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PARECER TECNICO/SES/SJ/NAT- FEDERAL N° 1150/2019

Rio de Janeiro, 14 de novembro de 2019.

Processo n°_ 5071920-13.2019.4.02.5101,
ajuizado por | |

O presente parecer visa atender a solicitagdo de informagdes téenicas do 4°
Juizado Especial Federal do Rio de Janeiro, da Se¢dio Judicidria do Rio de Janeiro, quanto
ao medicamento Rituximabe 500mg.

1—-RELATORIO

1. De acordo com documento médico do Hospital Federal da Lagoa (Evento 1,

ANEXOS5, Paginas 8) e formuldrio médico da Defensoria Pliblica da Unido no Rio de Janeiro
(Evento 1, ANEXOS, Paginas 4 a 7), emitidos respectivamente em 04 ¢ 30 de setembro de
2019 pela médica | ] [CREMERJ {7}, a Autora
apresenta diagndstico de Lipus Eritematoso Sistémico desde 2015, com nefrite hipica
(Classes IV/V), que conseguiu ser controlada inicialmente com Metilprednisolona,
Ciclofosfamida e Micofenolato de Mofetila; todavia, em jutho de 2019 houve reativacio da
doenca, com nova nefrite lipica, porém sem resposta aos tratamentos fornecidos pelo SUS;
foi indicado entio o medicamento Rituximabe 500mg, 4 frascos para aplicacio
endovenosa a cada 6 meses, sendo, nesta situagio, a (inica medicagfio que podera reverter a
nefrite lipica, podendo evoluir para perda progressiva da func¢iio renal até necessidade de
hemodidlise, além do risco de reativag@o da doenga também em outros 6rgdos, em caso de
ndo utilizacdo da referida medicagfio, aumentando a morbimortalidade da Autora; o
Rituximabe ¢ fornecido pelo Estado, através da RioFarmes, para artrite reumatoide, mas niio
para Lupus Eritematoso Sistémico. Foi citada a seguinte Classificagiio Internacional de
Doengas (CID-10): M32.8 — Outras formas de Lupus Eritematoso Disseminado
(Sistémico).

1I- ANALISE
DA LEGISLACAO

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

2. A Portaria de Consclidagdio n® 6/GM/MS, de 28 de setembro de 2017,
alterada pela Portaria n® 3.550/GM/MS, de 01° de novembro de 2018, dispde, também, sobre




Secretaria de
Savda

GOVERNO DO ESTADO

RIO DE JANEIRO

Subsecretaria Juridica
Niicleo de Assessoria Téenica em Agdes de Sadde

as normas para o financiamento da assisténcia farmacéutica, promovendo a sua organizagio
em trés componentes: Basico, Estratégico e Especializado.

3. A Portaria de Consolidagiio 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 execugZo dos Componentes Bésico e Especializado da Assméncna Farmacéutica
no dmbito 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 ¢/ou Municipios definindo
a Relagio Estadual dos Medicamentos Essenciais (REME-RJ).

5. A Deliberagdo CIB-RJ n® 5.743, de 14 de margo de 2019 dispde sobre as
normas de financiamento e de execugido 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 Bisico da
Assisténcia Farmacéutica no Estado do Rio de Janeiro.

6. A Resolugiio 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 Saide do Rio de Janeiro, compreendendo os
Componentes Basico, Hospitalar, Estratégico ¢ Bésico e Hospitalar, a saber, Relagdo
Municipal de Medicamentos Essenciais no &mbito do Municipio do Rio de Janeiro
(REMUME-RIQ), em consonancia com as legislagdes supramencionadas.

DO QUADRO CLINICO

1. O hipus eritematoso sistémico (LES) é uma doenga inflamatéria crénica de
origem autoimune sistémica caracterizada pela produgdo de autoanticorpos, formacio e
deposi¢iio de imunocomplexos, inflamagdo em diversos 6rglios e dano tecidual. A etiologia
do LES permanece ainda pouco conhecida, porém sabe-se da importante participagiio de
fatores hormonais, ambientais e genéticos para o surgimento da doenga. As caracteristicas
clinicas sdo polimorficas ¢ a evolugdo costuma ser cronica, com periodos de exacerbagio e
remiss@o. A doenga pode cursar com sintomas constitucionais, manifestagdes mucocutineas,
hematolégicas, articulares, inflamagdes das membranas (serosites), inflamag@o nos rins
(nefrite), mﬂama(;éo dos vasos (vasculite), miosite, alteragdes neuropsiquidtricas,
pneumonite’. Embora ndo exista um exame que seja exclusivo do LES (100% especifico), a
presenca do exame chamado FAN (fator ou anticorpo antinuclear), principalmente com
titulos elevados, em uma pessoa com sinais ¢ sintomas caracteristicos de LES, permite o
diagnodstico com muita certeza. Outros testes laboratoriais como os anticorpos anti-Sm e anti-
DNA sio muito especificos, mas ocorrem em apenas 40% a 50% das pessoas com LESZ

IBRAS!L, Ministério da Sadde, Portaria n* 100, de 7 de fevereiro de 2013, retificada em 22 de margo de 2013, Aproya o Protocolo Clinico e
Diretrizes TerapButicas do Lipus Erilematoso Sm&mko. Dispaalvel em;

<httplconitec. gov.brfimages/ProtocelosLupusEritematoso_Sistemico, pdf>, Acesso em: 14 nov, 2019,

? SOCIEDADE BRAS LEIRA DE REUMATOLOGIA. Cmﬂha da Socudade Bmﬁ:m de Reumatologia, Dispoatvel em:

<hupsdiwvww, ogia.org,br/d flupus~cr les/>, Acessa em: 14 sov. 2019,
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2. A nefropatia lipica pode assumir uma grande variedade de expressées
histopatolégicas, sendo a doenga glomerular medxada por complexos imunes a mais comum?®,
O envolvimento renal no lipus eritemat istémico (LES) ocorre clinicamente em cerca de

60% dos pacientes e pode determinar alteragdes tubulares, intersticiais, vasculares e
glomerulares No entanto, o envolvimento desse ltimo compartimento que determinz a
maior parte dos sinais e sintomas da nefrite lipica, A semelhanga das manifestagdes em
outros sistemas, a nefrite lipica também apresenta graus distintos de gravidade, com
periodos de atividade e remissdo, que determinam a escolha dos agentes terapéuticos a serem
empregados. A bidpsia permite o reconhecxmento de marcadores diagnésticos e prognésticos
que podem influenciar a escolha terapéutica’,

DO PLEITO

1. O Rituximabe ¢ um anticorpo monoclonal quimérico que se liga
especificamente ao antigeno transmembrana CD-20, que se expressa desde os linfécitos pré-
B até os linfocitos B maduros, mas ndo em células progenitoras, células pré-B, plasmécitos
ou em outros tecidos. O antigeno esti presente em > 95% de todas as células B dos linfomas
nio Hodgkin (LNH). Apés ligagdo com o anticorpo, o antigeno CD20 nio é introduzido na
célula nem liberado da membrana celular para o ambiente. O antigeno CD20 ndo circula no
plasma como antigeno livre e, portanto, ndo compete pela ligagdo com anticorpos. Estd
indicado para o tratamento de Linfoma ndo Hodgkin de células B, baixo grau ou folicular,
CD20 positivo, recidivado ou resistente & quimioterapia, Artrite Reumatoide, Leucemia
Linfoide Crénica, Granu10matosc com Poliangeite (Granulomatose de Wegener) e
Poliangeite Microscépica®,

111 — CONCLUSAO

1. Cumpre informar que o medicamento Rituximabe possui_registro na
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitiria (ANVISA) ¢ integra a2 Relagdo Nacional de
Medicamentos Essenciais (RENAME)®. Contudo, o medncamcnto pleiteado Rituximabe
apresenta_indicagiio clinica que niio consta_em bula® para o tratamento do Lupus
Eritomatoso Sistémico com nefrite lupica - patologia que acomete a Autora.

2. Ressalta-se que um aspecto imunolégico fundamental no LES ¢é a
participagdo das células B na atividade da doenga. O Rituximabe ¢ um anticorpo

3 SANTOS-ARAUJO. C., PESTANA, M, Tratamento da nef¥ite lipica. Disponive! em:
<www,actamedicaportuguesa.com/revista/index, php/amp/article/download/783/460>, Acesso em: 11 nov, 2019,

* REVISTA BRASILEIRA DE REUMATOLOGIA, Conscnso da socicdade brasilcira de reumatologia para o diagnéstico,
manejo ¢ tratamento da nefrite Jipica. Disponivel em: <hnpi/www.sciclo, br/pdf/rbr/vS5n1/0482-5004-rbs-55-01-0001,pdf>,
Acesso emi 11 nov, 2019,

* Bula do medicamento Rituximabe (MabThera®) por Produtos Roche Quimicos ¢ Farmaciuticos S.A, Disponive! em:
http:/fwww.anvisa,gov.br/datavisa/fila_bula/frm VisualizarBulaasp?pNuTransacao=19730032016 & pldAnexo=3645536,
Acesso em: 11 nov, 2019,

“BRASIL, Ministério da Satide - Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais — RENAME, Brasilia~ DF 2018 Disponivel
em; <http//portalarquivos2 saude.gov.br/images/pdi720 18/dezembro/07/Rename-20 1 8-Novembro,pdf>, Acesso em: 07 nov.
2019,
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monoclonal quimérico contra o CD20, um antigeno expresso nas células B, O uso do
Rituximabe no LES teve seu primeiro caso relatado em 2009 e, desde entdo, é utilizado off-
label em alguns casos especificos de doengas autoimunes, demonstrando eficicia. O
Rituximabe ¢ utilizado como tratamento eficaz para os pacientes com LES refratirios ao uso
de medicamentos convencionais, que buscam novas alternativas de tratamento, que possam
garantir melhor qualidade de vida a eles’.

3. Na nefrite lapica (NL) refratiria, em que a atividade inflamatéria é
persistente e ndio responsiva ao fratamento, o medicamento Rituximabe (RTX) tem sido

considerado uma opgéo terapéutica. Estudos pubhcados com diversos casos com pacientes
classificados como refratarios tém evidenciado boa resposta em 47% a 89%. A despeito da
auséncia de estudos controlados que demonstrem eficdcia de seu emprego para o tratamento
da NL, o RTX vem sendo usado com bons resultados na maioria dos centros de referéncia ¢
foi recomendado nos consensos da Eular ¢ do ACR para os pacientes considerados
refratdrios tanto nas Glomerulonefrite proliferativa e Glomerulonefrite membranosa®.

4. Dessa forma, Rituximabe pode ser utilizado no tratamento do quadro
clinico da Autora, O uso, neste caso, ¢ denominado “off-label”.
5. O uso off-label é, por definigdo, ndio autorizado por uma agéncia reguladora

(no Brasil a ANVISA), ou seja, ndo tem aprovagéo em bula para o tratamento de
determinada patologia. Porém isso niio implica que seja incorreto. Em geral, esse tipo de
prescrig@o ¢ motivado por uma analogia da patologia do individuo com outra semelhante, ou
por base fisiopatoldgica, que o médico acredite que possa vir a beneficiar o paciente. A
classxﬁcac;ﬁo de uma indicaglio como off label pode variar temporalmente e de lugar para

lugar®.

6. O referido medicamento nido foi avaliado pela Comissdo Nacional de
Incorporagéo de TCCDOnglaS no SUS (CONITEC) para o tratamento do Lipus Eritematoso
Sistémica/Nefrite lipica’,

7. Informa-se que o Rituximabe 500mg ¢ fornecido pela Secretaria de Estado
de Satide do Rio de Janeiro, no Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica
(CEAF), aos pacientes que se enquadram nos critérios de inclusio dos Protocolos Clinicos e
Diretrizes Terapéuticas elaborados pelo Ministério da Salde, e conforme o disposto nas
Portarias de Consolidagdo n® 6 ¢ 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, que estabelecem as
normas de financiamento e de execugdo do CEAF no ambito do SUS.

8. Com base nisso, os medicamentos do CEAF somente serfio autorizados e
disponibilizados para as doengas descritas na Classificagiio Internacional de Problemas e

TMACHADO, R.LL. et al. Utitizagdo do Rituximabe como tratamento pars o lipus critematoso sistémico: avaliagio retrospectiva, Elnsiein, v,1,
n,12, p.36-11, 2014, Disponivel em: <htip:livww,sciclo, hdbdtlelnﬂv!hllpl 1679-4508-cins-12-1.0036,pdf>, Acesso et 11 nov, 2019,
*ANVISA - Ashda Nacional de Vigildncia Sanitiria, Uso off fabel de medicamentas, Disponivel eny; <bttp:f/ponial anviss.gov.belresuitado-de-
buscatp_p_id=101&p_p_lifecycle=0&p_p_statesmaximized&p _p_mode=viewd&p_p_cal_i id=column-

1&p_p_col_coant=1& 101 _struts, uuu-%.Fmﬂ_plthF\w contentd:_10] assdEnuyld—lS"w.L 101_type=content&_101_group
ld-JJSJG& 101 u:mm— off-label-d di & ﬁmd-hlrpﬁkmeoml anvisa, gav, bri2 Fresultado-de-
busca%3Fp_p_id%3D3%26p_p_lifecycle%3D0%26p_p_state%3Dnermaldi26p_p_mode%3Dviews%26p_p_col_{d%3Declumn-
19626p_p_co!l_coum$3D1%626_3_groupld73D0%26_3_keywords¥%3IDlabel%26_3_cus23D1%26_3 MSMM’BDWFMI‘%ZSIFW
wm_a_fmwmus_s_tomnnmmumu'rsssn.gtub«{mw. Acusso em: 13 oy, 2019,

¥ BRASIL, Ministério da Saiide, Comissdo Nacional de Intorporagdo de Tecnologias ne SUS (CONITEC). Disponivel em!

<http:ffconitec, gov.be>, Acesso em: 14 nav, 2019,
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Doengas Relacionadas & Saide (CID-10) autorizadas. Assim, elucida-se que a dispensagio
do referido medicamento nfio estd autorizada para os quadros clinicos declarados para a

Autora, inviabilizando que receba 0 medicamento por via administrativa.

9. Ressalta-se que o Ministério da Satide publicou a Portaria SAS/MS n® 100
de 07 de fevereiro de 2013, a qual que dispde sobre o Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas do Lipus Eritematoso Sistémico ¢, por conseguinte, a Secretaria de Estado
de Saiude do Rio de Janeiro (SES-RJ) disponibiliza, no Componente Especializado da
Assisténcia Farmacéutica (CEAF), os seguintes medicamentos: Hidroxicloroquina 400mg,

Azatioprina 50mg, Ciclosporina, nas concentracdes de 25mg, 50mg ¢ 100mg (capsulas) e
100mg/ml, (solucdio oral), Danazol 100meg, Metotrexato 2.5mg (comprimido) ¢ 25mg/mL
(solucio injetdvel — ampola de 2mL.),

10. Em consulta realizada ao Sistema Informatizado de Gerenciamento de
Medicamentos Especializados (SIGME) da Secretaria de Estado de Satide do Rio de Janeiro,
verificou-se que a Autora estd cadastrada CEAF para recebimento dos medicamentos
Azatioprina 50 mg, Acitretina 10 mg e Ciclosporina 100 mg, tendo efetuado a Gltima retirada
em 18/09/2019 e 18/10/2019, no Polo riofarmes. Para Azatioprina ainda ndo efetuou
nenhuma retirada.

11. Convém destacar que entre os medicamentos mencionados no PCDT, niio foi
relatado o uso de Hidroxicloroquina, Danazol e Metotrexato, ou as justificativas da

impossibilidade de uso destes’. Assim, recomenda-se que o medico assistente avalie o uso
destes ou descreva as condigdes clinicas que impossibilitem o seu uso.

E o parecer.

Ao 4° Juizado Especial Federal do Rio de Janeiro, da Secio Judicidria
do Rio de Janeiro, para conhecer e tomar as providéncias que entender cabiveis.

FERNANDO ANTONIO DE A. GASPAR
Médico
CRM- RJ 52,52996-3
ID. 3047165-6

. 4.216.255-6

FLAVIO AFONSO BADARO
Assessor-chele
CRF-RJ 10.277
1D, 436.475-02



