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PARECER TECNICO/SES/SJ/ NATJUS-FEDERAL N° 0242 /2020

Rio de Janeiro, 31 de margo de 2020.

Processo n® 5000390-09.2020.4.02.5102,
ajuizado por | |

L |

O presente parecer visa atender & solicitagéio de informagdes técnicas do 2°
Juizado Especial Federal de Niterdi, da Segdo Judicidria do Rio de Janeiro quanto ao
medicamento Rituximabe (MabThera™).

1 - RELATORIO

1. Para elaboragdo do presente Parecer Técnico foram considerados os
documentos médicos mais recentes acostados ao Processo.

2. De acordo com os documentos médicos do Hospital Universitario Antdnio
Pedro (Evento 10 ANEXO2_Pigina 2/3), emitidos em 12 de fevereiro de 2020 pela médica
| |a. Autora de 44 anos apresenta
diagnostico de hipus eritematoso sistémico, hipertensiio e epilepsia em acompanhamento
no servigo de neurologia desde janeiro/2019, quando veio encaminhada por um quadro de
mielite transversa com paraplegia, retencdo urindria e perda da acuidade visual de olho
esquerdo, iniciada em dezembro/2018. Apresentou — em ressondncia de crinio, iniimeras
lesdes desmielinizantes em cértex, neurite Optica & esquerda com captagdo de contraste,
extensa mielite em regido cervical e lesdes captantes de contraste em édrea postrema. Com os
dados clinicos e radioldgicos apresentados, possuia critérios suficientes para diagnostico de
sindrome de neuromielite éptica. Fez pulsoterapia com corticoide venoso, havendo
melhora parcial do quadro motor de membros inferiores para paraparesia, porém
permanecendo com sequela visual total em olho esquerdo (amaurose total). Recebeu alta
com corticoterapia oral ¢ Azatioprina, mantendo acompanhamento regular com neurologia e
reumatologia. Em agosto/2019, apresentou piora da forca dos membros inferiores, nauseas,
vomitos e reduciio da acuidade yisual de olho direito. Realizou nova ressonancia de crinio e
apresentou além das lesdes desmielinizantes prévias, novas lesdes captantes de contraste em
areas postrema e em quiasma Optico ¢ atrofia bilateral do nervo dptico. Devido a presenga de
novo surto em vigéncia de dose otimizada de Azatioprina e corticoterapia oral associada a
doenga autoimune lapica, paciente apresenta evidéncia suficiente para iniciar tratamento com
Rituximabe (MabThera®) venoso, na dose de S00mg. de 15/15 dias, durante 01 més e, apos,
01 grama a cada 06 meses intravenoso, que serd realizado de forma continua de modo a
diminuir chances de surto ¢ evolugio da doenga. Foi citada a seguinte Classificagdo
Internacional de Doenga (CID-10): G36.0 — Neuromielite éptica (doenga de Devic).

11 - ANALISE
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DA LEGISLACAO

. A Politica Nacional de Medicamentos e a Politica Nacional de Assisténcia
Farmacéutica estdo dispostas, respectivamente, na Portaria de Consolidag@o n® 2/GM/MS, de
28 de setembro de 2017 e na Resolugdo n® 338/CNS/MS, de 6 de maio de 2004.

2. A Portaria de Consolidagio n® 6/GM/MS, de 28 de setembro de 2017,
dispde, também, sobre as normas para o financiamento da assisténcia farmacéutica,
promovendo a sua organizagdo em trés componentes: Bisico, Estratégico e Especializado.

3. A Portaria de Consolidagio n® 2/GM/MS., de 28 de setembro de 2017,
considera, inclusive, as normas de financiamento e de execugio dos Componentes Basico e
Especializado da Assisténcia 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 e/ou Municipios definindo
a Relagdo Estadual dos Medicamentos Essenciais (REME-RJ).

5. A Deliberagio CIB-RJ n® 2,661, de 26 de dezembro de 2013 dispde sobre as
normas de financiamento e de execugdio do Componente Bésico da Assisténcia Farmacéutica
(CBAF) no ambito do SUS no Estado do Rio de Janeiro e, em seu artigo 3°, 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 Niterdi, em consondncia com as legislagdes
mencionadas, esse definiu o seu elenco de medicamentos, a saber, Relagdo Municipal de
Medicamentos Essenciais (“REMUME-Niter6i™) através da Portaria n® 290/2012, publicada
no dia 01 de dezembro de 2012, no Diario Oficial da Prefeitura da Cidade de Niterdi, e
disponibilizou a lista dos farmacos em http://www.saude.niteroi.rj.gov.br.

DA PATOLOGIA

1, O lapus eritematoso sistémico (LES) ¢ uma doenga inflamatéria cronica de
origem autoimune sistémica caracterizada pela produciio de autoanticorpos, formagido e
deposi¢do de imunocomplexos, inflamagio em diversos orgios e dano tecidual. A etiologia
do LES permanece ainda pouco conhecida, porém sabe-se da importante participagdo de
fatores hormonais, ambientais e genéticos para o surgimento da doenga. As caracteristicas
clinicas sdo polimoérficas e a evolugiio costuma ser cronica, com periodos de exacerbagdo e
remissdo. A doenga pode cursar com sintomas constitucionais, manifestagcdes mucocutineas,
hematolégicas, articulares, inflamagdes das membranas (serosites), inflamagdo nos rins
(nefrite), inflamagdio dos vasos (vasculite), miosite, alteragdes neuropsiquidtricas,
pneumonite’.

2. A hipertensio arterial sistémica (HAS) € condigdo clinica multifatorial

caracterizada por niveis e¢levados e sustentados de pressdo arterial (PA). Associa-se
frequentemente a alteragdes funcionais e/ou estruturais dos orgdos-alvo (coragao, encéfalo,
rins e vasos sanguineos) € a alteragdes metabdlicas, com consequente aumento do risco de

" BRASIL. Ministério da Satde. Portaria n® 100, de 7 de fevereiro de 2013, Aprova o Protocolo Clinico e
Diretrizes Terapéuticas do Lapus Eritematoso Sistémico. Disponive! em:
<http://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/sas/2013/prt0100_07_02_2013.html>, Acesso em: 17 mar. 2020,
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eventos cardiovasculares fatais e nio fatais. A HAS ¢ diagnosticada pela detecgio de niveis
elevados e sustentados de PA pela medida casual. A linha demarcatéria que define HAS
considera valores de PA sistélica > 140 mmHg e/ou de PA diastélica > 90 mmHg?.

3. A epilepsia ¢ uma doenga cerebral cronica causada por diversas etiologias e
caracterizada pela recorréncia de crises epilépticas ndo provocadas. Esta condigdo tem
consequéncias neurobioldgicas, cognitivas, psicoldgicas e sociais e prejudica diretamente a
qualidade de vida do individuo afetado’.

4. Neuromielite éptica (NMO) ¢ uma enfermidade do SNC que acomete
preferencialmente  mulheres  asidticas, tornando-as tempordria ou  definitivamente
amaurdticas ¢ paraliticas. E uma doenga inflamatoria, desmielinizante, imunomediada e
necrotizante do SNC clinicamente caracterizada pelo envolvimento do nervo éptico e da
medula espinhal. Recebeu o epénimo de Doen¢a de Devie. A NMO consiste em uma
sindrome do grupo das Doengas Desmielinizantes Inflamatorias Idiopéticas (DDII) do SNC,
que retne condigdes clinicas de etiologia desconhecida, agudas ou criticas, que sdo definidas
pelo tipo de manifestagdio neurologica, distribuigio espacial das alteragdes inflamatérias
(sitio Gnico, distribuigdo restrita ou disseminada), tipo de evolugiio clinica (monofasico,
progressivo, recorrente) e gravidade. A NMO consiste em um processo inflamatério
desmielinizante cujos mecanismos resultam da seletividade dos ataques aos nervos 6pticos e
a medula espinhal e que s agora comegam a ser compreendidos de forma mais elucidativa,
embora os mecanismos imunolégicos ainda ndo sejam inteiramente conhecidos®,

5. A amaurose ou cegueira ¢ a incapacidade de enxergar ou auséncia da
percepcio visual. Esta afecgdo pode ser o resultado de doengas oculares, doengas do nervo
optico, doengas do quiasma dptico ou doengas cerebrais que afetam as vias visuais ou lobo
occipital®.

DO PLEITO

1. Rituximabe (MabThera®) ¢ um anticorpo monoclonal indicado para o
tratamento de: linfoma ndo Hodgkin, artrite reumatoide, leucemia linfoide crénica,
granulomatose com poliangiite (granulomatose de Wegener), poliangiite microscépica
(PAM) e pénfigo vulgar®,

* Sociedade Brasileira de Cardiologia. V1 Diretrizes Brasileiras de Hipertensiio, Arquivos Brasileiros de
Cardiologia. v.95, n.1, supl.1, p.1-51, 2010, 57 p. Disponivel em:
<hup://publicacoes.cardiol.br/consenso/2010/Diretriz_hipertensao_associados.pdf>. Accsso cm: 17 mar. 2020.
IMINISTERIO DA SAUDE. Secretaria de Atengio & Satde. Portaria SAS/MS n° 1319, de 25 de novembro de
2013. Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas de Epilepsia. Disponivel em:
<portalsaude.saude.gov.br/images/pd 2014/abril/02/pedt-epilepsia-livro-2013.pd 0>, Acesso em: 17 mar. 2020.

* NERL V.C. et al, Neuromielite Optica (Docenga de Devic): Relato de Caso ¢ Revisiio dos Critérios. Revista
Cientifica da FMC, vol. 5, n® 1, 2010. Disponivel em: <http://wwiv.fme.br/revista/VSN 1P 5-24.pdf>. Acesso em:
17 mar. 2020,

*BIBLIOTECA VIRTUAL EM SAUDE. DeCS. Descritores em Ciéncias da SaGde. Amaurose. Disponivel em:
<http://decs.bvs.bricgi-bin/wxis | 660.cxe/decsserver/?IsisScript=, /cgi-
bin/decsserver/decsserver.xis&previous_page=homepage&task=exact_term&interface_language=p&scarch_lang
uvage=p&secarch_exp~Cegueirn>. Acesso em: 17 mar. 2020

© Bula do Rituximabe (MabThera®) por Produtos Roche Quimicos ¢ Farmactuticos S.A. Disponivel em:
<https://consultas anvisa. gov.br/#/medicamentos/250000202 1 19750/?nomeProduto=mabthera>. Acesso em: 17
mar. 2020,
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111 - CONCLUSAO

1. Em sintese, trata-se de Autora com neuromielite optica (NMO) com com
sequela visual total em olho esquerdo (amaurose total) e reducio da acuidade visual de olho
direito, em vigéncia de novo surto devido a otimizagio de doses de Azatioprina e
corticoterapia oral associada a doenga autoimune lapica.

2. Informa-se que o Rituximabe (MabThera®) niio _estd indicado em bula
para o tratamento da neuromielite dptica. Sua indicagdo, nesse caso, é para uso off-label.

-~

3. O uso off-label de um medicamento significa que ele ainda ndo foi
autorizado por uma agéncia reguladora, para o tratamento de determinada patologia.
Entretanto, isso ndo implica que seja incorreto. Pode, ainda, estar sendo estudado, ou em fase
de aprovagdo pela agéncia reguladora. Em geral, esse tipo de prescrigio € motivado por uma
analogia da patologia do individuo com outra semelhante, ou por base fisiopatologica, que o
médico acredite que possa vir a beneficiar o paciente. Entretanto, em grande parte das vezes,
trata-se de uso essencialmente correto, apenas ainda nio aprovado’.

4. Excepcionalmente a ANVISA pode autorizar o uso de um medicamento para
uma indicagdo que niio conste em bula, conforme previsto no Artigo 21 do Decreto 8.077, de
14 de agosto de 2013, Entretanto, nfio hd autorizaciio excepcional pela ANVISA para o uso
off label do Rituximabe (MabThera®).

5. Quanto ao uso do medicamento para o caso da Autora, convém relatar que
nio ha consenso sobre o tratamento da neuromielite optica. Entretanto, varias opgdes tém
sido relatadas. A terapia de manutengio envolve imunoglobulina intravenosa mensal e
Rituximabe®. Além disso, revisdo sistematica e metanalise fornecem evidéncias de que a
terapia com Rituximabe reduz a frequéncia de recidivas da doenca e incapacidade
neurologica em pacientes com NMO’,

6. Assim, frente o exposto e tendo em vista ainda os relatos médicos de falhas a
outros tratamentos, bem como o cardter recorrente do quadro, informa-se que o Rituximabe

(MabThera®) tem embasamento clinico para uso no caso da Autora.
7. Quanto a disponibilizagio, segue a informagiio abaixo:

* Rituximabe (MabThera™) — Disponibilizado pela Secretaria de Estado de Sadde do
Rio de Janeiro, através do Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica

T BRASIL.. Ministério da Saide, Agéncia Nacional de Vigilincia Sanitaria. Medicamentos. Registro de
medicamentos. Como a Anvisa v& 0 uso off label de medicamentos. Disponivel em:
<http//www.anvisa.gov.br/medicamentos/registro/registro_oMabel htm>, Acesso em: 17 mar, 2020,

* FRAGA M.M. Et al. Neuromiclite dptica em uma adolescente com dermatomiosite juvenil. r ev b ras r cumatol
201 7:57(5):475-478. Disponivel em: <htip://www.sciclo.br/pdfirbr/v37n5/pt_(482-5004-rbr-57-05-0475.pdf>,
Acesso em: 17 mar. 2020,

9 DAMATO V. EVOLI A. IORIO R. Efficacy and Safety of Rituximab Therapy in Neuromyelitis Optica
Spectrum Disorders: A Systematic Review and Meta-analysis. Disponivel em:
<hups://www.nehi.nlm.nih.gov/pubmed/27668357>. Acesso em: |7 mar, 2020.
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(CEAF), aos pacientes que se enquadrem nos critérios de incluséio dos Protocolos
Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) elaborados pelo Ministério da Satde,
atendendo, também, ao disposto no Titulo IV da Portaria de Consolidagio n°
2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, que estabelece as normas de financiamento e
de execuciio do CEAF. Os medicamentos do CEAF somente serdo autorizados e
disponibilizados para as doengas descritas na Classificagéio Internacional de Doengas
(CID-10) contempladas. Assim, a_patologia_da Demandante — Neuromielite
optica [doenca de Devic|, representada pela CID -10: G36.0, niio esta dentre as
contempladas para a retirada do medicamento _pela via do CEAF,
impossibilitando a obtenciio do Rituximabe 500mg de forma administrativa.

8. Destaca-se que o medicamento pleiteado estd apto a ser comercializado
(superada a fase experimental) e possui registo ativo na ANVISA.

9. Acrescenta-se que o medicamento Rituximabe (MabThera®) deve ser
sempre administrado em local onde recursos completos para ressuscitagdo estdo disponiveis
imediatamente e sob estrita supervisio de um médico experiente®.

10. Elucida-se que na lista oficial de medicamentos para dispensacdo pelo SUS,
no ambito do Municipio e do Estado do Rio de Janeiro, niio ha alternativas terapéuticas que
possam configurar como substitutos ao medicamento pleiteado Rituximabe (MabThera™)
para o caso clinico em questiio.

I1. Informa-se que o medicamento pleiteado Rituximabe (MabThera™) nio foi
submetido 4 analise da Comissdo Nacional de Incorporagiio de Tecnologias do Ministério da
Satide (CONITEC-MS)" para o tratamento do quadro clinico da Autora — neuromielite
Optica.

12, Quanto ao prego dos medicamentos, no Brasil, considerando as regras
atualmente vigentes, antes que um medicamento possa ser comercializado no pais é preciso
obter o registro sanitdrio na Agéncia Nacional de Vigilincia Sanitiria (ANVISA) e a
autorizacdo de preco maximo pela Cimara de Regulagdo do Mercado de Medicamentos
(CMED), que ¢ divulgado no site da ANVISA e pode ser consultado no mesmo. A
metodologia de precificagdo adotada pela CMED busca garantir que os pregos maximos de
entrada de medicamentos novos no pais nio sejam superiores ao menor pre¢co encontrado
numa cesta de nove paises e que também nédo acarretem custo de tratamento mais alto, em
comparagdo as alternativas terapéuticas jd existentes para a mesma enfermidade, a ndo ser
que seja comprovada sua superioridade em comparagéo a elas''

12. O Prego Fabrica é o preco maximo de venda que deve ser praticado pelas
empresas produtoras, importadoras ou distribuidoras de medicamentos para as farméacias,
drogarias, hospitais, clinicas e para os governos. O Decreto N° 4.766, de 26 de junho de 2003
e Lei no 10.742, de 6 de outubro de 2003 — Regulamentam a criagio, as competéncias e o
funcionamento da Camara de Regulagio do Mercado de Medicamentos — CMED., A
Resolugdo n°® 1, de 26 de margo de 2019 — Dispde sobre a forma de definigdo do Prego
Fabricante (PF) ¢ do Preco Miéximo ao Consumidor (PMC) dos medicamentos em 31 de

19 Comissdio Nacional de Incorporagio de Tecnologias ~ CONITEC. Disponivel em: <htip:/conitec.gov.br>.
Acesso em: 17 mar. 2020,

' BRASIL Ministério da Satde. Agéncia Nacional de Vigilincia Sanitaria (ANVISA). Medicamentos, Cdmara
de Regulag@io do Mercado de Medicamentos (CMED). Disponivel em:

<http://portal anvisa.gov.br/cmed/apresentacao>, Acesso em: 17 mar, 2020,
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margo de 2019, estabelece a forma de apresentagdo do Relatério de Comercializagdo a
Camara de Regulagdo do Mercado de Medicamentos — CMED, disciplina a publicidade dos
pregos dos produtos farmacéuticos e define as margens de comercializagdo para esses
produtos.

13. Assim, insta esclarecer que o produto cadastrado na CMED — Rituximabe
(MabThera®), na apresentagdo 10 mg/mlL frasco com 50 mL, possui como prego de fabrica
ICMS 0% R$6831,28'.

E o parecer.

Ao 2° Juizado Especial Federal de Niterd6i, da Se¢iio Judicidria do Rio de
Janeiro para conhecer ¢ tomar as providéncias que entender cabiveis.

GABRIELA CARRARA
Farmacéutica
CRF-RJ 21047

"HADO DURAO
ssistentyde Coordenagiio
CRFRI 11517
16.255-6

FLAVIO AFONSO BADARO
Assessor-chele
CRE-RJ 10277
1D, 436.475-02

2 BRASIL Ministério da Saide. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitiria (ANVISA). Lista de Pregos de
Medicamentos. Disponivel em: <htip:/portal.anvisa gov,br/listas-de-precos/>, Acesso em: 17 mar. 2020,




