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PARECER TECNICO/SES/SJ/NATJUS-FEDERAL N° 0489/2022

Rio de Janeiro, 01 de junho de 2022.

Processo n°®  5038431-77.2022.4.02.5101,
ajuizado por | |

O presente parecer visa atender a solicitagdo de informacGes técnicas da 28?2 Vara
Federal do Rio de Janeiro, da Secdo Judiciaria do Rio de Janeiro, quanto ao medicamento
Belimumabe 200mg.

| - RELATORIO

1. De acordo com formulério médico da Defensoria Publica da Unido e documentos médicos do
Hospital Federal da Lagoa (Evento 1_ANEXO2, pags. 11 a 17), emitidos em 11 de maio e 24 de
fevereiro de 2022, pela reumatologista | | a
Autora, 44 anos, portadora de lUpus eritematoso sistémico diagnosticado em 2014 por sindrome

nefrética (Cr 2,6; CICr 15ml/min; proteindria 30g/dia), FAN®, anti-DNA", consumo de
complemento. Na ocasido recebeu pulsoterapia com Metilprednisolona 1g/dia por 3 dias
endovenoso + Ciclofosfamida venosa mensal durante 6 meses. Obteve com esse tratamento
resposta parcial da nefrite lUpica com normalizacdo da proteindria, porém com manutencdo da
insuficiéncia renal cronica. Iniciada terapia de manutencdo da nefrite IUpica com Azatioprina,
todavia ap6s 1 ano de uso voltou a ativar a nefrite lGpica com novo episédio de proteindria
nefrética. Submetida novamente a pulsoterapia com Metilprednisolona 500mg/dia por 3 dias e
Ciclofosfamida venosa mensal por 3 meses, tendo evoluido novamente com controle da proteindria.
Iniciado para terapia de manutencdo Micofenolato de Mofetila.

2. Com este esquema de tratamento manteve a nefrite controlada até o atual novamente, porém
novamente evoluiu com piora da fungdo renal (Cr 1,4 > 2 0) e retorno da proteindria nefrética.
Submetida novamente a pulsoterapia com Metilprednisolona, tendo normalizado proteinuria e
reduzido Creatinina para 1,6. Nao foi aplicada novamente a Ciclofosfamida por ter atingido dose
cumulativa limite para ndo evoluir com toxidade irreversivel pelo medicamento. Foi relatado que
neste momento, esgotaram-se as possibilidades terapéuticas fornecidas pelo SUS (ja utilizou
Prednisona, Metilprednisolona, Ciclofosfamida, Micofenolato de Mofetila, Azatioprina,
Ciclosporina) para o tratamento da nefrite lUpica, que possui risco de piora_da insuficiéncia renal e
necessidade de hemodiélise. Foram mencionadas as seguintes Classificagdes Internacionais de
Doencas (CID-10): M32.1 - LuUpus eritematoso disseminado [sistémico] com
comprometimento de outros 6rgaos e sistemas, e prescrito, em uso continuo, o0 medicamento:

* Belimumabe 200mg — dose de ataque: 2 seringas subcuténea 1 vez por semana, durante 4
semanas; dose de manutencdo; 1 seringa 200mg subcutanea 1 vez por semana, por tempo
indeterminado.
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Il —- ANALISE DA
LEGISLACAO

1. A Politica Nacional de Medicamentos e a Politica Nacional de Assisténcia Farmacéutica estdo
dispostas, respectivamente, na Portaria de Consolidacéo n® 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017 e
na Resolucdo n° 338/CNS/MS, de 6 de maio de 2004.

2. A Portaria de Consolidagdo n°® 6/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, dispde, também, sobre a
organizagdo 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 Consolidagdo n° 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, estabelece, inclusive, as
normas de financiamento e de execucdo 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 Primaria a Saide no ambito do
Sistema Unico de Salde.

5. A Deliberagdo 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 Relagdo Estadual
dos Medicamentos Essenciais (REME-RJ).

6. A Deliberagdo CIB-RJ n° 5.743 de 14 de marco de 2019 dispbe sobre as normas de execugdo e
financiamento do Componente Bésico 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 Basico da Assisténcia Farmacéutica no Estado do Rio de
Janeiro.

7. A Deliberacdo CIB-RJ n° 6.059 de 09 de janeiro de 2020 atualiza a Deliberacdo CIB n° 5.743 de
14 de margo de 2019, no que tange aos repasses de recursos da Unido destinados ao Componente
Bésico da Assisténcia farmacéutica.

8. A Resolugdo 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 Salde do Rio de Janeiro, compreendendo os Componentes Basico, Hospitalar,
Estratégico e Bésico e Hospitalar, a saber, Relagdo Municipal de Medicamentos Essenciais no
ambito do Municipio do Rio de Janeiro (REMUME-RIO), em consonancia com as legislacdes
supramencionadas.

DO QUADRO CLINICO

1. O ldpus eritematoso sisttmico (LES) é uma doenca autoimune sistémica caracterizada pela
producdo de autoanticorpos, formagdo e deposi¢do de imunocomplexos, inflamacdo em diversos
Orgdos e dano tecidual. Sua etiologia permanece ainda pouco conhecida, porém sabe-se da
importante participacdo de fatores hormonais, ambientais, genéticos e imunoldgicos para o
surgimento da doenga. As caracteristicas clinicas sdo polimérficas, e a evolugdo costuma ser
crénica, com periodos de exacerbacdo e remissdo. A doenca pode cursar com sintomas
constitucionais, artrite, serosite, nefrite, vasculite, miosite, manifesta¢cfes mucocutaneas,

hemocitopenias  imunoldgicas,  diversos  quadros  neuropsiquidtricos,  hiperatividade
reticuloendotelial e pneumonite. O diagnostico € estabelecido a partir da presenca de pelo menos 4
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dos 11 critérios de classificacdo, em qualquer momento da vida dos pacientes, propostos pelo
American College of Rheumatology (ACR), que s&o: eritema malar, lesdo discoide,
fotossensibilidade, Ulcera oral, artrite, serosite (pleurite ou pericardite), alteracdo renal, alteracéo
neuroldgica, alteracBes hematoldgicas, alteracBes imunoldgicas e anticorpo antinuclear (FAN).
Manifestacbes de doenca renal ocorrem em cerca de 50% dos pacientes, sendo hematiria e
proteinudria persistentes os achados mais observados. Nefrite Iapica pode cursar com sindrome
nefritica ou nefrética, consumo de complementos, positivacdo do anti-DNA nativo e, nas formas

mais graves, trombocitopenia e perda de fungéo renall.

2. O comprometimento renal (proteindria persistente (>0,5 g/dia ou 3+) ou cilindrdria anormal)2 no
LES ¢ frequente e resulta de deposi¢cdo de complexos imunes e da infiltracdo de linfdcitos a nivel
glomerular, tubulointersticial e vascular, por mecanismos ainda néo totalmente esclarecidos, mas
claramente, multifactoriais. A manifestagdo da nefrite IGpica varia com sexo, idade e raga e 0s

sinais sugestivos de nefropatia podem aparecer em qualquer fase de evolugédo da doengag.

3. A sindrome nefrotica (SN) é definida pela presenca de proteindria (>3,0-3,5 g/1,73m2 /dia em
adultos), hipoalbuminemia (<3,0g/dl) e edema, frequentemente acompanhada de hiperlipidemia,
hipercoagulabilidade e outras alteragdes clinico-laboratoriais. Diversas lesdes glomerulares podem
desencadear a SN, sendo as condigdes mais comuns as glomerulopatias primarias e as formas
secundarias de glomerulonefrite associadas a doencas sistémicas. Para muitos pacientes, a SN é
uma condicdo recidivante e cronica, cuja evolucdo varia de acordo com a glomerulopatia
subjacente, impondo risco de progressao para doenga renal crénica terminal (DRCT) e necessidade

de terapia de substituicio de funcdo renal®.

DOPLEITO

1. O Belimumabe ¢é um anticorpo monoclonal IgGIA totalmente humano que se liga
especificamente ao BLyS sollvel humano e inibe sua atividade bioldgica. Esta indicado como
terapia adjuvante em pacientes a partir de 5 anos de idade com ldpus eritematoso sistémico (LES)
ativo, que apresentam alto grau de atividade da doenca (ex: anti-DNA positivo e baixo
complemento) e gue estejam em uso de tratamento padrdo para LES, incluindo corticosteroides,
antimalaricos, AINEs ou outros imunossupressores; € em pacientes adultos com nefrite lUpica ativa

gue estejam em uso de tratamento padréo5.

111 - CONCLUSAO

1. A Autora, 44 anos, portadora de IUpus eritematoso sistémico diagnosticado em 2014 por
sindrome nefrotica, FAN®, anti-DNA*, consumo de complemento. Na ocasido recebeu
pulsoterapia com Metilprednisolona 1g/dia por 3 dias endovenoso + Ciclofosfamida venosa mensal

IBRASIL. Ministério da Sadde. Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas — Lupus Eritematoso Sistémico. Portaria SAS/MS n° 100,
de 07 de fevereiro de 2013. Disponivel em: <http://conitec.gov.br/images/Protocolos/LupusEritematoso_Sistemico.pdf >. Acesso em:
31 mai. 2022.

2SATO, E.1. et al. Consenso brasileiro para o tratamento do lupus eritematoso sistémico (LES)*. Revista brasileira de Reumatologia.
Vol. 42, N° 6 — Nov/Dez 2002. Disponivel em:
<https://www.saudedireta.com.br/docsupload/1415190635Consenso%20Bras%20Lupus.pdf >. Acesso em: 31 mai. 2022.
3SANTOS-ARAUIJO, C., PESTANA, M. Tratamento da nefrite lipica. Acta Med Port. v. 21, n. 3, p.259-272, 2008. Disponivel em:
<http://www.actamedicaportuguesa.com/revista/index.php/amp/article/download/783/460>. Acesso em: 31 mai. 2022.

4BRASIL. Ministério da Satide. Portaria Conjunta N° 08, de 14 de abril de 2020. Aprova o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas
da Sindrome Nefrética Primaria em Adultos. Disponivel em:
<http://conitec.gov.br/images/Protocolos/PCDT_SindromeNefroticaPrimariaAdulto.pdf >. Acesso em: 31 mai. 2022.

5Bula do medicamento Belimumabe (Benlysta®) por GlaxoSmithKline Brasil Ltda. Disponivel em:
<https://consultas.anvisa.gov.br/#/bulario/q/?nomeProduto=BENLYSTA >. Acesso em: 31 mai. 2022.
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durante 6 meses. Obteve com esse tratamento resposta parcial da nefrite IUpica com normalizagédo
da proteindria, porém, com manutencdo da insuficiéncia renal cronica. De acordo com relato
médico, no momento, esgotaram-se as possibilidades terapéuticas fornecidas pelo SUS (ja utilizou
Prednisona, Metilprednisolona, Ciclofosfamida, Micofenolato de Mofetila, Azatioprina,
Ciclosporina) para o tratamento da nefrite lUpica, que possui risco de piora da insuficiéncia renal e
necessidade de hemodiéalise. Foi indicado o medicamento Belimumabe 200mg.

2. Diante o exposto, informa-se que o medicamento pleiteado Belimumabe esta indicado em
ms, para o tratamento do quadro clinico apresentado pela Autora — IGpus eritematoso sistémico,
conforme relato médico. No entanto, ndo_integra nenhuma lista oficial de medicamentos
(Componentes Basico, Estratégico e Especializado) para dispensacdo no SUS, no ambito do
Municipio e do Estado do Rio de Janeiro.

3. Ressalta-se que tal medicamento foi analisado pela Comissd@o Nacional de Incorporagdo de
Tecnologias no SUS (CONITEC) para o tratamento de lUpus eritematoso sistémico, a qual, em
reunido ordinaria, realizada no dia 31 de janeiro de 2018, recomendou a ndo incorporacdo no SUS
do Belimumabe para tratamento de IUpus eritematoso sistémico.

4. A comissdo considerou que ha evidéncia fraca (em virtude da perda da eficacia em 76 semanas e
seguranca de longo prazo) para sugerir a incorporacdo do belimumabe como terapia adjunta no
tratamento de pacientes com LES com mais de 18 anos que ndo responderam a terapia padrédo
conforme previsto no PCDT de LES, excetuando-se os pacientes com nefrite IGpica ativa grave
ou com lupus ativo grave do sistema nervoso central. QuestBes de custo-efetividade devem ser
consideradas na decisdo de incorpora(;éos. Deste modo, resgata-se 0 relato médico que “no
momento, esgotaram-se as possibilidades terapéuticas fornecidas pelo SUS (ja utilizou_Prednisona
Metilprednisolona, Ciclofosfamida, Micofenolato de Mofetila, Azatioprina, Ciclosporina) para o
tratamento da nefrite lUpica”.

5. Em complemento, no que se refere a Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas, informa-se
que:

» Para o tratamento do LUpus Eritematoso Sistémico, o Ministério da Salde publicou o

Protocolo Clinico e Diretrizes Terap(f:uticas1 desta doenga e, por conseguinte, a
Secretaria de Estado de Saude do Rio de Janeiro (SES-RJ) atualmente disponibiliza, no
CEAF, os medicamentos: Hidroxicloroguina 400mg, Azatioprina 50mg, Ciclosporina, nas
concentracBes de 25mg, 50mg e 100mg (cépsulas) e 100mg/mL (solugéo oral), Danazol
100mg e Metotrexato 2,5mg (comprimido) e 25mg/mL (solucdo injetavel — ampola de
2mL).

* Para o tratamento da Sindrome Nefrdtica o Ministério da Saude publicou o Protocolo

Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) da Sindrome Nefrética Priméaria em Adultos*
(Portaria Conjunta N° 08, de 14 de abril de 2020) e, por conseguinte, a Secretaria de Estado
de Salde do Rio de Janeiro (SES-RJ) disponibiliza, no CEAF, 0s medicamentos:
Ciclofosfamida 50mg (dragea) e Ciclosporina 100mg (cépsula). J& os diuréticos:
Hidroclorotiazida 25mg e Furosemida 40mg; anti-hipertensivos: Enalapril 10 e 20mg,
Espironolactona 25mg e Losartana Potassica 50mg; Glicocorticoide: Prednisona 5 e 20mg—
sdo _disponibilizados pela Secretaria Municipal de Saude no ambito da Atencdo Baésica,
conforme previsto na REMUME-Rio. A dispensagdo € de responsabilidade das Unidades
Bésicas de Saude, por meio da apresentacéo de receituario.

BBRASIL. Ministério da Satide. Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos. Departamento de Gest&o e Incorporacéo
de Tecnologias em Saude. Relatério de Recomendagdo da Comissdo Nacional de Incorporagéo de Tecnologias no SUS — CONITEC
N° 344, Julho/2018 — Belimumabe para lGpus eritematoso sistémico. Disponivel em:
<http://conitec.gov.br/images/Relatorios/2018/Relatorio_Belimumabe_LupusEritematosoSistemico.pdf >. Acesso em: 31 mai. 2022.
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6. Em consulta realizada ao Sistema Informatizado de Gerenciamento de Medicamentos
Especializados (HORUS), verificou-se que a Autora esta cadastrada no CEAF para a retirada dos
medicamentos Micofenolato de Mofetila 500mg (comprimido) e Hidroxicloroquina 400mg
(comprimido), tendo realizado a Ultima retirada em 18 de maio de 2022, no Polo RioFarmes.

7. Em caréater informativo, ressalta-se que, conforme observado em consulta ao sitio eletrénico da
Comissao Nacional de Incorporagdo de Tecnologias no Sistema Unico de Saide (CONITEC), o
Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) para tratamento da Lupus Eritematoso

Sistémico, encontra-se em atualizagéo7.

8. No que concerne ao valor do pleito Belimumabe 200mg, no Brasil para um medicamento ser
comercializado no pais € preciso obter o registro sanitario na Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA) e a autorizacdo de preco maximo pela Camara de Regulacdo do Mercado de
Medicamentos (CMED)?®.

9. De acordo com publicagdo da CMED?, o Preco Fabrica (PF) deve ser utilizado como referéncia
quando a aquisi¢do dos medicamentos ndo 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 Resolucdo n° 3 de 2011, e o Preco Maximo de Venda ao Governo (PMVG) ¢é
utilizado como referéncia quando a compra for motivada por ordem judicial, e sempre que a
aquisicdo contemplar medicamentos relacionados no rol anexo ao Comunicado n° 6, de 2013.

10. Assim, considerando a regulamentacdo vigente, em consulta a Tabela de Precos CMED, o
Belimumabe 200mg/mL SOL INJ CT 4 SER PREENC VD TRANS X 1ML possui 0 menor preco
de fabrica consultado, correspondente a R$ 5902,36 e o menor preco de venda ao governo

consultado, correspondente a R$ 4614,51, para o ICMS 2010,

E o parecer.

A 282 Vara Federal do Rio de Janeiro, da Se¢do Judiciaria do Rio de Janeiro,
para conhecer e tomar as providéncias que entender cabiveis.

CHEILA TOBIAS DA HORA BASTOS
Farmacéutica
CRF-RJ 14680
ID. 4459192-6

MARCELA MACHADO DURA
Assistente de Coordenagdo

CRF-RJ 11517
ID. 4.216.255-6

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

"BRASIL. Ministério da Satde. Comissio Nacional de Incorporagéo de Tecnologias no Sistema Unico de Satde. Protocolos e
Diretrizes do Ministério da Satde. Disponivel em: <http://conitec.gov.br/pcdt-em-elaboracao>. Acesso em: 31 mai. 2022.

8BRASIL Ministério da Satde. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Medicamentos. Camara de Regulagéo do
Mercado de Medicamentos (CMED). Disponivel em: <http://portal.anvisa.gov.br/cmed/apresentacao>. Acesso em: 31 mai. 2022.
9BRASIL. Ministério da Satide. Ageéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Camara de Regulacdo do Mercado de
Medicamentos (CMED). Precos maximos de medicamentos por principio ativo, para compras publicas. Preco fabrica (PF) e preco
méximo de venda ao governo (PMVG). Disponivel em:
<http://portal.anvisa.gov.br/documents/374947/5866895/LISTA_CONFORMIDADE_GOV_2020_05_v1.pdf/3a41630f-7344-42ec-
b8hc-8f98bba7c205>. Acesso em: 31 mai. 2022.

1OBRASIL Ministério da Satide. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Lista de Precos de Medicamentos. Disponivel em:

< https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/medicamentos/cmed/precos/arquivos/lista_conformidade_2022_05_v4.pdf/iview >. Acesso
em: 31 mai. 2022.
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