a presenga de um critério
clinico e um critério laboratorial. Dentre os critérios clinicos est&: Trombose vascular (um ou
mais episddios de trombose arterial, venosa ou de pequenos vasos em qualquer érgéo ou
tecido confirmados por Doppler ou histopatologia, que exclua vasculite)'.

2. O AVE (acidente vascular encefalico) ou AVC (acidente vascular cerebral)
€ o equivalente do termo genérico inglés stroke, que descreve apenas o comprometimento
funcional neurolégico. As causas e, dal, as formas, de AVE s@0o anoxico-isquémicas

'DANOWSKI, Adriana et al . Diretrizes para o tratamento da sindrome do anticorpo antifosfolipideo. Rev. Bras.
Reumatol., S&o Paulo, v, 53, n. 2, p. 184-192, Apr. 2013 . Disponivel em; <
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0482-50042013000200005 >. Acesso em: 14 mai. 2019.
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(resultado da faléncia vasogénica para suprir adequadamente o tecido cerebral de oxigénio
e substratos) e hemorragicas (resultado do extravasamento de sangue para dentro ou para
o entorno das estruturas do sistema nervoso central). Os subtipos isquémicos s&o
lacunares, ateroscleréticos e embdlicos, e os hemorréglcos s&o intraparenquimatosos e
subaracnoéide. A aterotrombose & a principal causa de AVE?. O AVE provoca alteragbes e
deixa sequelas, muitas vezes incapacitantes relacionadas a marcha, aos movimentos dos
membros, a espasticidade, ao controle esfincteriano, a realizagéo das atividades da vida
diaria, aos cuidados pessoais, a linguagem, a alimentagéo, a fungéo cognitiva, a atividade
sexual, a depresséo, a atividade profissional, a condugéo de veiculos e as atividades de
lazer, podendo comprometer a vida dos individuos de forma intensa e global®.

DO PLEITO

1. A Enoxaparina (Clexane ) € uma heparina de baixo peso molecular que
possui atividade anti-fatores Xal/lla da cascata de coagulagdo, possui propriedades
antitrombética e anti-inflamatdria. Esta indicado nas seguintes situagbes clinicas: tratamento
da trombose venosa profunda com ou sem embolismo pulmonar; tratamento da angina
instavel e infarto do miocardio sem elevagdo do segmento ST, administrado
concomitantemente ao acido acetilsalicilico; tratamento do infarto agudo do miocardio com
elevagcdo do segmento ST, incluindo pacientes a serem tratados clinicamente ou com
subsequente intervengdo coronariana percutanea; profilaxia do tromboembolismo venoso
em particular aqueles associados a cirurgia ortopédica ou a cirurgia geral; profilaxia do
tromboembolismo venoso em pacientes acamados devido a doengas agudas incluindo
insuficiéncia cardlaca, faléncia respiratéria, infecgdes severas e doengas reumaticas;
prevengéo da formagéo de trombo na circulagéo extracorpérea durante a hemodialise®.

Il — CONCLUSAO

1. E importante esclarecer que embora a inicial tenha sido pleiteado
Enoxaparina (Clexane®) (Evento 1, INIC 1, Pag. 7), o médico assistente prescreve uma
classe de medicamento, a saber heparina de baixo peso molecular (Evento 1, Anexo 2,
Pag 11), sem especificar um principio ativo em especifico.

2. Ha varias heparinas fracionadas, também chamadas de baixo peso
molecular, disponiveis no mercado, como enoxaparina, nadroparina, certoparina,
longiparina, dalteparina, ardeparina, bemiparina, reviparina e tinzaparina.®

2 CHAVES, M. L. F, Acidente vascular encefélico: conceituagéo e fatores de risco. Rev. Bras. Hipertens. Porto
Alegre, v.7, n.4, p.372-382, 2000. Disponivel em: <http://departamentos.cardiol. br/dha/revista/7-4/012.pdf>. Acesso
em: 14 mai. 2019.
*CRUZ, K. C. T.; DIOGO, M. J. E. Avaliagio da capacidade funcional de idosos com acidente vascular encefalico.
Acta Paulista de Enfermagem, Sé&o Paulo, v. 22, n. 5, p.666-672, set/out. 2009. Disponivel em:
<http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0103-2100200900050001 1&Ing=pt&nrm=iso>. Acesso
em: 14 mai. 2019.
*Bula do medicamento Enoxaparina Sédica (Clexane®) por Sanofi- Aventis Farmacéutica Ltda. Disponivel em: <
http://www.anvisa.gov.br/datavisaffila_bula/frmVisualizarBula.asp?pNuTransacao=4595782017&pldAnexo=545320
5>, Acesso em: 14 mai. 2019.

Wannmacher, L. Heparinas de baixo peso molecular: evidéncias que fundamentam indicagdes. Uso racional de
medicametnos: temas selecionados, v.4, n.2, jan/2007. Disponivel em:
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3. Nesse sentido, afirma-se que a responsabilidade pela indicagdo do melhor
tratamento para a Autora € o médico que a assiste, cabendo exclusivamente a este
profissional a escolha do principio ativo mais apropriado para suas caracteristicas clinicas e
laboratoriais. Portanto, sugere-se emissao de novo documento médico que expresse
claramente o nome do medicamento, dose, posologia e previsdao de tempo de uso,
para que este Nucleo possa inferir com seguranga sobre a indicagdo.

4, No que tange a disponibilizagéo através do SUS do medicamento pleiteado,
insta mencionar que Enoxaparina 60mg (Clexane ) ndo _integra nenhuma lista oficial de
medicamentos (Componentes Basico, Estratégico e Especializado) para dispensagdo no
SUS, por via administrativa, no ambito do Municipio de Rio de Janeiro e do Estado do Rio
de Janeiro, para a doenca da Autora.

5. Destaca-se que Enoxaparina (Clexane®) ainda nio foi avaliado pela
Comissdo Nacional de Incorporagdo de Tecnologias no SUS - CONITEC® para o
tratamento de D68.8 — Outros defeitos especificados da coagulagao, quadro clinico
apresentado pela Autora.

6. O tratamento da Sindrome do Anticorpo Antifosfolipideo (SAF) ainda é
sujeito a controvérsias, ja que qualquer decisdo terapéutica potencialmente confronta-se
com risco de uma cobertura antitrombética insuficiente ou excessiva associada a
anticoaqulagdo e a seus principais efeitos adversos. Atualmente, a indicagéo de uso perene
de anticoagulagdo oral em casos de trombose arterial, venosa ou microcirculatéria &
consensual, mas sua intensidade e possibilidade de interrupgdo ainda sdo discutidas. Os
novos agentes anticoagulantes (rivaroxabana e dabigatrana), que tém indicagcdo na
prevengéo de AVE e embolia sistémica em pacientes com fibrilagéo atrial ndo valvular apés
artroplastia de quadril ou do joelho, ainda estdo sendo estudados em pacientes com SAF, e
os resultados de estudos em curto e médio prazo sdo esperados em breve. Certamente,
novos agentes anticoagulantes que nédo requerem monitoramento e com menor risco de
sangramento s&o de grande interesse. Uma vez comprovada sua eficacia e segurancga,
consolidardo seu lugar no arsenal do tratamento da SAF. A presencga de trombose venosa,
arterial ou de pequenos vasos é a caracterstica principal dessa doenga e a principal causa
de morte nesses pacientes, com vasos de qualquer calibre e qualquer local podendo ser
acometidos. Os eventos mais frequentemente relatados s&o: trombose venosa profunda,
embolia pulmonar e acidente vascular encefdlico (AVE). Elevado risco de recorréncia é
descrito em pacientes com SAF néo tratados. Pacientes com SAF e antecedente de
trombose venosa devem permanecer anticoagulados por tempo indeterminado, tendo como
meta INR entre 2,0 e 3,0". Os pacientes com diagnéstico de Sindrome do Anticorpo
Antifosfolipideo (SAF) ou aqueles que possuem apenas os exames positivos, sem
manifestagbes clinicas, devem ser orientados quanto ao controle de fatores de risco
conhecidos para trombose, como: obesidade, diabetes, dislipidemia, hipertensdo arterial e
tabagismo. E consenso que as tromboses arteriais ou venosas serdo tratadas com
anticoagulante, como a Varfarina ou heparinas néo fracionada e de baixo peso molecular.

O tratamento é feito pela vida toda e o alvo terapéutico & determinado pelo resultado de um

<https://www.paho.org/bra/index.php?option=com_docman&view=download&alias=508-heparinas-baixo-peso-
molecular-v-4-n-2-2006-8&category_slug=uso-racional-medicamentos-685&Itemid=965>. Acesso em: 15 mai. 2019.
®Comissdo Nacional de Incorporagéo de Tecnologias no SUS — CONITEC. Disponivel em: <
http://conitec.gov.br/tecnologias-em-avaliacao#E >. Acesso em: 14 mai. 2019.

NUCLEO DE ASSESSORIA TECNICA /SJ/SES 4



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

exame de coagulagéo — o INR. O INR devera estar entre 2-3 para pacientes que tlveram
trombose venosa e entre 3-4 para tromboses arteriais’.

7. Quanto ao questionamento se h4 alternativa terapéutica prevista para o
SUS, de eficacia comprovada, para o tratamento da autora, ressalta-se que até o momento
nédo se encontra disponivel Protocolo Clinico do Ministério da Satde para o tratamento da
D68.8 — Outros defeitos especificados da coagulagao, e, portanto, nao ha lista oficial
de medicamentos que possam ser implementados nestas circunstancias”®.

8. Entretanto, segundo literatura exposta no paragrafo 6 desta Conclusao,
observa-se que a Autora ja fez uso de Varfarina (Evento 1, Anexo 2, Pag. 11), possivel de
ser usada em seu tratamento, e disponivel no SUS. Todavua conforme abordado em relato
medico (Evento 1, Anexo 2, Pag. 11), a Requerente tem dificuldade de manter uso de
Varfarina devido ao dlsturblo cognitivo, e seu uso errado desencadeia a manutengéo de
limiar incorreto da anticoagulagéo necessaria.

9. Em atengdo ao questionamento do Despacho Judicial (Evento 3) se o
medicamento requerido possui Similar ou genérico, elucida-se que diversas marcas
comerciais s&o compostas pelo principio ativo Enoxaparina 60mg, e possuem registro na
Ageéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA).

E o parecer.

Ao 15° Juizado Especial Federal do Rio de Janeiro, da Segao Judiciaria
do Rio de Janeiro, para conhecer e tomar as providéncias que entender cabiveis.

JULIANA PEREIRA DE CASTRO CHEILA TOBIAS-DA HORA TOS
Farmacéutica Faripa
CRF-RJ 22.383 CRE

MARCIA LUZIA TRINDADE
MARQUES
Farmacéutica
CRF-RJ 13615
ID 5.004.792-2

FLAVIO AFONSO BADARO
Assessor-chefe
CRF-RJ 10.277
ID, 436.475-02

"SOCIEDADE BRASILEIRA DE REUMATOLOGIA. Sindrome de Antifosfolipide. Disponivel em:
<https://www.reumatologia.org.br/orientacoes-ao-paciente/sindrome-antifosfolipide/>. Acesso em: 14 mai. 2019.
°BRASIL. Ministério da Satde. Portal da Satide — Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas. Disponivel em: <
http://conitec.gov.br/index.php/protocolos-e-diretrizes#O >. Acesso em: 14 mai. 2019.
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