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/NATJUS-FEDERAL N° 0622/2019

Rio de Janeiro, 04 de julho de 2019.

Processo n° 5041744-51.2019.4.02.5101,
ajuizado por |

O presente parecer visa atender a solicitagdo de informagdes técnicas da 42
Vara Federal do Rio de Janeiro, da Secdo Judiciaria do Rio de Janeiro, quanto ao
medicamento Infliximabe 10mg/mL (Remicade®).

| - RELATORIO

1. De acordo com documentos médicos do Hospital Universitario Clementino
Fraga Filho e formulario médico da Defensoria Publica da Uni&o no Rio de Janeiro (Evento
1 ANEXO2, Pags. 9 a 15), emitidos em 05 e 12 de junho de 2019 pelo médlco‘
| |, o Autor & acompanhado pelo
Servigo de Gastroenterologia com o diagnéstico de retocolite ulcerativa, na forma de
pancolite, com o guadro clinico de atividade moderada da doenga, apesar do uso.continuo
de Sulfassalazina na dose recomendada. Apresenta também asma, enfisema pulmonar,
diabetes mellitus tipo 2 e hipertensao arterial. Assim, foi solicitado com urgéncia o uso
imediato de Infliximabe 5mg/Kg a cada 08 semanas para controle da doenga, sob risco de
complicagdes graves caso nado faga uso, como megacolon toxico, sangramento intestinal e
perfuragdo intestinal. No momento apresenta quadro de diarreia com sangue nas fezes,
evacuagédo em meédia 10 vezes ao dia, fezes liquida. Foi relato que a eficacia do tratamento
padronizado pelo SUS foi ruim, paciente manteve atividade da doenca apesar do uso
regular e correto dos medicamentos. Foi informada a seguinte Classificagéo Internacional
de Doengas (CID-10): K51.9 - Colite ulcerativa, sem outra especificagao, e prescrito, em
uso continuo, por tempo indeterminado, o medicamento:

e Infliximabe 10mg/mL — aplicar 04 ampolas (via intravenosa), a cada 8 semanas.

Il — ANALISE
DA LEGISLAGCAO

1. A Politica Nacional de Medicamentos e a Politica Nacional de Assisténcia
Farmacéutica estdo dispostas, respectivamente, na Portaria de Consohdagéo 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 Resolugéo n°® 338/CNS/MS, de 06 de maio de
2004.

2. A Portaria de Consolidagé@o n°® 6/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, cuja
alterag&o 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 organizagdo 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 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 Relagéo Estadual dos Medicamentos Essenciais (REME-RJ).

5. A Deliberacdo CIB-RJ n° 5.743, de 14 de margo de 2019 dispde 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 Resolucédo SMS/RJ n® 3733 de 14 de junho de 2018, definiu o elenco de
medicamentos, saneantes, antissépticos, vacinas e insumos padronizados para uso nas
unidades da Secretaria Municipal de Salide do Rio de Janeiro, compreendendo os
Componentes Basico, Hospitalar, Estratégico e Basico e Hospitalar, a saber, Relagéo
Municipal de Medicamentos Essenciais no ambito do Municipio do Rio de Janeiro
(REMUME-RIO), em consonéancia com as legislagdes supramencionadas.

DO QUADRO CLINICO

1. A Retocolite Ulcerativa € uma doenga idiopatica caracterizada por
episodios recorrentes de inflamagéo que acomete predominantemente a camada mucosa
do célon. A doenga sempre afeta o reto e também variaveis porgdes proximais do célon, em
geral de forma continua, ou seja, sem areas de mucosa normais entre as porgdes afetadas.
Dessa maneira, os pacientes podem ser classificados como tendo proctite (doenga limitada
ao reto), proctossigmoidite (quando afeta até a porgdo média do sigmoide), colite esquerda
(quando ha envolvimento do célon descendente até o reto), retossigmoidite (quando afeta a
porgdo mais distal do sigmoide) e pancolite (quando ha envolvimento de porgdes proximais
a flexura esplénica). As manifestagdes clinicas mais comuns s&o diarreia, sangramento
retal, eliminagéo de muco nas fezes e dor abdominal. O tratamento compreende
aminossalicilatos orais e por via retal, corticoides e imunossupressores, e é feito de maneira
a tratar a fase aguda e, apés, para manter a remiss&o, sendo o maior objetivo reduzir a
sintomatologia’. Trata-se de doenca que acomete o intestino grosso (célon e reto).
Caracteriza-se por inflamagdo da camada superficial do intestino chamada de mucosa. A
doenga ndo tem causa definida, portanto'ndo ha tratamento especifico para sua cura. No
entanto, & passivel de controle através de medicamentos. E associada a varios fatores,
tendo por base um componente hereditario e imunoloégico importantes. Afeta geralmente
pessoas jovens manifestando-se por diarreia com sangue vivo nas fezes. Quando acomete
apenas o reto € chamada proctite e nesse caso costuma se manifestar por priséo de ventre
com sangramento, as vezes confundida com hemorroida pelo paciente. E denominada de
colite esquerda quando atinge o colon esquerdo e pancolite ou . colite extensa quando
chega ou ultrapassa o célon transverso. Eventualmente pode comprometer também a parte
final do ileo terminal. A inflamag&o tem caracteristicas proprias e uma biépsia €& obrigatéria

MINISTERIO DA SAUDE. Portaria SAS/MS n° 861 de 04 de novembro de 2002. Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas - Retocolite Ulcerativa. Disponivel em: <http:/portalsaude.saude.gov.br/images/pdf/2014/abril/02/pcdt-
retocolite-ulcerativa-livro-2002.pdf>. Acesso em: 04 jul. 2019.
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para diagnostico diferencial, pela necessidade de se afastar outras entidades que cursam
com inflamagéo intestinal, tais como as colites causadas por bactérias, virus e parasitas?.

2. A Asma é uma doenga inflamatéria crénica das vias aéreas inferiores.
Clinicamente, caracteriza-se por aumento da responsividade das vias aéreas a variados
estimulos, com consequente obstrugéo ao fluxo aéreo, de carater recorrente e tipicamente
reverslveP. Manifesta-se por episédios recorrentes de sibilancia, dispneia, aperto no peito e
tosse, particularmente & noite e pela manha, ao despertar. Resulta de uma interagéo entre
carga genética, exposicdo ambiental a alérgenos e irritantes, e outros fatores especificos
que levam ao desenvolvimento e manutengéo dos sintomas*.

3. O enfisema pulmonar é uma doenga crénica irreversivel, caracterizada por
obstrugéo brénquica e distenséo alveolar. Ha perda da elasticidade dos pulmées, destruicéo
alveolar e capilar por acimulo de ar nos alvéolos. A medida que a destruigo alveolar
progride, as trocas gasosas diminuem. Ha uma adaptagéo progressiva com a convivéncia
de menor taxa de oxigénio no organismo, tornando, por isso mesmo, a pessoa intolerante a
altas taxas de oxigénio. Dentre os fatores de risco, destaca-se o fumo e a poluigéo
ambiental persistente. Na fase tardia, o paciente apresenta cansago aos esforgos rotineiros,
tosse produtiva, desconforto relacionado com a menor capacidade de respirar (dispneia),
uso abusivo da musculatura acessoria, definindo o térax em barril, agitagdo/sonoléncia,
dificuldade de concentrag&o, tremor das m&os e anorexia com-perda de peso. As
complicagbes frequentes do.enfisema sdo o pneumotérax e a insuficiéncia respiratéria
agudas, .

4, O Diabetes mellitus (DM) consiste em um distlirbio metabdlico
caracterizado por hiperglicemia persistente, decorrente de deficiéncia na produgédo de
insulina ou na sua ag&o, ou em ambos os mecanismos, ocasionando complicagdées em
longo prazo. A hiperglicemia persistente estd associada a complicagées crénicas micro e
macrovasculares, aumento de morbidade, redugéo da qualidade de vida e elevagéo da taxa
de mortalidade. A classificagdo do DM tem sido baseada em sua etiologia. Os fatores
causais dos principais tipos de DM — genéticos, biolégicos e ambientais — ainda ndo séo
completamente conhecidos. A classificagdo proposta pela Organizag&o Mundial da Saude
(OMS) e pela Associagéo 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®.

5. O Diabetes mellitus tipo 2 é a forma presente em 90% a 95% dos casos
de DM. Possui etiologia complexa e multifatorial, envolvendo componentes genético e
ambiental. Geralmente, o DM2 acomete individuos a partir da quarta década de vida. Trata-

2SOCIEDADE BRASILEIRA DE PROCTOLOGIA. Retocolite Ulcerativa. Disponfvel em:
<https://portaldacoloproctologia.com.br/doencas/retocolite-ulcerativa/>. Acesso em: 04 jul. 2019.

*BRASIL. Ministério da Satide. Portaria SAS/MS n® 1317, de 25 de novembro de 2013 (alterado pela Portaria
SAS/MS n° 603 de 21 de julho de 2014). Aprova o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Asma. Disponivel
em: <http://portalsaude.saude.gov.br/images/pdf/2014/julho/22/PT-SAS-N---131 7-alterado-pela—603—de-21 -de-julho-
de-2014.pdf>. Acesso em: 04 jul. 2019.

“*SOCIEDADE 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.jornaldepneumologia.com.br/detalhe_suplemento.asp?id=39>. Acesso em: 04 jul. 2019.

SBRASIL. Ministério da Saude. Secretaria de Gestio do Trabalho e da Educagdo na Sadde. Departamento de
Gestao da Educagéo na Salide. Projeto de Profissionalizag&o dos Trabalhadores da Area de Enfermagem.
Profissionalizagdo de auxiliares de enfermagem: Cadernos do aluno: Saude do adulto, assisténcia clinica, ética
profissional. 2.ed. 12 reimpresséo — Brasilia: Ministério da Saude; Rio de Janeiro: Fiocruz, 2003. Disponivel em:
<http://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/profae/pae_cad4.pdf>. Acesso em: 04 jul. 2019.

SSOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES. Diretrizes da Sociedade Brasileira de Diabetes: 2017-2018. Sociedade
Brasileira de Diabetes. Disponivel em: <http://www.diabetes.org.br/profissionais/images/2017/diretrizes/diretrizes-
sbd-2017-2018.pdf>. Acesso em: 04 jul. 2019.
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se de doenga poligénica, com forte heranga familiar, ainda ndo completamente esclarecida,
cuja ocorréncia tem contribuigdo significativa de fatores ambientais. Dentre eles, habitos
dietéticos e inatividade fisica, que contribuem para a obesidade, destacam-se como os
principais fatores de risco. O desenvolvimento e a perpetuagdo da hiperglicemia ocorrem
concomitantemente com hiperglucagonemia, resisténcia dos tecidos periféricos a agéo da
insulina, aumento da produgédo hepatica de glicose, disfungédo incretinica, aumento de
lipélise e consequente aumento de acidos graxos livres circulantes, aumento da reabsorgao
renal de glicose e graus variados de deficiéncia na sintese e na secregdo de insulina pela
célula B pancreatica. Em pelo menos 80 a 90% dos casos, associa-se ao excesso de peso e
a outros componentes da sindrome metabdlica®,

6. A hipertensao arterial sistémica (HAS) & condicdo clinica multifatorial
caracterizada por niveis elevados e sustentados de pressdo arterial (PA). Associa-se
frequentemente a alteragbes funcionais e/ou estruturais dos érgaos-alvo (coragéo, encéfalo,
rins e vasos sanguineos) e a alteragdes metabdlicas, com consequente aumento do risco de
eventos cardiovasculares fatais e néo fatais. A HAS ¢é diagnosticada pela detecg&o de niveis
elevados e sustentados de PA pela medida casual. A linha demarcatéria que define HAS
considera valores de PA sistélica 2 140 mmHg e/ou de PA diastdlica =2 90 mmHg’.

DO PLEITO

1. (@] Inﬂmmabe (Remicade®) é um anticorpo monoclonal. Liga-se fortemente
ao Fator de Necrose Tumoral alfa ou TNFa, que esta envolvido com a inflamacgéo e inibe a
sua atividade funcional. Dentre suas indicagdes, consta o tratamento da Colite ou retocolite
ulcerativa, para uso adulto e pediatrico, para redug&o dos sinais e sintomas; indugéo e
manutencdo da remissdo clinica; indugédo e manutengdo da cicatrizagdo da mucosa;
melhora; na qualidade de vida em adultos; redugéo ou descontinuagdo do uso de
corticosteroides; redugéo da hospitalizagéo relacionada a colite ou retocolite ulcerativa em
adultos; reducéo da incidéncia de colectomia em adultos; em pacientes com colite ou
retocolite ulcerativa ativa com resposta inadequada aos tratamentos convencionais®.

Il - CONCLUSAO

Inicialmente, informa-se que ‘o medicamento pleiteado Infliximabe
10mglmL (Remicade®) possui registro na Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA) e possui indicacéo clinica, gue consta em bula® para o tratamento do quadro
clinico que acomete o Autor — Retocolite Ulcerativa, conforme relato médico (Evento
1_ANEXO2, Pags: 9; 11 a 15). o

2, Em relagéo a disponibilizagdo do medicamento pleiteado no &mbito do SUS,
insta mencionar que Infliximabe 10mg/mL é disponibilizado pela Secretaria de Estado de
Satide do Rio de Janeiro (SES/RJ), através do Componente Especializado da Assisténcia
Farmacéutica (CEAF), aos pacientes que se enquadrem nos critérios de inclusdo dos
Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas elaborados pelo Ministério da Saude, e
conforme o disposto nas Portarias de Consoclidagdo n® 2/GM/MS e 6/GM/MS (e suas

"SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA. VI Diretrizes Brasileiras de Hipertens&o. Arquivos Brasileiros de
Cardiologia, v.95, n.1, supl.1, p. 4-10, 2010. Disponivel em:

<http://www.scielo.br/pdf/abc/v95n1s1/v95n1s1.pdf>. Acesso em: 04 jul. 2019.

8Bula do medicamento Infliximabe (Remicade®) por Jassen-Cilag Farmacéutica Ltda. Disponivel em:
<http://www.anvisa.gov.br/datavisa/fila_bula/frmVisualizarBula.asp?pNuTransacao=5250002019&pldAnexo=11231
538>. Acesso em: 04 jul. 2019.
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atualizagdes), de 28 de setembro de 2017, que estabelecem as normas de financiamento e
de execucao do CEAF no ambito do SUS.

3. Com base no exposto acima, cabe esclarecer que os medicamentos do
CEAF somente serfio autorizados e disponibilizados para as doengas descritas na
Classificagéo Estatistica Internacional de Problemas e Doengas Relacionadas a Saude
(CID-10) autorizadas. Assim, elucida-se que a Classificagéo Internacionais de Doencas
(CID-10) atribuida ao Autor: K51.9 - Colite ulcerativa, sem outra especificagdo nio esta
contemplada para a dispensagdo do medicamento pleiteado Infliximabe 10mgImL

Portanto, nesse caso, por vias administrativas, o acesso ao medicamento é inviavel.

4, Destaca-se ainda que o medicamento pleiteado Infliximabe foi avaliado
pela Comissdo Nacional de Incorporagdo de Tecnologias do Ministério da Saude
(CONITEC-MS) que recomendou (julho/2014), a n&o incorporacdo do medicamento
bioldgico para o tratamento da retocolite ulcerativa grave refrataria a corticoides e
ciclosporina no Sistema Unico de Salde (SUS). Considerou-se que os resultados eram
pouco robustos independente da dose administrada e havia consideravel incidéncia de

eventos adversos graves com a utilizac&o de trés doses®.

5. Segundo relatério de recomendagdo da CONITEC, a dispensagdo do
Infliximabe, caso fosse incorporado, deveria ocorrer apenas na falha de Ciclosporina,
diante do impacto orgamentario apresentado e da falta de evidéncia cientifica que comprove
sua superioridade®,

6. Posteriormente (junho/2017), o medicamento Infliximabe foi submetido
novamente a analise da CONITEC para o tratamento de Colite ulcerativa grave e
refratarios a ciclosporina e corticosteroides, porém o processo foi encerrado a pedido do
demandante™®.

71 Para o tratamento da Retocolite Ulcerativa, o Ministério da Salide publicou
a Portaria SAS/MS n° 861, de 04 de novembro de 2002, que dispde sobre o Protocolo
Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT)! para o manejo desta patologia. Por
conseguinte, a Secretaria de Estado de Saude do Rio de Janeiro, por meio do Componente
Especializado da Assisténcia Farmacéutica (CEAF) e ainda conforme o disposto no Titulo IV
da Portaria de Consolidagéo n® 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, que estabelece as
normas de financiamento e de execugdo do CEAF no ambito do SUS, disponibiliza os
seguintes medicamentos: Tipo Salicilatos: Mesalazina (supositérios de 250mg e 1000mg;
comprimidos de 400mg e 500mg e enema com 3g Mesalazina + 100mL de diluente por
dose), Sulfassalazina (comprimido de 500mg); Tipo Imunossupressores: Azatioprina
(comprimido de 50mg) e Ciclosporina (capsulas de 256mg, 50mg e 100mg e solug&o oral
100mg/mL).

8. Em consulta ao Sistema Informatizado de Gerenciamento e Monitoramento
de Medicamentos Especializados (SIGME) da SES/RJ verificou-se que o Autor esta
cadastrado no CEAF para o recebimento do medicamento Sulfassalazina 500mg
(comprimido), tendo efetuado a ultima retirada em 08 de abril de 2016, no Polo RioFarmes.

9. Conforme relato médico (Evento 1_ANEXO2, Pags. 9; 11 a 15), o Autor
apresenta o diagnostico de retocolite ulcerativa, na forma de pancolite, com o quadro

 BRASIL. Ministério da Saltide. Relatério de Recomendag&o da Comissao Nacional de Incorporag&o de
Tecnologias no SUS — CONITEC - 105. Infliximabe para o tratamento da Retocolite Ulcerativa Grave refratéria a
corticoides e ciclosporina. Julho 2014. Disponivel em: <http://conitec.gov.br/images/Incorporados/Infliximabe-RCU-
FINAL.pdf>. Acesso em: 02 jul. 20189.

"®CONITEC. Comissao Nacional de Incorporagéo de Tecnologias no SUS. Tecnologias demandadas. Disponivel
em: <http://conitec.gov. br/tecnologlas-em-avahacao#l> Acesso em: 02 jul. 2019.
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clinico de atividade moderada da doenga, apesar do uso continuo de Sulfassalazina na
dose recomendada; acrescenta ainda que a eficacia do tratamento padronizado pelo SUS
foi ruim, pois a doenga continuou em atividade apesar do uso regular e correto dos
medlcamentos E descrito que o Autor também apresenta asma, enfisema pulmonar,
diabetes meliitus tipo 2 e hipertensao arterial.

10. Nesse sentido, observou-se que a bula do medicamento Ciclosporina®!
apresenta precaucdes de uso em pacientes com hipertenséao arterial.

1. Contudo, nao foi mencionado o uso prévio ou possiveis contraindicacdes
do imunossupressor Azatioprina. também previsto no manejo da Retocolite Ulcerativa,
conforme PCDT publicado pelo Ministério da Satde. Assim sugere-se ao médico assistente
que avalie o uso do imunossupressor, ou, em novo laudo, esclareca os motivos da
sua contraindicagao.

12. Caso o médico assistente considere indicado o uso da Azatioprina, estando
o Autor'dentro dos critérios para dispensagéo, para ter acesso este devera atualizar o seu
cadastro junto ao CEAF, afraveés do comparecimento a RioFarmes Praga Xl - Rua Julio
do Carmo 175, Cidade Nova, Rio de Janeiro/RJ, munido da seguinte documentagao:
Original e Copia de Documento de Identidade ou da Certiddo de Nascimento, Cdépia do
CPF, Copia do Cartdo Nacional de Saude/SUS, Copia do comprovante de residéncia, Laudo
de Solicitagéo, Avaliagdo e Autorizagdo de Medicamentos (LME), em 1 via, emitido ha
menos de 60 dias, Receita Médica em 2 vias, com a prescrigdo do medicamento feita pelo
nome genérico do principio ativo, emitida ha menos de 60 dias. Observar que o laudo
médico sera substituido pelo Laudo de Solicitagéo que deveré conter a descrigdo do quadro
clinico do paciente, mencgéo expressa do diagnéstico, tendo como referéncia os critérios de
inclusdo previstos nos Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas — PCDT do Ministério
da Salde, nivel de gravidade, relato de fratamentos anteriores (medicamentos e periodo de
tratamento), emitido hd menos de 60 dias e exames laboratoriais e de imagem previstos nos
critérios de inclusdo do PCDT.

E o parecer.

A 42 Vara Federal do Rio de Javneiro, da Sec¢do Judiciaria d io de
Janeiro, para conhecer e tomar as providéncias que entender cabiveis.

VIRGINIA SILVA CHEILA TOBIAS DA HORA BASTOS RACHEL DE $OUSA AUGUSTO
Enfermeira Farmacéutica : Farrhacéutica
COREN/RJ 321.417 2 CREF-RJ 8626
Mat.: 5516-0

FLAVIO AFONSO BADARO

Assessor-chefe
CRF-RJ 10.277
ID. 436.475-02

1 Bula do medicamento Ciclosporina (Sandimmun®) por Novartis Biociéncias S.A.. Disponivel em:
<https://portal.novartis.com.br/lUPLOAD/ImgConteudos/2965.pdf>. Acesso em: 04 jul. 2019.
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