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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/INATJUS-FEDERAL N° 0494/2019

Rio de Janeiro, 30 de maio de 2019,

Processo n° 5033078-46.2019.4.02.5101
ajuizado por | |

O presente parecer visa atender a solicitagdo de informagdes técnicas da 4*
Vara Federal do Rio de Janeiro, da Segao Jggiciéria do Rio de Janeiro, quanto ao
medicamento Benralizumabe 30mg/mL (Fasenra™).

| - RELATORIO

1. De acordo com documentos do Hospital Universitario Clementino Fraga
Filho e formulério médico da Defensoria Publica da Unido (Evento 1_ANEXO2, péags. 7 a 10,
12 a 186), emitidos em 01 e 22 de abril de 2019, pelo pneumologista| |
(CREMERJ [ |), a Autora apresenta asma grave eosinofilica refrataria, sem
resposta a broncodilatadores, corticoides inalados em altas doses e Montelucaste. A
eficacia do tratamento padronizado pelo SUS foi ruim,

2, Necessita fazer uso de biolégico anti-interleucina 5, Benralizumabe
30mg/mL (Fasenram). para controle da doenga e néo tem recursos financeiros para seu
uso. Caso néo seja submetida ao tratamento indicado podera ocorrer sintomas persistentes,
exacerbagdes frequentes, aumento do risco e agravamento clinico e funcional, configurando
urgéncia. Ha risco de exarcebagdes graves e frequentes, maior risco para internagbes em
emergéncias e UTIs. Fol citada a Classificacdo Internacional de Doengas (CID-10): J45.0 -
Asma predominantemente alérgica, e prescrito 0 uso continuo de:

« Benralizumabe 30mg/mL (Fasenra™) — 01 dose mensal por 03 meses,
subcutaneo, e, posteriormente de 02 em 02 meses.

Il - ANALIS
DA LEGISLACAO

1. A Politica Naclonal de Medicamentos e a Polltica Nacional de Assisténcia
Farmacéutica estdo dispostas, respectivamente, na Portaria de Consolidagéo n® 2/GM/MS,
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 Resolugado n° 338/CNS/MS, de 06 de maio de
2004.

2. A Portaria de Consolidag&o n® 6/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, cuja
alterago mais recente consta na Portaria n® 3.550/GM/MS, de 01° de novembro de 2018,
dispde, também, sobre as normas para o financiamento da assisténcia farmacéutica,
promovendo a sua organizagao em trés componentes: Basico, Estratégico e Especializado.
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3. A Portaria de Consolidagdo 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 Béasico e Especializado da Assisténcia
Farmacéutica no ambito do SUS,

4, A Deliberagso 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 Relag&o Estadual dos Medicamentos Essenciais (REME-RJ).

5, A Deliberagao CIB-RJ n° 5.743, de 14 de marco de 2019, dispbe 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 4°,
estabelece o Elenco Minimo Obrigatério de Medicamentos Essenciais do Componente
Basico da Assisténcia Farmacéutica no Estado do Rio de Janeiro.

6. A Resolucso SMS/RJ n° 3733 de 14 de [unho de 2018, definiu o elenco de
medicamentos, saneantes, antissépticos, vacinas e insumos padronizados para uso nas
unidades da Secretaria Municipal de Saide do Rio de Janeiro, compreendendo os
Componentes Basico, Hospitalar, Estratégico e Basico e Hospitalar, a saber, Relagdo
Municipal de Medicamentos Essenciais no &mbito do Municipio do Rio de Janeiro
(REMUME-RIQ), em consonancia com as legislagbes supramencionadas.

UADRO CLINIC
1 A Asma & uma doenga inflamatoria cronica das vias aéreas inferiores.

Clinicamente, caracteriza-se por aumento da responsividade das vias aéreas a variados
estimulos, com consequente obstrug#o ao fluxo aéreo, de carater recorrente e tipicamente
reversivel". Manifesta-se por episodios recorrentes de sibilancia, dispneia, aperto no peito e
tosse, particularmente & noite e pela manh&, ao despertar. Resulta de uma interagéo entre
carga genética, exposicdo ambiental a alérgenos e irritantes, e outros fatores especificos
que levam ao desenvolvimento e manutencao dos sintomas®. Os principais fatores externos
associados ao desenvolvimento de asma s&o os alérgenos inalaveis e os virus respiratorios.
Poluentes ambientais como a fumaca de cigamo, gases e poluentes particulados em
suspensdo no ar, também parecem atuar como fatores promotores ou facilitadores da
sensibilizagdo aos alérgencs e da hiperresponsividade bronquica em individuos
predispostos. A hiperresponsividade brdnguica caracteristica da asma & inespecifica,
fazendo com que o paciente asmatico esteja sujeito ao desencadeamento de crises por
fatores especificos (ou alérgicos) e inespecificos (ou n&o alérgicos). Na asma alérgica, que
representa a maioria dos casos, a resposta mediada por IgE causa alteractes imediatas,
minutos apds a exposicao ao(s) alérgeno(s), e alteragbes tardias, que representaraoc a
resposta inflamatéria cronica caracteristica da doenga’. Asma eosinofilica é definida pela

'BRASIL. Ministério da Salde, Portaria SAS/MS n® 1317, de 25 de novembro de 2013 (alterado pela Portarla
SAS/MS n° 603 de 21 de julho de 2014). Aprova o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Asma. Disponivel
em: <hitp://portalsaude.saude.gov.briimages/pdfi2014/julho/22/PT-SAS-N-131 7-alterado-pela-803-de-21-de-julho-
de-2014.pdf>. Acesso em: 28 mal. 2018,

I50CIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA. IV Diretrizes Brasileiras para o Manejo da Asma.
Jornal Brasileiro de Pneumologia, v. 32 (Supl 7):S 447-S 474, 2006, Disponivel em:
<http-//www.Jormaldepneumologia.com br/detalhe_suplemento.asp?id=39>. Acessa em: 29 mal 2019.

3gILVA, E.C.F. Asma bronquica. Revista do Hospital Universitério Pedro Emesto - UERJ, v.7, n.2, ano 7, 2008.
Disponivel em: <http://revista hupe uerj br/detalhe_artigo.asp?id=202>. Acesso em: : 29 mal. 2019,
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presenca de eosinofilia pulmonar, na qual o estimulo aos eosindfilos depende
inequivocamente da atividade da Interleucina 5 (IL-5)",

2. O objetivo do tratamento d alidade de vida, obtida
pelo controle dos sintomas e a melhora ou estabilizagdo da func;ao pulmonar, o que pode
ser atingido na maior parte dos casos, devendo o tratamento incluir medidas néo
medicamentosas (medidas educativas, controle de fatores desencadeanteslagravantes),
recomendadas em todos os casos e farmacoterapia, conforme indicado’. Estima-se que a
asma afete 300 milhdes de individuos no mundo, de todas as idades, De acordo com as
diretrizes da Global Initiative for Asthma GINA, o paciente com asma & avaliado de acordo
com seus sintomas, funcdo pulmonar, comorbidades e medicagfes necessarias para seu
controle. A gravidade da asma pode também ser avaliada pelo nivel de tratamento
necessario para controle dos sintomas e Qmaerbagbee nos pacientes. A mailoria dos
pacientes alcanga bom controle com corficosterolde Inalatério (Cl) assoclado ou ndo a
broncodilatador de longa agdo (Long Acting Beta-2 Agonists, LABA), entretanto cerca de 5-

10% dos casos permanecem sintomdticos e n&o controlados apesar do tratamento
otimizado, gerando altos custos de Intemac;.éo medicagao, idas ao pronto-socorro, faltas no
trabalho, além do prejuizo da qualidade de vida do paciente e familiares. O tratamento da
asma nem sempre é facll, visto ser uma doenga respiratéria cronica, heterogénea, com
diferentes fendtipos, e sinergismo entre fatores ambientais e genéticos™. Portanto, esforgos
tém sido feitos para delinear, com maior propriedade, os diferentes fenttipos da asma e,
com isso, estabelecer um melhor direcionamento no tratamento, dentro do conceito de
Medicina de Precisdo. Um exemplo é a asma eosinofilica, um antagomsta da atividade
desta interleucina tomou-se alvo terapéutico*.

DO PL

1. O Benralizumabe (Fasenra™) é um anticorpo monoclonal {IgG1, kappa)
antieosinofilico, humanlzado afucosllado Esta indlcado como tratamenho adjuvante de
manutengdo para as ; o5 adulto

Il - CONCLUSAO
Informa-se que o Benralizumabe 30mg/mL (Fasenra ™) possui indicacéo
linicg, que consta em pulg para o tratamento do quadro clinico que acomete a Autora —
asma grave eosinofilica (Evento 1_ANEXO2, pag. 7). Entretanto, ndo esta padronizado
em nenhuma lista oficial de medicamentos (Componentes Basico, Estratégico e
Especializado) para dlspensaqao no SUS no ambito do Municipio e do Estado do Rio de

Janeiro.

O Benralizumabe 30mg/mL (Fasenra™) até o momento ndo foi
ubmet!dg A analise da Comiss&o Nacional de Incorporagdo de Tecnologias do Ministério

‘BROM, L. Et al. Novos biolégicos para asma: terapia anti-interieucina-5. Braz J Allergy Immunol. 2015;3(5):187-
204. Disponivel em: <http://aaai-asbal.org bridetalhe_artigo.asp?id=740>. Acesso em: : 28 mal, 2019.

SBula do medicamento Benralizumabe (Fasenra™) por AstraZeneca do Brasil Lida. Disponivel em:
http:/fwvwaw.anvisa.gov.bridatavisaffila_bula/frmVisualizarBula, asp?pNuTransacao=1815812019&pldAnexo=110432
11>. Acesso em: 29 mai. 2019.
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da Saude (CONIT EC-MS)' para o tratamento do quadro clinico da Autora - Asma
predominantemente alérgica (CID-10: J45.0).

3. A chave para o0 sucesso terapéutico estd em selecionar o paciente
adequado. A mera presenca de eosindfilos no sangue ou escarro talvez ndo seja o
suficiente. Os pacientes com maior chance de resposta séo aqueles com doenga altamente
dependente de ecsindfilos. Com a selegéo do fendétipo de asma eosinofilica, a terapia anti-
IL-5 leva a uma reducdo importante das exacerbacbes e da dose de manutencéo de
corticosteroide. Comparado aos possiveis efeitos adversos de tratamentos prolongados
usando corticosteroides, a seguranga € boa tolerancia dos anti-iL-5 torna-os opgéo
terapéutica adicional bem-vinda no arsenal de tratamento para asma grave eosincfilica.
Benralizumabe induz deplegdo quase completa de eosindfilos de forma direta e rapida.
Estudo recente avaliou a eficacia do benralizumabe em pacientes com asma grave, néo
controlada com tratamento com doses medias a altas de Cl mais LABA, e historia de duas
ou mais exacerbagbes no ano anterior. Trata-se de estudo randomizado, duplo-cego,
placebo controlado, de grupos paralelos, de fase 3 (estudo CALIMA), realizado em 303
centros em 11 paises, em que foram incluldos pacientes com idades entre 12 e 75 anos. O
uso de benralizumabe resultou em diminuigdc significante das taxas de exacerbagbes
anuais tanto no regime de administragdo a cada 4 semanas quanto a cada 8 semanas,
quando comparadas a placebo. Benralizumabe também aumentou de forma significante os
valores de VEF pré-broncodilator a cada 4 ou 8 semanas, e do score total de asma, apenas
a cada 8 semanas, nesses pacientes. Em conclusdo, em estudo clinico de fase 3,
benralizumabe diminuiu as taxas de exacerbagbes de asma em pacientes com asma grave,
nao controlada, com eosinéfilos sanguineos de 300 eos/ul ou superiores, e foi em geral
bem tolerado. Estes resultados reforgam a identificagdc mais refinada de pacientes que
terdo chance de ter os maiores beneficios com o tratamento com benralizumabe®.

4. Nesse momento & importante resgatar o relato médico (Evento 1_ANEXO2,
pags. 7; 12 a 16) de que a Autora “...apresenta diagnéstico de asma grave eosinofilica
refratdria, sem resposta a broncodilatadores, corticSldes Inalados em altas doses e
Montelucaste”. Assim, informa-se que WW_LLWMML
( ). _nest ._configu ternativa terapéutica ao_ tratamento do

Fasenra ™ e caso. ra uma al

quadro clinico da Autora.

5. Para o tratamento da Asma, o Ministério da Salde publicou o Protocolo
Clinico_e Diretrizes Terapéuticas para o manejo da patologia'. Por conseguinte, a
Secretaria de Estado de Salide do Rio de Janeiro (SES/RJ) disponibiliza, através do
Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica (CEAF), os seguintes
medicamentos: Budesonida 200mcg (cé@psula inalante); Formoterol 12mcg (capsula
inalante), Formoterol 6mcg + Budesonida 200mcg (p6 inalante e capsula inalante) e
Formoterol 12meg + Budesonida 400mcg (capsula inalante).

Em consulta ac Sistema Informatizado de Gerenciamento de Medicamentos

6.
Especializados (SIGME), da SES/RJ, verificou-se que a Autora esteve cadastrada no
CEAF para a retirada dos medicamentos Budesonida 200mcg (capsula) e Formoterol

12mcg (capsula), tendo efetuado a Gltima retirada em 14 de outubro de 2016, no Polo
RioFarmes.

®Comissfo Nacional de Incorporagéio de Tecnologias — CONITEC. Disponivel em: <
hitp:/conitec.gov, britecnologias-em-avaliacao#B>. Acesso em: 29 mai. 2018,
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7. Quanto a duracdo do tratamento, elucida-se que a Asma é doenga crOmca
que exige tratamento por tempo indeterminado. Entretanto € necessério realizar avaliacées
médicas enodlcamente visando atualizar o qu linico e a tica realizada, uma
vez Ite

8. Por fim, elucida-se que no momento, nas listas oficiais de medicamentos

para dispensacéo pelo SUS, no ambito do Municlpio e Estado do Rio de Janeiro, nao
constam alternativas terapeuﬁcas que possam representar substitutos farmacolégicos ao
Benralizumabe 30mg/mL (Fasenra'™).

E o parecer.

A 4° vara Federal do Rio de Janeiro, da Secéo Judicidria do Rio de
Janeiro, para conhecer e tomar as providéncias que entender cabiveis.

MONARIA CURTY NASSER
ZAMBONI
Nutricionista

CRN4: 01100421

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
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