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PARECER TECNICO/SES/SI/NATJUS-FEDERAL N° 0410/2020

Rio de Janeiro, 04 de maio de 2020.

Processo  n®  5026079-58.2020.4.02.5101,
ajuizado por | |

O presente parecer visa atender a solicitagiio de informagdes téenicas da 28" Vara
Federal do Rio de Janeiro, da Se¢iio Judiciaria do Rio de Janeiro, quanto ao medicamento
Brentuximabe vedotina,

I - RELATORIO

1. De acordo com documento médico do Hospital Federal dos Servidores do Estado
(Eventol ANEXO?2 pags. 7 e 8), emitido em 29 de abril de 2020 pelo médico | |
2 anos, apresenta linfoma de grandes células B. Foi
tratado com quimioterapia ¢ radiotcrapia. mantendo doenga devido a auséncia de resposta efetiva.
Como a doenga marca CD30 e existe um farmaco especifico para este marcador imunologico
denominado Brentuximabe (anti-CD30), sendo este farmaco efetivo em linfomas CD30+. foi
solicitada a compra do medicamento. Dose: Brentuximabe 100mg (via intravenosa), 8 doses. Caso
o Autor ndo utilize o medicamento, ¢ provivel que a doenga evolua de forma fatal. Foi mencionada

a seguinte Classificagiio Internacional de Doengas (C1D-10): C83.4 - Linfoma nio-Hodgkin difuso,
imunoblistico (difuso).

11 - ANALISE
DA LEGISLACAO

1. A Portaria de Consolidagdo n® 3/GM/MS. de 28 de setembro de 2017, e suas
atualizagOes, estabelecem diretrizes para a organizagio da Rede de Atengio a Saide no ambito do
Sistema Unico de Saide (SUS).

2. A Portaria de Consolidagiio n® 1/GM/MS. de 28 de setembro de 2017, ¢ suas
atualizagoes, publicam a Relagdo Nacional de Agdes e Servigos de Sadde (RENASES) no ambito do
SUS e da outras providéncias.

3. A Rede de Atengdo a Sahde das Pessoas com Doengas Cronicas no ambito do SUS
e as diretrizes para a organizagdo das suas linhas de cuidado sdo estabelecidas pela Portaria de
Consolidagdo n® 3/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, e suas atualizagdes.

4, A Portaria de Consolidagiio n® 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, e suas
atualizagdes, instituem a Politica Nacional para a Prevengido e Controle do Céancer na Rede de
Atencdo a Satde das Pessoas com Doengas Cronicas no ambito do SUS.

5. A Politica Nacional de Regulagio do SUS ¢ determinada pela Portaria de
Consolidagiio n® 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, assim como suas atualizacdes.
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6. A Portaria n® 821/SAS/MS, de 9 de setembro de 2015 altera a Portaria n°
346/SAS/MS, de 23 de agosto de 2008, que define os critérios de autorizagiio dos procedimentos de
radioterapia ¢ de quimioterapia da Tabela de Procedimentos, Medicamentos, Orteses/ Proteses e
Materiais do SUS.

7. A Portaria de Consolidagdo n® 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017. alinhada com
suas atualizagOes. versa a respeito do primeiro tratamento do paciente com neoplasia maligna
comprovada, no ambito do SUS.

8. A Deliberagiio CIB-RJ n° 4609, de 05 de julho de 2017, pactua o Plano Oncolégico
do Estado do Rio de Janeiro, com vigéncia de 2017/2021, e contém os seguintes eixos prioritarios:
promogio da saiide e prevengdio do cancer: detecgiio precoce/diagndstico; tratamento; medicamentos;
cuidados paliativos; e, regulagio do acesso,

9. A Portaria n® 458 de 24 de fevereiro de 2017 mantém as habilitagdes de
estabelecimentos de salide na Alta Complexidade ¢ exclui o prazo estabelecido na Portaria
n“140/SAS/MS de 27 de fevereiro de 2014. O Art. 1° mantém as habilitagdes na Alta Complexidade
em Oncologia dos estabelecimentos de sadide relacionados no Anexo da Portaria,

10. No ambito do Estado do Rio de Janeiro, a Deliberagio CIB-RJ n® 5.892 de 19 de
Juiho de 2019, pactua as referéncias da Rede de Alta Complexidade em oncologia no ambito do
Estado do Rio de Janeiro.

QUADRO CLINICO

1. O linfoma niio Hodgkin ¢ um tipo de cincer que tem origem nas células do sistema
linfitico e que se espalha de maneira ndo ordenada. Existem mais de 20 tipos diferentes de linfoma
ndo-Hodgkin. O sistema linfitico faz parte do sistema imunolégico, que ajuda o corpo a combater
doengas. Como o tecido linfatico ¢ encontrado em todo o corpo, o linfoma pode comegar em qualquer
lugar. Pode ocorrer em criangas, adolescentes e adultos. De modo geral. o LNH torna-se mais comum
a medida que as pessoas envelhecem. Por razdes ainda desconhecidas, o nimero de casos duplicou
nos altimos 25 anos, principalmente entre pessoas com mais de 60 anos. A maioria dos linfomas é
tratada com quimioterapia, associagdo de imunoterapia e quimioterapia, ou radioterapia. A
quimioterapia consiste na combinagio de duas ou mais drogas, administradas por via oral ou
intravenosa. A imunoterapia refere-se ao uso de medicamentos que tém um alvo especifico para um
componente que ha nas células do linfoma (ex: anticorpo anti CD20 ~ um antigeno que existe na
parede das células de alguns linfomas). A radioterapia ¢ uma forma de radiagiio usada, em geral, para
erradicar ou reduzir a carga tumoral em locais especificos, para aliviar sintomas ou também para
reforgar o tratamento quimioterdpico, diminuindo as chances de volta da doenca em localizagdes
mais propensas a recaida. A estratégia de tratamento dependera do tipo especifico de linfoma ndo-
Hodgkin'. Os linfomas ndo Hodgkin englobam todos os outros linfomas. incluindo os cutineos.
Como os linfocitos estdo presentes também em tecidos linfoides no bago. na medula dssea e em
alguns outros 6rgdios, incluindo a pele, os linfomas ndo Hodgkin podem se originar em qualquer um
desses locais. Podem ter crescimento lento ou ser agressivos. Existem mais de 20 tipos diferentes de
linfoma nao Hodgkin. Os mais comuns s3o os de células B e de células T, que correspondem a 85%
¢ 15% dos casos, respectivamente. Entre os subtipos de linfomas de células B estdo: linfoma difuso
de grandes células B (0 tipo mais comum, responde por cerca de 30% dos casos e ocorre em pessoas
mais velhas, em érgaos como intestinos, ossos, cérebro, medula espinhal ou em um linfonodo:

"BRASIL. Ministério da Saide. Instituto Nacional do Cincer. Linfoma ndio Hodgkin. Disponivel em: <
hitps://www.inca.gov.br/itipos-de-cancer/linfoma-nao-hodgkin=, Acesso em: (4 mai. 2020.
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mediastinal de grandes células; intravascular de grandes células B; folicular; linfocitico de pequenas
células e linfocitico cronico; de células do manto; de células B de zona marginal; de Burkitt:
linfoplasmocitico; leucemia das células; primario do sistema nervoso central’.

DO PLEITO

l. O Brentuximabe Vedotina ¢ um anticorpo droga-conjugado (ADC) composto por
um anticorpo monoclonal dirigido para CD30. Libera um agente antineoplasico, seletivamente em

células tumorais expressando CD30, resultando em morte celular por apoptose. Estd indicado para o
tratamento de:

e Pacientes adultos com linfoma de Hodgkin (LLH) CD30+ estadio 1V nio tratados
previamente em combinagio com doxorrubicina, vimblastina e dacarbazina;

* Pacientes adultos com LH com risco aumentado de recidiva ou progressao apds
TACT;

e Pacientes adultos com linfoma de Hodgkin (LH) CD30+ recidivado ou
refratério: apds transplante autdlogo de células-tronco (TACT) ou apds pelo
menos dois tratamentos anteriores, quando o TACT ou poliquimioterapia ndo
for uma opg¢do de tratamento;

* Pacientes adultos com linfoma anaplasico de grandes células sistémico (LAGCs)
nio tratados previamente, ou outros linfomas de células T periféricas (LCTP)

CD30+, em combinagdo com ciclofosfamida, doxorrubicina ¢ prednisona
(CHP);

¢ Pacientes adultos com linfoma anaplasico de grandes células sistémico
recidivado ou refratario;

¢ Pacientes adultos com linfoma anaplésico de grandes células cutineo primario
ou micose fungoide que expressam CD30+ que receberam terapia sistémica
prévia’,

111 - CONCLUSAO

. Em resumo, trata-se de Autor com diagnéstico de linfoma de grandes células B,
sendo informada a seguinte CID-10: C83.4 — Linfoma nio-Hodgkin difuso, imunoblistico
(difuso). Foi tratado com quimioterapia e radioterapia, mantendo doenca devido a auséncia de
resposta efetiva, sendo indicado o uso de Brentuximabe Vedotina.

2. Cabe elucidar que Brentuximabe Vedotina possun indicacdo prevista em bula
aprovada pela Agéncia Nacional de Vigildncia Sanitiria (ANVISA)' para o tratamento das situacdes

clinicas descritas:

2HOSPITAL SIRIO-LIBANES. Linfomas. Disponivel em:

<https://www.hospitalsiriolibanes.org. br/hospital/especialidades/centro-oncologia/linfomas/Paginas/diagnosticos. aspx=>.

Acesso em: 04 mai. 2020,

*Bula do medicamento Brentuximabe Vedotina (Adeetris®) por Takeda Pharma Ltda. Disponivel em: f
< https:/consultas.anvisa.gov.br/f/medicamentos/2535 1058806201395/ 7substancia=25371 >. Acesso em: 04 mai. 2020. 0"»,()
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* Pacientes adultos com linfoma de Hodgkin (LH) CD30+ estadio TV no tratados
previamente em combinagdio com doxorrubicina, vimblastina e dacarbazina;

* Pacientes adultos com LH com risco aumentado de recidiva ou progressio apos
TACT;

® Pacientes adultos com linfoma de Hodgkin (LH) CD30+ recidivado ou
refratario: apds transplante autélogo de células-tronco (TACT) ou apds pelo
menos dois tratamentos anteriores, quando o TACT ou poliquimioterapia niio
for uma opgio de tratamento;

® Pacientes adultos com linfoma anaplésico de grandes células sistémico (LAGCs)
ndo tratados previamente, ou outros linfomas de células T periféricas (LCTP)

CD30+, em combinagdo com ciclofosfamida, doxorrubicina e prednisona
(CHP);

e Pacientes adulios com linfoma anaplisico de grandes células sistémico
recidivado ou refratario;

® Pacientes adultos com linfoma anaplésico de grandes células cutineo priméario
ou micose fungoide que expressam CD30+ que receberam terapia sistémica
prévia’.

3. Desta maneira, observa-se que o Brentuximabe Vedotina nio apresenta indicaciio
clinica prevista em bula para o tratamento do quadro clinico descrito no documento médico
acostado ao Processo (Eventol _ANEXO2_pags, 7 e 8) — linfoma difuso de grandes células B.

4. Para o tratamento do Linfoma Difuso de Grandes Células B, o Ministério da Satde
publicou Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para o manejo deste quadro clinico, por meio

da Portaria N° 956, de 26 de setembro de 2014%, onde constam como op¢des de tratamentos:
Quimioterapia de 1* linha: Ciclofosfamida, Doxorrubicina, Vincristina, Prednisona, Rituximabe;

Quimioterapia de 2° linha: esquemas terapéuticos como DHAP, ESHAP, EPOCH. ICE, MINE, com
objetivo de identificar casos de doenga sensivel & quimioterapia ¢ que possam se beneficiar de
transplante autélogo de células tronco hematopoéticas; Quimioterapia de 3 linha: utiliza-se esquema
terapéutico ndo utilizado anteriormente como de 2* linha; Fator estimulante de crescimento de

coldnias de granuldcitos; Transplante de Células-Tronco Hematopoéticas (TCTH) e Radiotera Radioterapia.

5. No documento médico acostado ao Processo (Eventol ANEXO2 pags. 7 e 8) foi
relatado que o Autor “... foi trg{_qdo com quimioterapia ¢ r: gzoteragm, mantendo doenga devido a

auséncia de resposta efenva

6. Em cariter informativo elucida-se que foi verificada revisiio sistematica publicada
por Berger e colaboradores (2017), em que foi avaliada a utilizagdo do Brentuximabe vedotina no
tratamento de diferentes tipos de linfomas ndio Hodgkin. Neste estudo, para o linfoma difuso de
grandes células B foram verificadas 4 época da elaboragio da revisdo publicagdes referentes a dois
estudos clinicos de fase 2, totalizando 61 pacientes avaliados. Em 25% dos pacientes (n = 15) fg!
observada _remissédo completa da doenca, em 28% (n = 17) remissdo parcial, em 18% (n=11)
estabilizagdo da doenga e em 28% (n = 17) foi verificada progressio da doenca. Foi concluido que,

embora tenham sido verificadas respostas positivas com a utilizagiio do Brentuximabe em quadros

BRASIL. Ministério da Saide. Secretaria de Atenglo 4 Saide. Portaria n® 956, de 26 de setembro de 2014, Aprova o
Protocolo Clinico ¢ Diretrizes Terapéuticas do Linfoma Difuso de Grandes Células B. Disponivel em: <
hitpz//conitee. gov.briimapes/Artigos_Publicacoes/ddt_LinfomaDifusoB_26092014,pdf>>. Acesso em: 04

mai. 2020,
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de linfoma niio Hodgkin, a revisdo apresentou diversas limitagdes, com a necessidade de estudos
futuros®.

7. Considerando o disposto, convém destacar que, embora tenha sido relatado pelo
médico _assistente _que o quadro clinico do Autor apresenta o _marcador molecular CD30
(Eventol _ANEXO2 _pag, 7). e conforme bula o Bremtuximabe vedotina seja um anticorpo
monoclonal dirigido para CD30", na presente data nfio foram encontradas por_este Nicleo

evidéncias cientificas que fornecam embasamento clinico suficiente para utilizagio do
Brentuximabe vedotina no tratamento do linfoma difuso de grandes células B.

8. Ressalta-se que o Autor apresenta uma neoplasia, assim cabe esclarecer que, no
SUS, nilo existe uma lista oficial de medicamentos antineopldsicos para dispensagdo, uma vez que o

Ministério da Saide e as Secretarias Municipais e Estaduais de Sadde nio fornecem medicamentos
contra o cancer de forma direta (por meio de programas).

9. Para atender de forma integral ¢ integrada aos pacientes portadores das neoplasias
malignas (cdncer), o Ministério da Salde estruturou-se através de unidades de saide referéncia
UNACONs e CACONSs, sendo estas as responsaveis pelo tratamento como um todo. incluindo a
seleciio ¢ o fornecimento de medicamentos antineoplasicos e ainda daqueles utilizados em
concomitancia a quimioterapia, para o tratamento de nauseas, vomitos, dor, protegio do trato
digestivo e outros indicados para 0 manejo de eventuais complicagdes.

10. Elucida-se que o fornecimento dos medicamentos oncolégicos ocorre por meio da
sua inclusdo nos procedimentos quimioterdpicos registrados no subsistema Autorizagio de
Procedimento de Alta Complexidade do Sistema de Informagio Ambulatorial (Apac-SIA) do SUS,
devendo ser oferecidos pelos hospitais credenciados no SUS e habilitados em Oncologia, sendo
ressarcidos pelo Ministério da Saide conforme o codigo do procedimento registrado na Apac. A
tabela de procedimentos do SUS ndo refere medicamentos oncoldgicos, mas situagdes tumorais
especificas que sdo descritas independentemente de qual esquema terapéutico seja adotado®,

11. Assim, 0s estabelecimentos habilitados em Oncologia pelo SUS siio os responsaveis

pelo_fornecimento dos medicamentos necessdrios ao tratamento do_cincer, devendo observar
protocolos e diretrizes terapéuticas do Ministério da Salde. quando existentes.

12. Desta maneira, reitera-se que no PCDT do Ministério da Saide para manejo do
linfoma difuso de grandes células B foram descritos os tratamentos mencionados no item 4 desta

Conclusdo, ndo_tendo sido especificados _no documento médico acostado ao  Processo
(Evento]l _ANEXO2 pags. 7 e 8) os esquemas quimioterdpicos realizados, ou demais tratamentos.

13. Cumpre destacar que o Autor estd sendo assistido no Hospital Federal dos Servidores
do Estado (Eventol _ANEXO2 pags. 7 ¢ 8), unidade de satde habilitada em oncologia e vinculada

ao SUS como UNACON, Dessa forma, ¢ de responsabilidade da referida unidade garantir ao

Autor o atendimento integral preconizado pelo SUS para o tratamento de sua condigiio clinica,
incluindo o forneciment ica tos necessarios.

* BERGER, G. K., et al. Brentuximab vedotin for treatment of non-Hodgkin lymphomas: A systematic review. Crit Rev
Oncol Hematol, v. 109, p. 42-50, 2017. Disponivel em:

<https://www.nchinlm.nik.gov/pme/articles/PMCS2 1 8629/pd f/nihms834426.pdi™. Acesso em: 04 mai. 2020,
“PONTAROLLIL, D.R.S., MORETONL. C.B., ROSSIGNOLL P. A Organizagiio da Assisténcia Farmacéutica no Sistema
Unico de Saide. Conselho Nacional de Secrctirios de Saide-CONASS, 1" edigio, 2015, Disponivel em:
<hup://www.conass.org. br/biblioteca/pd7colecan20 1 S/CONASS-DIREITO_A_SAUDE-ART_3B.pdf>, Acesso em: 04

mai. 2020, - As
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14, Em margo de 2019 o medicamento Brentuximabe Vedotina foi incorporado ao
SUS. conforme relatério da Comissdo Nacional de Incorporagiio de Tecnologias no SUS

(CONITEC), apenas para o t ento de pacientes adultos com linfoma de kin refratario

apenas para o tratamento de pacientes adultos com linfoma de Hodgkin refratario ou
recidivado ap6s transplante autélogo de células tronco hematopoiéticas’, quadro clinico diferente
do apresentado pelo Autor do presente Processo.

15. No Brasil, considerando as regras atualmente vigentes, antes que um medicamento
possa ser comercializado no pais € preciso obter o registro sanitdrio na Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitiria (ANVISA) e a autorizacio de preco maximo pela Camara de Regulagio do
Mercado de Medicamentos (CMED), que ¢ divulgado no site da ANVISA e pode ser consultado no
mesmo. A metodologia de precificagio adotada pela CMED busca garantir que os pregos maximos
de entrada de medicamentos novos no pais ndo sejam superiores ao menor prego encontrado numa
cesta de nove paises e que também niio acarretem custo de tratamento mais alto, em comparagio as
alternativas terapéuticas ja existentes para a mesma enfermidade, a nio ser que seja comprovada sua
superioridade em comparagio a elas®,

16. O Prego Fabrica é o preco maximo de venda que deve ser praticado pelas empresas
produtoras, importadoras ou distribuidoras de medicamentos para as farmdcias, 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 criagéo, as competéncias e o funcionamento da Cimara de
Regulagdo 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) e do Prego Maximo ao Consumidor
(PMC) dos medicamentos em 31 de marco de 2019, estabelece a forma de apresenta¢do do Relatorio
de Comercializagio a Camara de Regulagdo do Mercado de Medicamentos - CMED, disciplina a
publicidade dos precos dos produtos farmacéuticos e define as margens de comercializagio para
esses produtos.

17. Assim, insta esclarecer que o produto cadastrado na CMED como Brentuximabe
vedotina 50mg frasco-ampola (Adecetris®), possui como Prego Fébrica ICMS 20% RJ RS
17.607,03°.

E o parecer.

A 28" Vara Federal do Rio de Janeiro, da Se¢io Judicidria do Rio de Janeiro,
para conhecer ¢ tomar as providéncias que entender cabiveis.

JULIANA PEREIRA DE CASTRO ALINE/PEREIRA DA SILVA MARCELA MACHADO DURAO

Farmacéutica Farmac@utica Assistente de Coordenagio
CRF- R} 22.383 CRF- RI 13065 CRF-RJ 11517
1D, 4.391.364-4 1D, 4.216.255-6
FLAVIO AFONSO BADARO

Assessor-chefe
CRE-RY 10,277
ID. 436.475-02

? BRASIL. Ministério da Saiide. Comissiio Nacional de Incorporagdo de Tecnologias no SUS (CONITEC). Relatério de
Recomendagiio n” 424 — Margo/2019. Brentuximabe vedotina para o tratamento de pacientes adultos com linfoma de
Hodgkin cd30+ refratdrio ou recidivado apés transplante autdlogo de células-tronco. Disponivel em; <
http://oonilcc.gnv.br/images/Rclalorios/ZOl9/RcIntorio,Brcmuximabc_Linfomal lodgkin.pdf>. Acesso em: 04 mai. 2020.
*BRASIL Ministério da Saide. Agéncia Nacional de Vigilincia Sanitdria (ANVISA). Medicamentos. Cimara de
Regulagio do Mercado de Medicamentos (CMED). Disponivel em: <http://portal.anvisa.gov.br/cmed/apresentacao=.
Acesso em: 04 mai. 2020,

"BRASIL. Ministério da SaGde. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Lista de Pregos de Medicamentos,
Disponivel em: < htip//portal anvisa, gov.br/listas-de-precos/>. Acesso em; 04 mai, 2020,
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