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Rio de Janeiro, 08 de outubro de 2019.

Processo n°® 5006812-86.2019.8.19.5117,

ajuizado por |

O presente parecer visa atender a solicitagdo de informagdes técnicas do 2°
Juizado Especial Federal de Sdo Gongalo, da Se¢do Judiciaria do Rio de Janeiro, quanto ao
medicamento Eritropoetina 10.000U1L.

1 - RELATORIO

1 Para elaborag:ao deste parecer técnico foram considerados os documentos
médicos acostados as paginas Eventol RECEIT7 péag. 1, Eventol ATESTMEDS9 pag. 1,
Eventol RECEIT10 pag. 1 e Eventol ATESTMEDI11 pags. 1e2.

2. Conforme observado em Laudo de Solicitagdo, Avaliagdo e Autorizagdo de
Medicamentos (Eventol RECEIT7 pag. 1), preenchido em 16 de setembro de 2019 pela
médica | | a Autora apresenta

Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA/AIDS), CD4 40, em tratamento de
histoplasmose disseminada, apresentando mielopatia pelo HIV e quadro de anemia grave.
Realizou tratamento com 3TC + TDF + ATV e itraconazol. Foi prescrito Eritropoietina
10.000UI (solicitado 10 frascos no primeiro més, 8 no segundo). Foi mencionada a seguinte
Classificagdo Internacional de Doengas (CID-10): D63.8 — Anemia em outras doencas
classificadas em outra parte.

3. De acordo com documento médico e receituario do Hospital Universitario Pedro
Ernesto (Eventol ATESTMED9 pag. 1 e Eventol RECEIT10_pag. 1), emitidos em 16 de
setembro de 2019, pela médica supracitada, a Autora apresenta Sindrome da Imunodeficiéncia
Adquirida (SIDA/AIDS), CD4 40, e se encontra em tratamento para histoplasmose
disseminada, apresentando mielopatia pelo HIV com dificuldade de locomog¢io € anemia
cronica grave. Necessita do uso de eritropoetina subcutinea duas vezes por semana durante
oito semanas para o fratamento da anemia. Encontra-se em uso regular de antiretrovirais e
itraconazol. Encontra-se prescrito:

e FEritropoetina 10.000UI — fazer 01 ampola subcutinea 2 vezes por semana
por 8 semanas (via subcutinea).

4. Conforme observado em resumo de alta do hospital supracitado, emitido em 15
de agosto de 2019 pela médica | |
[ ] a Autora foi transferida para o respectivo hospital em 02 de julho de 2019 para investiga¢do
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de quadro pulmonar associado a pancitopenia. No hospital de origem iniciou tratamento
empirico para tuberculose; no HUAP, ap6s 15 dias do inicio, o tratamento com tuberculostaticos
foi suspenso por efeitos hepatotéxicos e para realizagdo de broncoscopia dlagnéstlca, ndo
realizada pela plaquetopenia grave. Realizados b16p51a e aspirado de medula éssea e devido a
gravidade do quadro foram iniciados amicacina, etambutol e levofloxacino (tuberculose
disseminada grave), associada a azitromicina e anfotericina B (histoplasmose). Em 14 de julho
de 2019 foi encaminhada a CTI por quadro de agitagdo psicomotora e insuficiéncia respiratéria
aguda, com parada respiratéria revertida ap6s 20 minutos. Em 19 de julho de 2019 resultado de
cultura para Hystoplasma capsulatum, sendo entdo suspensos os tratamentos para as
micobacterioses e mantida anfotericina B por 19 dias. Durante a evolugdo do tratamento da
histoplasmose disseminada mudou o tratamento de anfotericina B desoxicolato para itraconazol
400mg/dia, a Autora apresentou melhora clinica importante e melhora laboratorial parcial.
Recebeu alta estdvel clinica, hemodinamica e laboratorialmente, com uso a época de TDF +
3TC + ATZ.

I— ANALISE
DA LEGISLACAO

il A Politica Nacional de Medicamentos e a Politica Nacional de Assisténcia
Farmacéutica estfio dispostas, respectivamente, na Portaria de Consolldagéo 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 Resolugiio n° 338/CNS/MS, de 06 de maio de 2004.

24 A Portaria de Consolidagdo n® 6/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, cuja
alteragdo 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.

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
execucdo dos Componentes Bésico e Especializado da Assisténcia Farmacéutica no 4mbito do
SUS.

4, A Deliberagdo 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
Relagdo Estadual dos Medicamentos Essenciais (REME-RJ).

S A Deliberagdo 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.
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6. A Portaria n> 006 de 17 de setembro de 2009 da Secretaria Municipal de Sande
da Cidade de Sdo Gongalo dispde sobre a relagdo dos medicamentos que fardo parte da grade de

medicamentos da rede de atengdo basica, os quais deverdo estar disponiveis nas Unidades
Basicas de Satde, a saber, a REMUME — Sao Gongalo.

DO QUADRO CLINICO

1. O HIV (do inglés, Human Immunodeficiency Virus), é o retrovirus causador da
sindrome da imunodeficiéncia adquirida (SIDA ou AIDS). A doenga determina
imunodeficiéncia grave ao provocar a destruigdo progressiva do sistema imunolégico do
paciente, acometendo principalmente os linfécitos T CD4+. O virus infecta as células (alterando
o seu DNA) e faz miltiplas cépias de si mesmo. Depois de se multiplicar, rompe os linfécitos
em busca de outros, propagando, assim, a infec¢cdo. A resultante baixa imunidade favorece o
aparecimento de doengas ditas oportunistas, potencialmente graves, como hepatites virais,
tuberculose, pneumonia, toxoplasmose e alguns tipos de cancer. Com isso, atinge-se o estagio
mais avanc¢ado da doenga, a AIDS, caracterizada por baixos niveis de linfécitos T CD4+ e alta
carga viral'.

2. A anemia ¢é definida pela Organizacdo Mundial de Saide (OMS) como a
condi¢do na qual o contetido de hemoglobina no sangue esta abaixo do normal como resultado
da caréncia de um ou mais nutrientes essenciais, seja qual for a causa dessa deficiéncia. As
anemias podem ser causadas por deficiéncia de varios nutrientes como Ferro, Zinco, Vitamina
B12 e proteinas. O Ferro é um nutriente essencial para a vida e atua principalmente na sintese
(fabricac;zﬁo) das células vermelhas do sangue e no transporte do Oxigénio para todas as células
do corpo”.

3. Em paclentes infectados pelo HIV, ocorrem frequentemente anormalidades
hematolégicas como anemia, linfopenia e neutropenia, que se correlacionam com a gravidade
da doenga. Essas complicagdes hematolégicas possuem causa multifatorial, tais como o efeito
supressivo do HIV sobre os progenitores hematolégicos, processos autoimunes, infiltragdo da
medula Gssea, deficiéncias nutricionais e efeitos toxicos de medicamentos. A anemia esta
presente em 30% dos pacientes HIV positivos assintométicos e em 80% dos pacientes com
AIDS (na qual a anemia apresenta-se severa e progressiva). Com excegdo dos pacientes em
tratamento com azidotimidina (que apresentam anemia com hemadcias macrociticas), a anemia
nos pacientes soropositivos tem caracteristicas hematol6gicas de anemia das doengas crénicas,
na qual ha presenga de hemdcias normociticas, normocrémicas e contagem de reticuldcitos
normal ou diminuida’,

4. A infecgdo pelo HIV produz ainda a mielopatia vacuolar, encontrada em mais
da metade das necropsias de pacientes com AIDS. As manifestagGes clinicas, entretanto, sdo

! BRASIL. Departamento de DST, AIDS ¢ Hepatites Virais do Ministério da Sande. Saiba tudo sobre AIDS — Disponivel em:
<http://www.aids.gov.br/pagina/sintomas-e-fases-da-aids>. Acesso em 02 out. 2019,

? Biblioteca Virtual em Satide - BVS, Dicas em satide. Descrigfio de Anemia. Disponivel em:
<http://bvsms.saude.gov.br/bvs/dicas/69anemia.html>, Acesso em: 02 out. 2019.

3 SILVA, C. L. M. Associagfo entre infecgfio pelo HIV ¢ anemia— revis#o da literatura. Universidade Federal da Bahia. Faculdade
de Medicina da Bahia. Monografia de conclus#io. Salvador (Bahia). 2012. Disponivel em:
<https://repositorio.ufba.br/ri/bitstream/ri/7996/1/Cleber%20Lu%C3%ADs%20Maia%20da%20Silva%20(2012.1).pdf>, Acesso
em: 02 out. 2019.
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evidentes em apenas metade desses pacientes. A ocorréncia de outro processo patolégico
associado, afetando também o sistema nervoso central, pode ocultar ou complicar as alteragdes
clinicas diretamente relacionadas a mielite vacuolar. Observam-se, nos casos tipicos,
paraparesia espastica lentamente progressiva, com perda de sensagéo vibratéria e propriocepgio
além de aumento da frequéncia urindria, com urgéncia e incontinéncia urinarias. As alteragdes
patolégicas descritas incluem desmielinizagdo das colunas dorsais e a metade dorsal das colunas
laterais, com proeminentes vactiolos dentro da bainha de mielina®.

5. A histoplasmose ¢ uma micose causada por fungo dimérfico, o Histoplasma
capsulatum. E considerada classicamente uma micose endémica, embora o fungo tenha um
comportamento oportunistico em pacientes com depressdo da imunidade celular. O homem
adquire a infecgfio através da inalagdo de conideos presentes na natureza (cavernas com
morcegos, galinheiros, etc). O quadro clinico pode variar, desde infecgdes assintomaticas até
quadros graves disseminados, que acometem pacientes com AIDS, transplantados ou com
neoplasias hematolégicas. O diagnéstico baseia-se no encontro do fungo em fluidos orgénicos
(escarro, sangue, liquor) ou tecidos (histopatologia), na cultura de materiais biolégicos e na
sorologia. O tratamento das formas agudas graves, respiratéria cronica ou de formas localizadas
pode ser feito com azdlicos orais (itraconazol) e nas disseminadas a anfotericina B constitui a
droga de eleigdo para iniciar a terapia®.

DO PLEITO

I Eritropoetina (Alfaepoetina) ¢ utilizada como estimulante da eritropoiese,
sendo portanto um produto antianémico indicado para tratamento da anemia em pacientes com
insuficiéncia renal e que se submetem ao regime de dialise. Também ¢ indicada no tratamento
de anemia associada ao céncer e utilizagdo de quimioterdpicos, anemia em pacientes HIV-
positivo submetldos ao AZT, em procedimentos pré e perioperatérios, em doengas crénico-
degenerativas®.

III — CONCLUSAQ

1. Inicialmente consta elucidar que diversos medicamentos que apresentam como
principio ativo Eritropoetina (Alfaepoetina) 10.000UI possuem registro na Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitaria (ANVISA).

2 Destaca-se que Entropoetlna (Alfaepoetina) 10.000UI apresenta indicacdo em
bula para o tratamento da anemia em pacientes HIV-positivo submetidos ao tratamento com
AZT.

3. De acordo com a bula do medicamento, Eritropoetina (Alfaepoetina) € usada
como estimulante da eritropoiese, sendo um produto antianémico®.

* PEREIRA, A. L. D. D,, et al. Mielites infecciosas. Rev Med Minas Gerais, v. 20, 2 Supl 1, p. S52 — 856, 2010. Disponivel em:

< http://rmmg.org/exportar-pdf/1052/v20n2slal2.pdf>. Acesso em: 02 out. 2019.

S FERREIRA, M, S.; BORGES, A. S. Histoplasmose. Rev. Soc. Bras. Med. Trop., v. 42, n. 2, p. 192-198, 2009. Disponivel em:
<www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0037-86822009000200020&Ing=en&nrm=iso>. Acesso em: 02 out, 2019.

% Bula do medicamento Alfaepoetina por Blau Farmac@utica S.A. Disponivel em:

< http://www.anvisa.gov.br/datavisa/fila_bula/frmVisualizarBula.asp?pNuTransacao=23895252016&pIldAnexo=3954291>. Acesso
em: 03 out. 2019,



Secretariade
Satde

s>
GOVERNO DO ESTADO

RIO DE JANEIRO

Subsecretaria Juridica
Nucleo de Assessoria Técnica em A¢des de Satide

4, Foi verificado em base de dados, revisdes sistematicas, que avaliaram o
tratamento da anemia em pacientes com AIDS, publicada em 2011. Foi concluido que o uso de
eritropoietina humana comparado ao placebo néo reduziu mortalidade, nfo reduziu necessidade
de transfusdo, ndo causou aumento dos niveis de hemoglobina e ndo melhorou a qualidade de
vida nos pacientes portadores de HIV com anemia. Foi relatado, assim, que a prescri¢iao da
eritropoietina humana para tratamento da anemia nos pacientes com AIDS nio era
justificada, a ndo ser que novas evndencxas de ensaios clinicos grandes e de alta qualidade
levassem a alterago da conclusdo da revisao’.

) Com relagdo a disponibilidade de protocolos do SUS, esclarece-se que foi
publicado pelo Ministério da Saide Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para manejo da
infecg¢do pelo HIV em adultos (2017), conforme Portaria SCTIE/MS n° 52, de 27 de novembro
de 2017. Neste PCDT a ocorréncia de anemia consta como um efeito colateral da terapia
antirretroviral. Foi descrito que a anemia grave é um efeito adverso relacionado ao uso do
medicamento AZT. sendo recomendada avaliacio da _substituicio do medicamento®.
Contudo, no PCDT mencionado ndo foi destacado como deve ser realizado o manejo da anemia
néo relacionada a utilizagcdo do medicamento AZT.

6. Segundo o Protocolo Terapéutico de Anemia de Doenga Croénica , do
HEMORIO, Apenas cerca de 20% a 30% dos pacientes requerem tratamento especifico para a
anemia. A grande maioria ou tem anemia leve a moderada que melhora com o tratamento da
doenga de base. Assim sendo, além de tratar a causa de base da anemia, a seqiiéncia a ser
adotada é:

I. Reposigdo de ferro: pode ser ftil, como terapia adjuvante. Pode ser usada
isoladamente ou em associagdo com a eritropoietina

II. Administragé@o de eritropoietina
III. transfusdo de hemacias.’

T Tendo em vista as evidencias o exposto nos itens 4, 5 e 6 desta concluséo
quanto ao tratamento da anemia em pacientes HIV assim como os documentos médicos
acostados ao processo nao relatam o uso prévio de terapia AZT no tratamento da Autora,
conforme previsto em bula. Néo foi possivel para este Niicleo inferir acerca da indicacéio do
pleito Eritropoetina (Alfaepoetina) 10.000UI para o tratamento do quadro clinico de

anemia apresentado pela Autora.

8. Quanto a disponibilizagdo através do SUS, elucida-se que Eritropoetina
(Alfaepoetina) 10.000UI ¢ disponibilizado pela Secretaria de Estado de Saude 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 Satde, e conforme o disposto na Portaria de

7 COCHRANE DATABASE OF SYSTEMATIC REVIEWS. MARTI-CARVAJAL, A. J, et al. Treatment for anemia in people
with AIDS. 2011. Disponivel em: < https:/www.cochranelibrary.com/cdsr/doi/10.1002/14651858.CD004776.pub3/full>. Acesso
em: 03 out. 2019.

# BRASIL. Ministério da Saide. Portaria SCTIE/MS n° 52, de 27 de novembro de 2017. Protocolo Clinico e Diretrizes Terap@uticas
para manejo da infecgfio pelo HIV em adultos. Disponivel em: <
http://conitec.gov.br/images/Protocolos/PCDT_Manejo_HIV_Adulto.pdf>. Acesso em: 03 out. 2019.

9 HEMORIO — PROTOCOLO TERAPEUTICO DE ANEMIA DE DOENGA CRONICA - 2011. Disponivel em:
http://www.hemorio.rj.gov.br/Html/pdf/protocolos/1_30.pdf. Acesso em: 03 out 2019
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Consolidagéo n° 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017 e Portaria n° 6/GM/MS, de 28 de
setembro de 2017 (e suas atualizagdes), que estabelecem as normas de financiamento e de
execugdo do CEAF no admbito do SUS. Cabe esclarecer que os medicamentos do CEAF
somente serfio autorizados e disponibilizados para as doengas descritas na Classificagdo
Estatistica Internacional de Problemas e Doengas Relacionadas a Saide (CID-10) autorizadas.
Assim, elucida-se que a Classificagdo Internacional de Doengas (CID-10) atribuida a Autora:
D63.8 — Anemia em outras doengas classificadas em outra parte niio esti contemplada para
a dispensagdo do medicamento pleiteado Eritropoetina (Alfaepoetina) 10.000UL

9. Com relagéo a seguranga do medicamento pleiteado, elucida-se que o mesmo
apresenta contraindicagdo em bula aprovada pela ANVISA para pacientes com menos de 18
anos de idade, ou na presenga de hipersensibilidade a eritropoietina (alfaepoetina), albumina
sérica humana ou produtos derivados de células de mamiferos®.

E o parecer.

Ao 2° Juizado Especial Federal de Sdo Gongalo, da Seg¢iio Judicidria do Rio
de Janeiro, para conhecer e tomar as providéncias que entender cabiveis.

MARINA GABRIELA DE OLIVEIRA JULIANA ﬁllgb& DE CASTRO
Meédica utica
CREMER]J 52.91008-2 CRF-RJ 22.383

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



