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PARECER TECNICO/SES/SJ/INATJUS-FEDERAL N° 0667/2019

Rio de Janeiro, 17 de julho de 2019.

Processo n° 5007179-10.2019.4.02.5118,
ajuizado  por |

O presente parecer visa atender a solicitagéo de informagdes teécnicas da 1?
Vara Federal de Duque de Caxias, da Seg&o Judiciaria do Rio de Janeiro, quanto ao
medicamento Bevacizumabe 100mg (Avastin”) e sua aplicagao.

| - RELATORIO

1. De acordo com documentos médicos do Hospital do Olho e formulario de
tratamento medicamentoso da Defensoria Publica da Unido (Evento 1_OUT2, pags. 9, 10, 13 e
14), emitidos em 19 de abril e 16 de maio de 2019, pelos médicos | |
(CREMERJ: | |(CREMERJ: [ | o Autor
apresenta diagnéstico oftalmolégico de retinopatia diabética com edema macular em olho
direito. Necessita realizar tratamento ocular quimioterdpico com aplicag@o intravitrea de
antiangiogénico anti VEGF (Bevacizumabe 100mg - Avastin®) em olho direito. Foi informada a
acuidade visual: Olho direito - < 20/400 e olho esquerdo — 20/30. Foi citado que a medicagao
indicada deve ser realizada em carater de urgéncia, sob risco de perda permanente da viséo.
Foi mencionada a Classificag&o Internacional de Doengas (CID 10): H36.0 - Retinopatia
diabética. Foi prescrito o seguinte medicamento para o Autor:

 Bevacizumabe 100mg (Avastin‘”) — 3 ampolas, sendo um total de 3 injegbes em olho
direito com intervalo mensal entre as aplicagdes.

Il - ANALISE
DA LEGISLACAO

1. A Politica Nacional de Medicamentos e a Politica 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 Resolug&o 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
alteragdo mais recente consta na Portaria n° 3.5650/GM/MS, de 01° de novembro de 2018,
dispée, também, sobre as normas para O financiamento da assisténcia farmacéutica,
promovendo a sua organizagéo em trés componentes: Basico, Estratégico e Especializado.
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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
gﬁegugéo dos Componentes Basico e Especializado da Assisténcia Farmacéutica no ambito do

4. ‘ A Delibefacéo CIB-RJ n°® 1.589, de 09 de fevereiro de 2012, relaciona os
medicamentos disponiveis no ambito do Estado do Rio de Janeiro e/ou Municipios definindo a
Relagdo Estadual dos Medicamentos Essenciais (REME-RJ).

5. A Deliberagéo CIB-RJ n°® 5.743, de 14 de margo de 2019 dispde sobre as
normas de financiamento e de execugé&o 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. No tocante ao Municipio de Duque de Caxias, em consonancia com as
legislagdes supramencionadas, esse definiu o seu elenco de medicamentos, a saber, Relagao
Municipal de Medicamentos Essenciais, REMUME - Duque de Caxias, publicada no Portal da
Prefeitura de Duque de Caxias, http://www.duquedecaxias.rj.gov.br/portal.

7. A Portaria de Consolidag&o 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,
define a Politica Nacional de Atengdo em Oftalmologia a ser implantada em todas as unidades
federadas, respeitadas as competéncias das trés esferas de gestao.

8. A Portaria SAS/MS n° 288, de 19 de maio de 2008 dispbe, dentre outros, sobre
a organizagéo das Redes Estaduais de Atengao Oftalmologia, que devem ser compostas por
Unidades de Atencéo Especializada em Oftalmologia e Centros de Referéncia em Oftalmologia.

9. A Deliberagdo CIB-RJ n° 4.881, de 19 de janeiro de 2018 aprova a
recomposigéo da Rede de Atengdo em Oftalmologia do Estado do Rio de Janeiro, bem como
aprovou os fluxos e as referéncias para as agdes em oftalmologia por Regido de Saude no
Estado do Rio de Janeiro.

10. A Portaria de Consolidagdo n° 3/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, contém as
diretrizes para a organizag&o da Atencéo a Saude no ambito do Sistema Unico de Saude (SUS)
visando superar a fragmentagéo da atengéo e da gestao nas Regides de Saude e aperfeigoar o
funcionamento politico-institucional do SUS com vistas a assegurar ao usudrio o conjunto de
acoes e servigos que necessita com efetividade e eficiéncia.

11. A Portaria de Consolidagao n°® 1/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, publica a
Relagao Nacional de Agbes e Servicos de Salde (RENASES) no &mbito do Sistema Unico de
Sautde (SUS) e da outras providéncias.

DO QUADRO CLINICO

1. A retinopatia diabética (RD) é uma complicagao microvascular do diabetes
mellitus, sendo importante causa de cegueira. Trata-se de uma desordem da vascularizagao
retiniana caracterizada por anormalidades microvasculares (microaneurismas e hemorragias
intrarretinianas), progredindo para alteragéo da permeabilidade vascular, ma perfuséo tecidual,
edema e isquemia retiniana e anormalidades microvasculares intrarretinianas. Fatores
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angiogénicos, como o vascular endothelial growth factor (VEGF), estdo envolvidos na
patogénese da RD".

2. A retinopatia diabética pode ser classificada em forma n&o proliferativa e
forma proliferativa, sendo esta ultima a mais grave e associada a perda de viséo potencialmente
irreversivel. Esta ocorre devido a alterages vasculares da retina associadas ao diabetes, tendo
como consequéncia franca obstrugdo vascular e isquemia do tecido retiniano. Em resposta a
esta isquemia, havera liberagéo de fatores de crescimento que desencadearéo o processo de
neovascularizagédo. Porém, os vasos recém-formados tém estrutura fragil e se rompem
facilmente, 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 cegueiraz.

3. O edema macular consiste em actimulo de liquido na macula, a regiao da
retina responsavel pela formagéo da visdo central de maior nitidez. Ele ocorre devido ao
aumento da permeabilidade vascular retiniana, por perda ou disfungao das juncdes entre as
células endoteliais dos vasos sanguineos da retina®. O Edema Macular cursa com diminuic&o da
visdo e pode estar presente no curso de varias doencas, sendo as mais comuns a retinopatia
diabética, a degeneragdo macular relacionada a idade em sua forma exsudativa, oclusdes
venosas retinianas e como complicagéo de inflamagdes e cirurgias intraoculares®*,

DO PLEITO

1. O Bevacizumabe (Avastin”) é um anticorpo monoclonal humanizado
recombinante que se liga e neutraliza seletivamente a atividade biolégica do fator de
crescimento do endotélio vascular humano (VEGF). Esta indicado em bula para o tratamento
das seguintes patologias:

e Cancer colorretal metastatico (CCRm);

e« Cancer de pulmd3o de n&o pequenas ceélulas localmente avangado,
metastatico ou recorrente;

e Cancer de mama metastatico ou localmente recorrente (CMM);
e Cancer de células renais metastatico e / ou avangado (mRCC);

« Cancer epitelial de ovario, tuba uterina e peritoneal primario;

"WALIATTI, 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.scielo.br/pdf/abem/v55n2/a02v55n2.pdf>. Acesso em: 10 Jul. 2019.

2ASSOCIACAO MEDICA BRASILEIRA E CONSELHO FEDERAL DE MEDICINA. Diabetes Mellitus: Prevencgéo e
Tratamento da Retinopatia. Disponivel em: <http://diretrizes.amb.org.br/_BibliotecaAntiga/diabetes-mellitus-prevencao-e-
tratamento-da-retinopatia.pdf>. Acesso em: 10 jul. 2019.

SREZENDE, M. et al. Avaliagao da acuidade visual e da press&o intraocular no tratamento do edema macular diabético
com triancinolona intravitrea. Arquivos Brasileiros de Oftaimologia, v.73, n.2, p.129-134, 2010. Disponivel em:
<http://www.scieIo.brlsclelo.php?script=sc|_antext&pid=80004-2749201 0000200006>. Acesso em: 10 jul. 2019.
4ISAAC, D. et al, Condigoes da retinopatia diabética no Brasil. Portal da Oftalmologia. Disponivel em:
<htth/www.portaIdaoftaImologia.com.brﬁndex.php?option=com_content&view=article&id=54:modules—posiﬂons-
&catid=44:destaques&Itemid=48>. Acesso em: 10 jul. 2018.
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e Cancer de colo do utero®.

2. A técnica de injecao intravitrea estabeleceu-se como um procedimento
minimamente invasivo para o tratamento de doengas da macula, como degeneragéo macular
neovascular e retinopatia diabética. Com o surgimento de varios agentes terapéuticos anti-
angiogénicos como pegaptanibe, ranibizumabe e bevacizumabe, a técnica de administragéo
intravitrea ganha mais importancia na terapéutica oftalmolégica. Essa técnica envolve potenciais
complicagbes, mas que s&o, em sua grande maioria, passiveis de prevengédo. O uso de técnica
adequada e cuidados pré e pos-operatérios devem minimizar os riscos de injecdes intravitreas e
complicagdes como endoftalmite ou descolamento de retina®.

Il - CONCLUSAO

1. Inicialmente informa-se que o medicamento pleiteado Bevacizumabe 100mg
(25mg/mL) (Avastin”) possui indicacao clinica. gue ndo consta em bula®, para o tratamento
do quadro clinico que acomete o Autor — retinopatia diabética com edema macular em olho
direito — conforme descrito em documento médico (Evento 1_OUT2, pags. 9, 10, 13 e 14).
Nesses casos, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) caracteriza o uso como “off
label’.

2. O uso off-label &, por definigéo, n&o autorizado por uma agéncia reguladora (no
Brasil, a ANVISA), ou seja, ndo tem aprovag@o em bula para o tratamento de determinada
doenga. Porém isso n&o implica que seja incorreto. Em geral, esse tipo de prescricdo &
motivado por uma analogia da patologia do individuo com outra semelhante, ou por base
fisiopatolégica, que o médico acredite que possa vir a beneficiar o paciente. A classificagao de
uma indicagéo como off label pode variar temporalmente e de lugar para lugar”.

3. O fator de crescimento endotelial vascular (VEGF) tem sido implicado como
estimulo angiogénico primario responsavel por doengas retinianas nas quais a quebra da
barreira hematoretiniana e neovascularizagdo tem um papel patogénico importante.
Bevacizumabe, um anticorpo monoclonal humano total contra todos os tipos de VEGF que age
na inibic&o da formagéo de vasos sangulneos anormais, diminuindo a permeabilidade vascular,

S Bula do medicamento Bevacizumabe (Avastin®) por Produtos Roche Quimicos e Farmacéuticos S.A. Disponivel em:
<http://www.anvisa .gov.br/datavisa/fila_bula/frmVisualizarBula.asp?pNuTransacao=454990201 9&pldAnexo=11190552>.
Acesso em: 11 jul, 2019.

® RODRIGUES, E. B; et al. Técnica para injeg&o intravitrea de drogas no tratamento de doengas

vitreorretinianas. Arquivos Brasileiros de Oftalmologia, S&o Paulo, v. 71, n. 6, Dec. 2008. Disponivel em:
<http://www.scielo.brlscielc.php?script=scl_arttext&pid=SOOO4-27492008000600028&Ing=en&nrm=lso>. Acesso em:

11 jul. 2019.

7 BRASIL. Ministério da Satde. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria. Medicamentos. Registro de medicamentos.
Como a Anvisa v& o 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 t_publisher%2Fview_content&_101_assetEntryld=352702&_101_typ
e=content&_101_groupld=33836&_1 01_uriTitle=como-a-anvisa-ve-o-uso-off-label-de-
medicamentos&redirect=http%3A%2F%2Fportal.anvisa.gov.br%2Fresultado-de-

busca%3Fp_p_id%3D3%26p, _p_lifecycle%3D0%26p_p_state%3Dnormal%26p _p_mode%3Dview%26p_p_col_id%3Dco
lumn-

1%26p_p_col_count%3D1%26_3 ,_groupld%3D0%26_3_keywords%3Dlabel%26_3_cur%3D1 %26_3_struts_action%3D
%252F search%252Fsearch%26_3_format%3D%26_3_formDate%3D1441 824476958&inheritRedirect=true>. Acesso

em: 11 jul. 2019.
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(sjurgiu ccgmo estratégia terapéutica para doengas retinianas, tais como o edema macular
iabético".

4. No que tange a disponibilizagé&o pelo SUS do medicamento pleiteado informa-se
que Bevacizumabe foi incorporado pelo SUS para o tratamento da Degeneragido Macular
Relacionada com a ldade (forma neovascular) — doenga que difere do quadro clinico do Autor
(Retinopatia diabética), conforme previsto no Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas®.
Contudo, tal farmaco ainda n&o integra nenhuma lista oficial de medicamentos (Componentes
Basico, Estratégico e Especializado) dispensados através do SUS, no ambito do Municipio de
Duque de Caxias e do Estado do Rio de Janeiro.

5. Cumpre salientar que, até o momento, o Ministério da Satde n&o publicou
Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas'®, que verse sobre retinopatia diabética
proliferativa com edema macular diabético, quadro clinico informado no documento médico
acostado aos autos e, portanto, ndo ha lista oficial de medicamentos que possam ser
implementados nestas circunstancias.

6. O medicamento Bevacizumabe foi submetido a analise da Comiss&o Nacional
de Incorporagéo de Tecnologias do Ministerio da Satude (CONITEC-MS), para o tratamento da
retinopatia diabética proliferativa e edema macular diabético, porem o processo foi
encerrado a pedido do demandante".

7. Em carater informativo, € importante mencionar que a bula do Bevacizumabe

ndo _aprova seu uso intravitreo devido a possibilidade de ocorrer endoftalmite infecciosa e

outras condicdes inflamatérias oculares, algumas levando a cegueira’.

8. Acrescenta-se ainda que, até a presente data, nas listas oficiais de
medicamentos para dispensagédo pelo SUS, no ambito do Municipio de Duque de Caxias e
Estado do Rio de Janeiro, ndo _constam alternativas terapéuticas que possam representar
substitutgs farmacolégicos ao medicamento pleiteado Bevacizumabe 100mg (25mg/mL)
(Avastin™).

9. Assim, quanto & aplicagdo intravitrea do medicamento antiangiogénico anti
VEGF, indicada ao caso clinico do Autor, destaca-se que a mesma esta padronizada pelo
SUS, conforme Tabela de Procedimentos, Medicamentos, Orteses/Proteses e Materiais
Especiais do Sistema Unico de Saude — SUS (SIGTAP), na qual consta: injecéo intravitreo

(04.05.03.005-3).
10. Para regulamentar o acesso aos procedimentos incorporados no SUS, o

Ministério da Salde publicou a Portaria MS/GM n° 957/2008, revogada pela Portaria de
Consolidagao n° 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, que estabelece a Politica Nacional de

¥ AVEZZO, Marcelo Mendes; HOKAZONO, Kenzo; TAKAHASHI, Walter Yukihiko. Tratamento da retinopatia por
radiagdo com injeg&o intravitrea de bevacizumab (Avastin®): relato de caso. Arquivos Brasileiros de Oftaimologia, S&o
Paulo, v. 73, n. 4, Aug. 2010. Disponivel em: <http://www.sclelo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0004-
27492010000400016&Ing=en&nrm=iso>. Acesso em: 11 jul. 2018,

9BRASIL. Ministério da Satde. Portaria Conjunta n° 18, de 02 de julho de 2018. Aprova o Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas da Degenerag#&o Macular Relacionada com a Idade (DMRI) forma neovascular. Disponivel em:
<http://conitec.gov.br/images/Protocolos/PCDT-DMRI.pdf>. Acesso em: 11 jul, 2019.

1 Comiss&o Nacional de Incorporagéo de Tecnologias no SUS — CONITEC. Disponivel em:
<http://conitec.gov.br/index.php/protocolos-e-diretrizes#R>. Acesso em: 11 jul. 2019.

""Comiss&o Nacional de Incorporag&o de Tecnologias no SUS. Disponivel em: <http://conitec.gov.br/tecnologias-em-
avaliacao#B>. Acesso em: 11 jul. 2019.
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Atengdo em Oftalmologia, prevendo a organizagéo de forma articulada entre o Ministério da
Saude, as Secretarias de Estado da Saulde e do Distrito Federal e as Secretarias Municipais de
Saude, por intermédio de redes estaduais e regionais, bem como contando com os
Componentes da Atencéo Basica, Especializada e das Redes de Atengdo em Oftalmologia
Regional de cada unidade federada.

1. Nesse sentido, no Estado do Rio de Janeiro, foi pactuado na Comisséo
Intergestores Bipartite a Deliberagdo CIB-RJ n° 4.881 de 19 de janeiro de 2018, com a
recomposi¢édo da Rede de Atengdo em Oftalmologia do Estado do Rio de Janeiro’é. Assim,
considerando que o Autor encontra-se em acompanhamento em uma unidade de saude
habilitada na referida Rede de Oftalmologia pertencente ao SUS, a saber, o Hospital do Olho da
Prefeitura Municipal de Duque de Caxias (Evento 1 OUT2, pags. 9 e 10), cabe esclarecer que &

sua responsabilidade fornecer ao Autor a aplicagéo intravitrea, ou em caso de impossibilidade
de atendimento da demanda, devera encaminha-lo a uma unidade apta em atendé-lo.

E o parecer.

A 12 Vara Federal de Duque de Caxias, da Secao Judicjatia do Rio de
Janeiro, para conhecer e tomar as providéncias que entender cabiveis.
!
VIRGI ILVA
Enfermeira
COREN-RJ 321.417

MONARIA CURTY NASSER
ZAMBONI
Nutricionista
CRN4: 01100421

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

2 Deliberagéo CIB-RJ n® RJ n° 4.881 de 19 de janeiro de 2018, que aprova a recompogigéo da Rede de Atengédo em
Oftalmologia do Estado do Rio de Janeiro. Disponivel em: < http:/lwww.cib.rj.gov.brldehberacoes—cnb/574-201 8-
deliberacoes/janeiro/5406-deliberacao-cib-rj-n-4-881-de-1 9-de-janeiro-de-2018.html>. Acesso em: 11 jul. 2019.
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