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Rio de Janeiro, 28 de julho de 2020.

Processo n° 5003429-11.2020.4.02.5103,

ajuizado por |

neste ato re?resentado por |

O presente parecer visa atender a solicitagido de informagGes técnicas da 4* Vara
Federal de Campos, da Se¢do Judiciaria do Rio de Janeiro, quanto a substincia Canabidiol 5%
(Epifractan).

I - RELATORIO

1. De acordo com laudo e receitudrio médicos em impresso préprio
(Eventol_OUTS8_pags. 1 e 2), ndo datado e datado de 24 de abril de 2020, respectivamente,
emitidos pelo medlco| |0 Autor esta sendo

acompanhado por apresentar autismo severo e transtorno opositor desafiador. Segundo relato
médico, o diagnostico tardio e, assim, as terapias comportamentais e medicamentosas, justificam a
forma grave da doenca. Ja fez uso de alguns medicamentos controlados, disponibilizados pelo SUS
e, no momento, estd em uso de Risperidona em dose maxima e Melatonina 6mg a noite, sem
apresentar melhoras da agressividade, ja fez uso dos medicamentos Metilfenidato (Ritalina™).
Aripiprazol 10mg, Prometazina (Fenergam®), Alprazolam, Imipramina. Carbamazepina e
Oxcarbazepina (Trileptal™). Dessa forma, foi indicado o tratamento com a substiancia Canabidiol
5% (Epifractan) — iniciar com 15 gotas de 8/8 horas, subir 02 gotas cada 02 dias, até o maximo de
30 gotas de 8/8 horas. Foram mencionadas as seguintes Classificagdes Internacionais de Doenca
(CID-10): F84.0 — Autismo infantil ¢ F91.3 — Distiirbio Desafiador e de Oposigio.

11 - ANALISE
DA LEGISLACAQ

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 e na Resolug@o n® 338/CNS/MS, de 6 de maio de 2004, e suas respectivas
atualizagdes.

2. A Portaria de Consolidagdo n°® 6/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, e suas
atualizagbes, dispdem, também, sobre a organizacdo da assisténcia farmacéutica em trés
componentes: Basico, Estratégico e Especializado. E, define as normas para o financiamento dos
componentes estratégico e especializado da assisténcia farmacéutica.

3. A Portaria de Consolida¢do n°® 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, e
atualizagdes, estabelece, inclusive, as normas de financiamento e de execu¢do do Componente
Especializado da Assisténcia Farmacéutica no &mbito do SUS.
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4. A Portaria n® 2,979, de 12 de novembro de 2019, institui o Programa Previne
Brasil, que estabelece 0 novo modelo de financiamento de custeio da Atengdo Primaria a Saide no
ambito do Sistema Unico de Satde.

S. A Deliberagao 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
Relag¢do Estadual dos Medicamentos Essenciais (REME-RJ).

6. A Deliberagao CIB-RJ n° 5.743 de 14 de margo de 2019 dispde sobre as normas de
execu¢do e financiamento do Componente Basico da Assisténcia FFarmacéutica (CBAF) no dmbito
do SUS no Estado do Rio de Janeiro e, em seu artigo 4°, estabelece o Elenco Minimo Obrigatorio
de Medicamentos Essenciais do Componente Basico da Assisténcia Farmacéutica no Estado do Rio
de Janeiro.

7. A Deliberagao CIB-RJ n° 6.059 de 09 de janeiro de 2020 atualiza a Deliberagao
CIB n° 5.743 de 14 de marco de 2019, no que tange aos repasses de recursos da Unido destinados
ao Componente Basico da Assisténcia farmaccutica.

8. No tocante ao Municipio de Quissamd, em consondncia com as legislagdes
supramencionadas, esse definiu o seu elenco de medicamentos, a saber, Relagdo Municipal de
Medicamentos Essenciais, REMUME Quissama 2018.

9. A substancia Canabidiol esté sujeita a controle especial, de acordo com a Portaria
SVS/MS n° 344, de 12 de maio de 1998, atualizada pela RDC ANVISA n°® 372, de 15 de abril de
2020. Portanto, a dispensagdo desta esta condicionada a apresentag@o de receituario adequado.

DO QUADRO CLINICO

l. O autismo ¢ os transtornos invasivos do desenvolvimento (TIDs), as vezes
denominados transtornos do espectro _do autismo, referem-se a uma familia de distarbios da
socializagdo com inicio precoce e curso cronico, que possuem um impacto varidvel em dreas
multiplas e nucleares do desenvolvimento, desde o estabelecimento da subjetividade e das relagdes
pessoais, passando pela linguagem e comunicagio, até o aprendizado e as capacidades adaptativas'.
O tratamento € complexo, centrando-se em uma abordagem medicamentosa destinada a redugdo de
sintomas-alvo, representados principalmente por agitagdo. agressividade e irritabilidade, que
impedem o encaminhamento dos pacientes a programas de estimulagio e educacionais’.

.

2. Distirbio desafiador de oposi¢io ¢ o transtorno de conduta manifestando-se
habitualmente em criangas jovens, caracterizado essencialmente por um comportamento
provocador, desobediente ou perturbador e nio acompanhado de comportamentos delituosos ou de
condutas agressivas ou dissociais graves. Para que um diagnostico positivo possa ser feito, o
transtorno deve responder aos critérios gerais descritos para o diagnostico dos transtornos de
conduta; mesmo a ocorréncia de travessuras ou de desobediéncia sérias ndo justifica, por si proprio.
este diagndstico. Esta categoria deve ser utilizada com prudéncia, em particular nas criangas com
mais idade, dado que os transtornos de conduta que apresentam uma significa¢do clinica se
acompanham habitualmente de comportamentos dissociais ou agressivos que ultrapassam o quadro
de um comportamento provocador, desobediente ou perturbador’.

PKLIN. A.: MERCADANTE. M. T. Autismo ¢ transtornos invasivos do desenvolvimento. Rev. Bras. Psiquiatr.. vol.28,
suppl. 1. pp. s1-s2. 2006. Disponivel em: <http:/www.scielo.br/pdf/rbp/v28s1/a01v28s1.pdf>. Acesso em: 23 jul. 2020.
2 ASSUMPCAO JUNIOR. F. B.: PIMENTEL. A. C. M. Autismo infantil. Rev. Bras. Psiquiatr. v. 28.Supl 1. p.S1-2.
2006. Disponivel em: <http://www.sciclo.br/pdf/rbp/v22s2/3795.pdf>. Acesso em: 23 jul. 2020.
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DO PLEITO
1. O Canabidiol (CBD) ¢ um dos componentes farmacologicamente ativos da

Cannabis sativa e tem como caracteristicas nao ser psicoativo (nao causa alteragdes
psicosensoriais), ter baixa toxicidade e alta tolerabilidade em seres humanos e animais. Os
canabinoides agem no corpo humano pela ligagdo com seus receptores. No sistema nervoso central
o receptor CBIl ¢ altamente expresso, localizado na membrana pré-sinaptica das células. Estes
receptores CB1 estdo presentes tanto em neur6nios inibitérios gabaérgicos quanto em neurdnios
excitatérios glutamatérgicos. O CBD age no receptor CB1 inibindo a transmissdo sinaptica por
bloqueio dos canais de célcio (Ca*") e potassio (K') dependentes de voltagem. Desta forma,
acredita-se que o CBD possa inibir as crises convulsivas®.

2. Epifractin ¢ um 6leo rico em CBD puro. Cada gota contém 1,58mg de CBD
(2g/mL)*.

[1Il - CONCLUSAO

1. Trata-se de Autor com diagndstico de Autismo infantil e transtorno opositor
desafiador, de acordo com documentos que apresentam o quadro clinico (Eventol OUT8 pags. |
e 2), e nestes foi mencionada necessidade de uso do produto Canabidiol 5% (Epifractan).

2. Destaca-se que a substancia Canabidiol 5% (Epifractan) nio_possui registro na
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa). Portanto, ndo se encontra elencado na Relagdo
Nacional de Medicamentos Essenciais — RENAME, assim como nfo estd contido em listas
oficiais de medicamentos dispensados pelo SUS e nao foi avaliado pela Comissdo Nacional de
Incorporagio de Tecnologias do Ministério da Satide (CONITEC-MS)°.

3. Informa-se que o Canabidiol 5% (Epifractan) trata-se de produto importado. A
Anvisa definiu critérios e procedimentos dispostos pela Resolu¢iao RDC n° 335, de 24 de janeiro
de 2020, onde foram definidos os critérios e os procedimentos para a importacio de Produto
derivado de Cannabis, por pessoa fisica, para uso proprio, mediante prescrigdo de profissional
legalmente habilitado, para tratamento de saide®.

4. Foi verificado estudo publicado em 2018 onde foi avaliada a utilizagao da terapia
com Canabidiol para tratamento de criangas portadoras de transtorno do espectro autista. O
resultado se mostrou promissor, entretanto, trata-se de estudo preliminar com avaliagdo de pequeno
nimero de pacientes. Desta forma, foi relatado pelos autores da publicagdo que sera realizado

JABE - Associagdo Brasileira de Epilepsia. Uso do Canabidiol para tratamento de epilepsia. Disponivel em:
<http://www.epilepsiabrasil.org.br/noticias/uso-do-cannabidiol-para-tratamento-de-epilepsia>. Acesso em: 27 jul. 2020.

4+ CBD MED. Epifractan. Disponivel em: < https:/cbd.med.br/produtos/epifractan-5-porcento/>. Acesso em: 27 jul. 2020.
3 BRASIL. Ministério da Saude. Comissao Nacional de Incorporagdo de Teenologias no SUS — CONITEC. Disponivel
em: < http://conitec.gov.br/>. Acesso em: 27 jul. 2020.

“BRASIL. Ministério da Saiude. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Resolugdo RDC n® 333, de 24 de
janeiro de 2020. Define os critérios ¢ os procedimentos para a importagio de Produto derivado de Cannabis, por pessoa
fisica, para uso proprio, mediante prescrigao de profissional legalmente habilitado, para tratamento de satGde. Disponivel
em: < http://portal.anvisa.gov.br/documents/10181/2867344/RDC _335 2020 .pdf/edca7e95-5af-4212-9360-
d662¢50018e2 >, Acesso em: 27 jul, 2020
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ensaio clinico controlado com maior nimero de pacientes para avaliagdo da utilizagdo do
Canabidiol no tratamento do transtorno do espectro autista’.

5. De acordo com estudo publicado por Poleg e colaboradores (2019), o Canabidiol
parece ser um candidato para o tratamento do transtorno do espectro autista. Porém, a época da
publica¢do do estudo. foi relatado que ndo haviam dados pré-clinicos ou clinicos convincentes

mostrando eficicia e seguranca do uso de canabinoides no tratamento dos pacientes portadores de
transtorno do espectro autista®.

6. Conforme estudo de revisdao publicado por Aran e Cayam-Rand (2020), os autores
do estudo verificaram que na época apenas um ensaio clinico que avaliou o uso de canabinoides
no transtorno do espectro autista havia sido concluido ¢ um estava em andamento. O estudo
concluido foi um ensaio clinico de fase 2 onde foram comparados o tratamento com extrato de
cannabis da planta completa, contendo Canabidiol e THC na razdo de 20:1 e o tratamento com
solugiio de Canabidiol e THC purificados na mesma proporgdo. Os produtos avaliados ndo foram
utilizados isoladamente, mas sim em acréscimo a terapia que ja estava sendo realizada. Em alguns
dos pardmetros avaliados houve reducgdo dos sintomas, sem observagiio de vantagem do uso da
planta completa em relag@o aos canabinoides purificados. A conclusdo dos autores foi de que. na
opinido deles, atualmente o uso de canabinoides no transtorno do espectro autista atualmente
deveria ser limitado a ensaios clinicos e casos altamente selecionados de irritabilidade severa
resistente a medicamentos’.

7. Considerando o exposto acima, conclui-se que, na presente data, niio foi verificado
embasamento cientifico suficiente que justifique a utilizacio do Canabidiol no tratamento de
pacientes que apresentam transtorno do espectro autista.

8. Acrescenta-se que recentemente a ANVISA aprovou o registro do Canabidiol
200mg/mL, produto a base de Cannabis'®. A regulamentago deste produto baseia-se na Resolugdo
da Diretoria Colegiada - RDC N° 327, de 9 de dezembro de 2019'". Tal registro foi aprovado pela
Anvisa na data de 22 de abril de 2020, para a comercializagdo do produto a base de Cannabis
Canabidiol 200mg/mL 30mL solucio oral.

9. Ressalta-se que de acordo com a RDC N* 327, de 9 de dezembro de 2019, a
prescricao com concentragdo de THC até 0.2%. devera ser prescrito por meio de receitudrio
controlado tipo B1. Conforme a autorizac¢do, o Canabidiol podera ser prescrito quando estiverem
esgotadas outras opgdes terapéuticas disponiveis no mercado brasileiro. A indicacdo e a forma de
uso dos produtos i base de Cannabis sio de responsabilidade do médico assistente.

TARAN, A.: CASSUTO, H.: LUBOTZKY, A. Cannabidiol Based Medical Cannabis in Children with Autism —
Retrospective Feasibility Study. Neurology, v. 90, n. 15, Suplemento P3.318. 2018. Disponivel em: <
http://n.neurology.org/content/90/15_Supplement/P3.318>. Acesso em: 27 jul. 2020.

FPOLLEG. S., et al. Cannabidiol as a suggested candidate treatment of autism spectrum disorder. Prog
Neuropsychopharmacol, v. 89, p. 90-96, 2019. Disponivel em: < hitps://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30171992-cannabidiol-
as-a-suggested-candidate-for-treatment-of-autism-spectrum-
disorder/?from_term=%28autism%29+AND+%28cannabidiol%29& from_[ilter=pubt.review& from_pos=1
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30171992/>, Acesso em: 27 jul. 2020,

Y ARAN. A.: CAYAM-RAND. D. Medical cannabis in children. Rambam Maimonides Med 1. v. 11.n. L p. 1-10, 2020.
Disponivel em: <https://www.rmmj.org.il/userimages/1010/1/PublishFFiles/1026 Article.pdf>. Acesso em: 27 jul. 2020.
1 BRASIL. Agéncia Nacional de Vigilincia Sanitaria (ANVISA). Consultas. Produtos de Cannabis. Canabidiol.
Disponivel em: < https://consultas.anvisa.gov. br/#/cannabis/q/?substancia=25722>. Acesso em: 27 jul. 2020.

" Resolugdo da Diretoria Colegiada - RDC N° 327, de 9 de dezembro de 2019. Dispde sobre os procedimentos para a
concessio da Autorizagdo Sanitdria para a fabricagdio ¢ a imporlagio. bem como estabelece requisitos para a
comercializagiio. prescrigiio, a dispensagiio, 0 monitoramento ¢ a fiscalizagdio de produtos de Cannabis para lins
medicinais, ¢ da outras providéncias. Disponivel em: <htip//www.in.gov.br/en/web/dou/-/resolucao-da-diretoria-
colegiada-rdc-n-327-de-9-de-dezembro-de-2019-232669072>. Acesso em: 27 jul. 2020.
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10. O Ministério da Saude publicou, através da Portaria n® 324, de 31 de margo de
2016, Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Comportamento Agressivo no
Transtorno do Espectro do Autismo'”. Desta maneira, esta padronizado pela Secretaria de Estado
de Satde do Rio de Janeiro (SES/RJ) por meio do Componente Especializado da Assisténcia
Farmacéutica (CEAF) o medicamento Risperidona comprimido nas concentragdes de 1mg e 2mg.

1. Em consulta realizada ao Sistema Informatizado de Gerenciamento de
Medicamentos Especializados (SIGME) da SES/RJ e ao Sistema Nacional de Gestio de
Assisténcia Farmacéutica (HORUS) consta que o Autor ndo esta cadastrado no CEAF para a
retirada do medicamento padronizado.

12. Contudo, foi informado em laudo médico (Eventol OUT8 pag. 1), o Autor ji faz
uso do medicamento Risperidona, em dose maxima, mas sem apresentar melhora.

13. Destaca-se que, segundo o PCDT supramencionado, o uso de psicofarmaco
(Risperidona) combinado com o tratamento ndo medicamentoso se apresenta como uma estratégia
superior ao tratamento medicamentoso de forma isolada. Assim, o uso de antipsicotico deve ser
considerado um complemento as intervengdes ndo farmacologicas nas pessoas com TEA e ndo a
Gnica ou principal estratégia de cuidado. Além disso, ele ndo prevé outra linha de tratamento
farmacologico em casos de refratariedade ao tratamento com o medicamento padronizado
Risperidona'?.

14. No que concerne ao valor de medicamentos, no Brasil considerando as regras
atualmente vigentes, antes que um medicamento possa ser comercializado no pais é preciso obter o
registro sanitario na Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) e a autorizagio de preco
maximo pela Camara de Regulacdo do Mercado de Medicamentos (CMED), que é divulgado no
site da ANVISA. A metodologia de precificagdo 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 nédo acarretem custo de tratamento mais alto,
em comparagdo as alternativas terapéuticas ja existentes para a mesma enfermidade, a ndo ser que
seja comprovada sua superioridade em comparagio a elas'.

15. De acordo com publicagio da CMED', para as aquisicdes publicas de
medicamentos, existem em vigor dois tetos maximos de pregos: o Preco Fabrica (PF) e o Prego
Méximo de Venda ao Governo (PMVG), onde o PF ¢ o teto de preco pelo qual um laboratorio ou
distribuidor pode comercializar um medicamento no mercado brasileiro ¢ 0o PMVG ¢ o resultado da
aplicagao do Coeficiente de Adequagao de Pregos (CAP) sobre o PF. O PF deve ser utilizado como
referéncia quando a aquisi¢do dos medicamentos nao for determinada por ordem judicial e os
medicamentos ndo se encontrarem relacionados no rol anexo ao Comunicado n°® 6, de 2013, que
regulamenta o artigo 4° da Resolugdo n® 3 de 2011. J4 o PMVG ¢ utilizado como referéncia quando

I2BRASIL. Ministério da Satde. Secretaria de Atengdo a Satde. Portaria SAS/MS n® 324, de 31 de margo de 2016.
Aprova o Protocolo Clinico ¢ Diretrizes Terapéuticas do Comportamento Agressivo no Transtorno do Espectro do
Autismo. Disponivel em: <http://conitec.gov.br/images/Protocolos/PCDT_ComportamentoAgressivo_Autismo.doc.pd(>.
Acesso em: 27 jul. 2020.

* BRASIL Ministério da Saade. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Medicamentos. Camara de
Regulagdo do Mercado de Medicamentos (CMLED). Disponivel em: <http://portal.anvisa.gov.br/cmed/apresentacao>.
Acesso em: 27 jul. 2020.

" BRASIL. Ministério da Saude. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Cimara de Regulagido do
Mercado de Medicamentos (CMED). Pregos maximos de medicamentos por principio ativo, para compras pablicas.
Prego fabrica (PF) e preco maximo de venda ao governo (PMVG). Disponivel em: <
http://portal.anvisa.gov.br/documents/374947/5932738/LISTA_CONFORMIDADLE_GOV_2020_07_v1.pdf/041d92¢5-
¢618-458f-b176-a2f9ca9a3ac2>. Acesso em: 27 jul. 2020.
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a compra for motivada por ordem judicial, e sempre que a aquisicao contemplar medicamentos
relacionados no rol anexo ao Comunicado n°® 6, de 2013,

16. No entanto, considerando que o pleito Canabidiol 5% (Epifractan) nao
corresponde a medicamento registrado na ANVISA, o mesmo também ndo teve preco estabelecido

pela CMED.

E o parecer.

A 4" Vara Federal de Campos, da Se¢io Judiciaria do Rip de Janeiro, para
conhecer e tomar as providéncias que entender cabiveis.

LEOPOLDO JOSE DE OLIVEIRA NETO ALINE PEREI DA SILVA
I‘armacéutico ‘armacéutica
CRF-RJ 15023 CRF-RJ 13065
ID. 4.391.364-4

MARCELA MACHADO DURAO
Assistente de Coordenagdo
CRF-RJ 11517
ID. 4.216.255-6

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