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O presente parecer visa atender a solicitagio de informacdes técnicas da 23* Vara
Federal do Rio de Janeiro, da Se¢fio Judicidria do Rio de Janeiro, quanto ao medicamento
pleiteado Eteplirsen S0mg/mL (Exondys 51%).

I1--RELATORIO

1. De acordo com documentos médicos do Instituto de Puericultura e Pediatria
Martagdo Gesteira e formuldrio médico da Defensoria Piiblica da Unido/Cémara de Resolugdo de
Litigios de Satde - CRLS (Evento | ANEXO3, pags. 1 ¢ 2: 4 a 10). emitidos em 10 e 17 de
dezembro de 2020, pelas médicas | |(CRE§MERJ
| | o Autor, 08 anos, com
diagndstico de distrofia muscular de Duchenne. O teste genético evidenciou alteragfio patoldgica
no gene da distrofina caracterizada por delecfio do exén 52. Iniciou acompanhamento ambulatorial
no referido hospital em novembro de 2020. Atualmente em uso continuo de Prednisolona
0.75mg/kg/dia e Vitamina D 600Ul/dia todos os dias, em seguimento regular com fisioterapia
motora.

2 No momento, encontra-se em fase [II da doenca a qual se caracteriza por
deambulag8o, mas préximo de perder a capacidade de andar. Foi indicado Eteplirsen 50mg/mL
(Exondys 51®) — 30mg/kg/dia EV = 700mg/dia, | vez/semana, mensal: 2.800mg/més, em uso
continuo, esperando-se deter o curso de perda das fungdes motoras esqueléticas, respiratéria e
cardiaca, reduzir a morbidade e aumentar a expectativa de vida deste adolescente. Caso nfio seja
submetido ao tratamento indicado pode ter como consequéncia perda da marcha, perda da forga em
membros superiores; escoliose, pé equino; insuficiéncias cardiaca e respiratoria. Foi mencionada a
Classificagdo Internacional de Doencas (CID-10): G71.0 — Distrofia Muscular,

II - 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 Resolugfio n® 338/CNS/MS, de 6 de maio de 2004,

2. A Portaria de Consolidacdo n® 6/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, dispﬁe,
também, sobre a organizacdo da assisténcia farmacéutica em trés componentes: Basico, Estrétégico
e Especializado. E, define as normas para o financiamento dos componentes estrateglco e
especializado da assisténcia farmacéutica.
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3. A Portaria de Consolidacdo n® 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, estabelece,
inclusive, as normas de financiamento e de execugdo do Componente Especializado da Assisténcia
Farmacéutica no Ambito do SUS.

4, A Portaria n° 2,979, de 12 de novembro de 2019, institui o Programa Previne
Brasil, que estabelece o novo modelo de financiamento de custeio da Atencdo Primdria & Satde no
ambito do Sistema Unico de Satde.

3. A Deliberagao CIB-RJ n° 1.589, de 09 de fevereiro de 2012 relaciona os
medicamentos disponiveis no dmbito do Estado do Rio de Janeiro e/ou Municipios definindo a
Relacfio Estadual dos Medicamentos Essenciais (REME-RJ).

6. A Deliberagdo CIB-RJ n° 5.743 de 14 de marc¢o de 2019 dispde sobre as normas de
execugdo e financiamento do Componente Bésico da Assisténcia Farmacéutica (CBAF) no 4mbito
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.

7. A Deliberagdo CIB-RJ n® 6.059 de 09 de janeiro de 2020 atualiza a Deliberaco
CIB n® 5.743 de 14 de margo de 2019, no que tange aos repasses de recursos da Unifio destinados
ao Compenente Basico da Assisténcia farmacéutica.

8. A Resolucsio 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 Salide do Rio de Janeiro, compreendendo os Componentes Bésico,
Hospitalar, Estratégico e Basico e Hospitalar, a saber, Relagdo Municipal de Medicamentos
Essenciais no dmbito do Municipio do Rio de Janeiro (REMUME-RIO), em consonincia com as
legislagdes supramencionadas.

9. A Portaria de Consolidacio n® 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, institui a
Politica Nacional de Atengdo Integral &s Pesscas com Doengas Raras, na forma do Anexo
XX XVIIL

DO QUADRO CLINICO

1. As distrofias musculares sao um grupo de desordens caracterizadas por fraqueza e
atrofia muscular de origem genética que ocorre pela auséncia ou formagao inadequada de proteinas
essenciais para o funcionamento da fisiologia da célula muscular, cuja caracteristica principal é o
enfraquecimento progressive da musculatura esquelética, prejudicando os movimentos'. A
distrofia muscular de Duchenne (DMD) € uma forma rapidamente progressiva de distrofia
muscular. E causada por uma alteragdo (mutagdo) em um gene, chamado gene de DMD,
responsavel por codificar a proteina muscular distrofina, que pode ser herdado nas familias de
forma recessiva, ligada ao X, e ocorre frequentemente nas pessoas sem uma histéria familiar
conhecida. Individuos que tém DMD tém perda progressiva da fungdo muscular e fraqueza, por
nio produzirem a distrofina em seus musculos®,

!
i

'BRASIL, Ministéric da Saide, Biblioteca virtual em saide. Distrofia Muscular. Disponivel em: < http://bvsms.saude.gov.br/dicas-em-
saude/2194-distrofia-muscular>. Acesso em: 13 jan. 2021,
*CONITEC. Comissdo Nacional de Incorporag2o de Tecnologias no SUS. Sintese de Evidéncias — Ataluren para o tratamento da
distrofia muscular de Duchenne, 2017, Disponivel em: <
http:/fconitec.gov.br/images/Sintese_Evidencias/2017/SE_037_Ataluren_DistrofiaMuscularDuchenne.pdf >, Acesso em: 15 jan. 2021.
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2, Consideram-se trés etapas distintas da incapacidade fisica provocada pela miopatia:
1* fase ou inicial; 2° fase ou intermedidria e 3" fase: na qual a incapacidade fisica estd configurada
pela impossibilidade de andar sem o auxilio da cadeira de rodas e complicacgdes clinicas diversas®.

DO PLEITO

1. O Eteplirsen (Exondys 51%) ¢ projetado para se ligar ao exon 51 do pré-mRNA da
distrofina, resultando na exclusdo deste exon durante o processamento de mRNA em pacientes com
mutagdes genéticas que sfo passivels de exon 51. Estd indicado para o tratamento da distrofia
muscular de Duchenne (DMD) em pacientes que t8m uma mutag@io confirmada do gene DMD. Esta
indicag¢io fol aprovada sob aprovagdo acelerada com base em um aumento na distrofina em
musculos esqueléticos observado em alguns pacientes tratados com Eteplirsen. O beneficio ¢linico
nfo foi estabelecido. Aprovagdo continuada para esta indicagdio pode depender da verificacdio de
um beneficio clinico em estudos confirmatérios®.

11— CONCLUSAO

1. Refere-se o Autor com diagnéstico de distrofia muscular de Duchenne, com teste
genético evidenciando alteragfio patoldgica no gene da distrofina caracterizada por delego do exdn
52. Atualmente em uso continuo de Prednisolona 0,75mg/kg/dia e Vitamina D 600Ul/dia todos os
dias, em seguimento regular com fisioterapia motora. Encontra-se em fase [l da doenca. Foi
indicado Eteplirsen 50mg/mL (Exondys 51®) — 30mg/kg/dia EV, 1 vez/semana, em uso continuo,
esperando-se deter o curso de perda das funcdes motoras esqueléticas, respiratoria e cardiaca,
reduzir a morbidade e aumentar a expectativa de vida (Evento |_ANEXO3, pags. 1 €2;4 a 10).

2. Destaca-se que o pleito Eteplirsen 50mg/mL (Exondys 51%) atualmente nfio possui
registro na Aegéncia Nacional de Vigildncia Sanitiria (ANVISA). Tal medicamento apresenta
registro internacional na Food and Drug Adminisiration (FDAY. Deste modo, configura-se
medicamento importado.

3. Quanto 2 indicagfio do pleito Eteplirsen 50mg/mL (Exondys 51%), de acordo com
o registro* na agéncia internacional Food and Drug Administration (FDA), o medicamento foi
indicado para o manejo da distrofia muscular de Duchenne, quadro clinico do Autor. Contudo, por
se tratar de medicamento sem registro no drgfio regulador nacional, tal pleito ndo apresenta bula
aprovada na Anvisa indicando seu uso no Brasil para o tratamento da doenga que acomete o Autor,

4, Cabe esclarecer que o registro de medicamentos € um dos meios estabelecidos pela
Politica Nacional de Medicamentos pelo qual a autoridade sanitdria avalia a relevincia terapéutica
do medicamento, analisa sua seguranca e qualidade. Medicamentos ainda sem regisiro nio
possuem diretrizes nacionais que orientem seu uso®.

JARAUJO, Alexandra Prufer de Q.C, et al. Cartilha sobre Distrofia Muscular. Disponivel em: < hitps://distrofico.amplarede.com.br/wp-
content/uploads/CartihaAcadim-29-set-2006.pd >, Acesso em: 13 jan, 2021,

*Bula do medicamento Eteplirsen (Exondys 31 ¥) por Sarepta Therapeutics, Inc. Disponivel emy: <
https:/fiwww.accessdata, fda. gov/drogsatfda_docs/label/2016/2064881bl.pdf>. Acesso em; 13 jan, 2021.

SANVISA - Agéneia Nacional de Vigilancia Sanitdria. Consulta de produtos — Medicamentos. Disponivel em: <
https:/fconsultas.anvisa.gov.br/f/medicamentos/?substancia=26499&monodroga=S>. Acesso em: 15 jan. 2021.

SBRASIL. Ministério da Satide. Politica Nacional de Medicamentos, 2001, Disponive!l em: <
hitp:/fovsms.saude.gov.br/byvs/publicacoes/politica_medicamentos.pdf >, Acesso em: 13 jan. 2021.
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5. Ressalta-se que o medicamento pleiteado teve seu registro aprovado pelo FDA em
2016, utilizando-se de um processo de aprovagdo acelerada, especifico para medicamentos
desenvolwdos para o tratamento de doencas raras e outras condigdes médicas ndo atendidas. Sua
indicagdo foi aprovada com base em um aumento na distrofina observada no miisculo esquelético.
O beneficio clinico nio foi estabelecido e manutengdo da aprovagdo continua para esta indicacéo
pode depender da verificacdio de um beneficio clinico em estudos confirmatdrios*.

6. Quanto a disponibilizagdo, o medicamento pleiteado ndo integra nenhuma lista
oficial de dispensag@o no SUS no dmbito do Municipio e do Estado do Rio de Janeiro.

7. Considerando que o pleito Eteplirsen 50mg/mL (Exondys 51%®), trata-se de
medicamento importado, cumpre acrescentar que a importagdo de bens e produtos, incluindo os
ndo registrados no Brasil, é autorizada por meic da RDC n® 208, de 05 de janeiro de 20187,
Contudo, a avtorizagdo e enfrega ao consumo se restringe aos produtos sob vigilancia sanitaria, que
atendam &s exigéncias sanitarias dispostas na referida portaria e legislagio sanitéria pertinente.
Sendo assim, cabe esclarecer que a aquisicdo de bens e produfos importados sem registro na
ANVISA passa por um processo complexo que exige um determinado tempo, devido aos tramites
legais e sanitarios exigidos.

8. Elucida-se que a distrofia muscular de Duchenne (DMD) é uma doenca rara. Nesse
sentido, o Ministério da SatGde instituiu a Politica Nacional de Atenciio Integral is Pessoas com
Doencas Raras, aprovando as Diretrizes para Atencdo Integral as Pessoas com Doengas Raras no
ambito do SUS e instituiu incentivos financeiros de custeio, através da Portaria n® 199, de 3 de
janeiro de 2014. Ficou estabelecido que tal politca® tem como objetivo reduzir a mortalidade,
contribuir para a redugfio da morbimortalidade e das manifestacdes secundarias e a melhoria da
qualidade de vida das pessoas, por meio de agBes de promogdo, prevengdo, detec¢dio precoce,
tratamento oportuno, redugio de incapacidade e cuidados paliativos.

9. Ainda de acordo com a referida Politica, 0 Ministério da Satde ficou responséavel
por estabelecer, através de PCDT, recomendagfes de cuidado para tratamento de doencas raras,
levando em consideragio a incorporagio de tecnologias pela CONITEC, de maneira a qualificar o
cuidado das pessoas com doengas raras.

10. No entanto, este Nicleo nfo identificou PCDT? publicado ou em elaboragio'®
para distrofta muscular de Duchenne. Portanto. nfio ha lista oficial de medicamentos que possam
ser implementados nestas circunstancias.

11. Salienta-se que os tratamentos da distrofia muscular de Duchenne (DMD) visam
controlar os sintomas para melhorar a qualidade de vida do individuo. Assim, as intervencdes
farmacolégicas, como os esteroides (prednisona, prednisolona e deflazacorte), podem retardar a
perda de forga muscular e podem ser iniciados quando a crianga € diagnosticada ou quando a forga
muscular comega a diminuir?, l

1
1

"BRASIL. Imprensa Nacional, Diario Oficial da Unifto, Resolugdo RIDC N® 208, de 05 janeiro de 2018, Disponivel em: <
https:/Awww.in.gov. br/materia/~fasset_publisher/KujrwOTZC2Mb/content/id/1652079/do1-2018-01-08-resolucap-rdc-n-208-de-5-de-
janeiro-de-2018-1632075>. Acesso em: 13 jan, 2021.

* BRASIL, Ministérip da Satde, Portaria n® 199, de 3 de janeiro de 2014, Disponivel:
<http://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/gm/2014/prt0199_30_01_2014.html>, Acesso em: 13 jan, 2021.

*Comissdo Nacional de IncorporagZo de Tecnologias no SUS — CONITEC. Disponivel em: < hitp://conitec.gov.br/index.php/protocolos-
e-diretrizes# D>, Acesso em: 135 jan. 2021,

WBRASIL. Ministério da Saide. Comissdo Nacional de Incorporaggo de Teenologias no Sistema Unico de Saide, Protocolos e
Diretrizes do Ministérie da Saude, Disponivel em: <http:/conitec.gov,bi/pedt-em-elaboracao>, Acesso em: 15 jan, 2021,
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12, [nsta mencionar que o medicamento pleiteado ainda ndo foi submetido a analise
da ComissZo Nacional de Incorporagdio de Tecnologias do Ministério da Satide (CONITEC-MS)!!
para o tratamento do quadro clinico do Autor.

13. No que concerne ao valor do medicamento Eteplirsen 50mg/mL (Exondys 51%), no
Brasil considerando as regras atualmente vigentes, antes que um medicamento possa ser
comercializado no pais € preciso obter o registro sanitirio na Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA) e a autoriza¢fo de preco maximo pela Cdmara de Regulagdo do Mercado de
Medicamentos (CMED)'.

14. De acordo com publicagio da CMED™, para as aquisigdes plblicas de
medicamentos, existem em vigor dois tetos maximos de pregos: o Prego Fabrica (PF) e o Prego
Maximo de Venda ao Governo (PMVG), onde o PF é o teto de prego pelo qual um laboratério ou
distribuidor pode comercializar um medicamento no mercado brasileiro e ¢ PMVG € o resultado da
aplicacdo do Coeficiente de Adequagio de Pregos (CAP) sobre o PF. O PF deve ser utilizado como
referéncia quando a aguisiciio dos medicamentos ndo for determinada por ordem judicial e os
medicamentos nio se encontrarem relacionados no rol anexo ao Comunicado n® 6, de 2013, que
regulamenta o artigo 4° da Resolugdo n® 3 de 2011. Ja o PMVG ¢ utilizado como referéncia quando
a compra for motivada por ordem judicial, e sempre que a aquisigio contemplar medicamentos
relacionados no rol anexo ac Comunicado n® 6, de 201312

15. Apesar do exposto acima, o medicamento pleiteado Eteplirsen 50mg/mL (Exondys
51®) por se tratar de medicamento importado, nfio apresenta preco estabelecido pela CMED,

E o parecer.

A 23" Vara Federal do Rio de Janeiro, da Secdo Judicidaria do Rio de Janeiro,
para conhecer ¢ tomar as providéncias que entender cabiveis.
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"Comissdo Nacional de Incorporagdo de Tecnologias ~ CONITEC. Disponivel em: < Imp:f/conitec.go\'.brllecnologias-em-avali!zcao:*.
Acesso em: 18 dez. 2020, !
2BRASIL Ministério da Sadde, Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria {ANVISA). Medicamentos. Camara de Regulagiio do
Mercado de Medicamentos (CMED), Disponivel em: < hitp://antigo,anvisa.gov.br/listas-de-precos >. Acesso em: 13 jan. 2021,
UBRASIL. Ministério da Sadde. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéria (ANVISA). Camara de Regulagdo do Mercado de
Medicamentos (CMED). Pregos maximos de medicamentos per prineipio ativo, para compras piblicas. Prego ibrica (PF) e prego
maximo de venda ao governo (PMVG). Disponivel em: < hapi//antigo.anvisa.gov.br/cmed >, Acesso em: 135 jan, 2021,

HBRASIL Ministério da Sadde, Agéncia Nacional de Vigilincia Sanitdria {ANVISA). Lista de Precos de Medicamentos. Disponive! em:
< hup:/fantigo.anvisa,gov.br/documents/374947/604 86 20/LISTA_CONFORMIDADE_2020_10_v1.pdff7b88a38[-1b2{-4768-b389-
[62bdbebl 762>, Acesso em: |35 jan. 2021,



