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Rio de Janeiro, 22 de dezembro 2022.

Processo n°® 5010653-72.2022.4.02.5121,
ajuizado por | K
representada por| | .

O presente parecer visa atender & solicitacdo de informagdes técnicas da 12°
Juizado Especial Federal do Rio de Janeiro, Secdo Judiciaria do Rio de Janeiro, quanto ao
medicamento Rituximabe 500mg/50mL.

| - RELATORIO

1. Por serem suficiente para elaboragdo deste parecer técnico, foram considerados o0s
formulérios médicos da Camara de Resolugdo de litigios de saide (Evento 1, ANEXO2, Pagina 17
a 22) e da Defensoria Publica da Unido (Evento 1, ANEXQO2, Péagina 23 a 27), preenchidos em 04
de novembro de 2022 pela médica | | Hospital Federal dos Servidores do
Estado, bem como o documento do citado hospital, emitido em 21 de outubro de 2022 pela referida
médica (Evento 1, ANEXQO2, P4gina 28).

2. Em sintese, trata-se de Autora com lUpus eritematoso sistémico (LES) com
acometimento cutaneo, articular e neurolégico. Ja fez uso dos medicamentos Hidroxicloroquina,
Azatioprina e Metrotexato, apresentando, contudo, falha terapéutica. Além disso, apresenta
contraindicagdo oftalmoldgica — maculopatia — com uso de Hidroxocloroquina. No ano de 2018
evolui com quadro compativel com doenca do espectro de neuromielite Optica, ficando, nesse
periodo, tetraparética e restrita ao leito. Deve fazer uso de Rituximabe 500mg/50mL — 02frascos
no primeiro dia, e no dia 15, a cada seis meses. Ha risco de mortalidade aso ndo faca uso do
medicamento. Classificagéo Internacional de Doenca (CID-10) citada: M32.8 — Outras formas de
IGpus eritematoso disseminado [sistémico].

11 — ANALISE
DA LEGISLACAO

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 Resolucéo 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, dispde,
também, sobre a organizacdo da assisténcia farmacéutica em trés componentes: Bésico, Estratégico
e Especializado. E, define as normas para o financiamento dos componentes estratégico 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 execucdo do Componente Especializado da Assisténcia
Farmacéutica no @mbito 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 Priméria a Saude no
Ambito do Sistema Unico de Sadde.

5. A Deliberacdo CIB-RJ n° 1.589, de 09 de fevereiro de 2012 relaciona 0s
medicamentos disponiveis no ambito do Estado do Rio de Janeiro e/ou Municipios definindo a
Relacdo Estadual dos Medicamentos Essenciais (REME-RJ).

6. A Deliberagéo CIB-RJ n° 5.743 de 14 de marco de 2019 dispbe sobre as normas de
execucdo e financiamento do Componente Bésico da Assisténcia Farmacéutica (CBAF) no dmbito
do SUS no Estado do Rio de Janeiro e, em seu artigo 4°, estabelece o Elenco Minimo Obrigatério
de Medicamentos Essenciais do Componente Bésico 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 Deliberacéo
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 farmacéutica.

8. A Resolugdo SMS 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 Basico e Hospitalar, a saber, Relagdo Municipal de Medicamentos
Essenciais no ambito do Municipio do Rio de Janeiro (REMUME-RIO), em consonancia com as
legislagdes supramencionadas.

DO QUADRO CLINICO

1. O Lupus Eritematoso Sistémico (LES) é uma doenca autoimune multissistémica,
caracterizada pela producdo de autoanticorpos, formacdo e deposicdo de imunocomplexos, com
consequente inflamacdo em diversos 6rgdos, que pode resultar em dano tecidual e disfuncdo de
Orgdos. Sua etiologia permanece pouco conhecida, porém sabe-se da importante participacdo de
fatores genéticos, hormonais, ambientais e imunoldgicos para o surgimento da doenga. As
manifestacBes clinicas sdo polimorficas e a evolugdo costuma ser crénica, com periodos de
exacerbacdo e remissdo. A doencga pode cursar com sintomas constitucionais, artrite, serosite,
nefrite, vasculite, miosite, manifestaces mucocutaneas, hemocitopenias imunoldgicas, diversos
quadros neuropsiquidtricos, hiperatividade reticuloendotelial e pneumonite’.

2. O LES afeta mais as mulheres, sendo 9 a 10 vezes mais frequente em mulheres
durante a idade reprodutiva. A mortalidade dos pacientes com LES é cerca de 3 a 5 vezes maior
que a da populacdo geral e esta relacionada a atividade inflamatéria da doenca, especialmente
quando ha acometimento renal e do sistema nervoso central (SNC), a maior risco de infeccdes
graves decorrentes da imunossupressao e, tardiamente, as complicacdes da propria doenca e do
tratamento, sendo a doenca cardiovascular um dos mais importantes fatores de morbidade e
mortalidade dos pacientes?.

DO PLEITO

1. O Rituximabe é um anticorpo monoclonal que se liga ao antigeno CD-20 dos
linfocitos B, iniciando reagdes imunoldgicas que mediardo a lise da célula B. Sdo possiveis 0s
seguintes mecanismos para a lise celular: citotoxicidade dependente do complemento,
citotoxicidade celular dependente de anticorpo e inducdo de apoptose. Estd indicado para o

! Portaria Conjunta N° 21, de 01 de novembro de 2022. Aprova o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do LUpus Eritematoso
Sistémico. Disponivel em: < https://www.gov.br/conitec/pt-br/midias/protocolos/20221109_pcdt_lupus.pdf>. Acesso em: 21 dez. 2022.
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tratamento de Linfoma ndo Hodgkin de células B, baixo grau ou folicular, CD20 positivo,
recidivado ou resistente a quimioterapia, Artrite Reumatoide, Leucemia Linfoide Cronica,
Granulomatose com Poliangeite (Granulomatose de Wegener) e Poliangeite Microscopica?.

111 - CONCLUSAO

1. Informa-se que o medicamento pleiteado Rituximabe 500mg/50mL néo
apresenta indicacdo clinica descrita em bula?, para o tratamento do lGpus eritematoso sistémico
(LES), patologia apresentada pela Autora, conforme documento médico. Isto significa que o
medicamento ndo esti aprovado pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa) para o
manejo dessa patologia, 0 que caracteriza uso off-label.

2. O uso off-label de um medicamento significa que o mesmo ainda nao 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 aprovacédo pela
agéncia reguladora. Em geral, esse tipo de prescri¢do é motivado por uma analogia da patologia do
individuo com outra semelhante, ou por base fisiopatoldgica, que 0 médico acredite que possa vir a
beneficiar o paciente. Entretanto, em grande parte das vezes, trata-se de uso essencialmente correto,
apenas ainda ndo aprovado®.

3. Nesse sentido, cabe mencionar que a terapéutica do Rituximabe no LES ja conta
com relatos de séries de casos com resultados satisfatdrios. Publica¢des tém confirmado o papel do
Rituximabe no tratamento de diversas manifestacfes sistémicas do LES, com melhora dos
parametros clinicos de artrites, serosites, nefrites, anemias hemoliticas e plaquetopenias, além de
recuperacdo dos parametros soroldgicos e dos indicadores de atividade de doenga, permitindo,
assim, reduzir ou suspender medicagdes, como corticosteroides e outros imunossupressores®.

4. Dessa forma, reitera-se que o farmaco pleiteado apresenta indicacdo clinica para
o tratamento do quadro clinico do Demandante, s6 ndo consta em bula.

5. Quanto a disponibilizagdo no &mbito do SUS, cabe mencionar que o Rituximabe
500mg é disponibilizado pela Secretaria de Estado de Satde do Rio de Janeiro (SES/RJ), através
do Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica (CEAF), aos pacientes que se
enguadrem nos critérios de inclusdo dos Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT)
elaborados pelo Ministério da Salde, bem como ao disposto no Titulo IV da Portaria de
Consolidacdo n° 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017 (estabelece as normas de financiamento e
de execucdo do CEAF). Os medicamentos do CEAF somente serdo autorizados e
disponibilizados para as doencas contempladas no PCDT, tendo como base a Classificagdo
Internacional de Doengas (CID-10). Destaca-se que a patologia da Autora - LES, representada
pela CID-10: M32.8, ndo esté dentre as contempladas para a retirada do medicamento pela
via do CEAF, impossibilitando a obtencdo do Rituximabe 500mg pela via administrativa.

2 Bula do medicamento Rituximabe (MabThera®) por Produtos Roche Quimicos e Farmacéuticos S.A. Disponivel em: <
https://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/250000202119750/?nomeProduto=MabThera >. Acesso em: 21 dez. 2022.

3 PAULA, C.S. e al. Centro de informagdes sobre medicamentos e o uso off label. Rev. Bras. Farm., vol. 91, n° 1, p.3-8, 2010.
Disponivel em: <https://crf-pr.org.br/uploads/noticia/14133/CIM_e_uso_off_label.pdf>. Acesso em: 29 abr. 2022.

4 MACHADO, R.I.L.; et al. Utilizagdo do Rituximabe como tratamento para o lipus eritematoso sistémico: avaliagdo retrospectiva.
Einstein, v.1, n.12, p.36-41, 2014. Disponivel em: <http://www.scielo.br/pdf/eins/vi2n1/pt_1679-4508-eins-12-1-0036.pdf >. Acesso
em: 21 dez. 2022.
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6. Destaca-se que o farmaco pleiteado possui registro ativo na Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (Anvisa).

7. No que se refere a existéncia de substitutos terapéuticos, cabe mencionar que ha
Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) do Lupus Eritematoso Sistémico (LES),
conforme Portaria conjunta n° 21, de 01 de novembro de 2022'. Segundo o PCDT, o Rituximabe,
apesar de ndo ser aprovado pela Anvisa para tratamento do LES, apresenta relatos e séries de casos
sobre seu uso em pacientes com doenca grave e refrataria. A experiéncia clinica com o uso do
Rituximabe no LES mostra um papel importante no tratamento de pacientes com doenca grave e
refratdria ao tratamento convencional, especialmente nos casos de acometimento renal, mas
também musculoesquelético, hematoldgico, cutdneo e neuroldgico. Entretanto, estudos que
avaliaram o Rituximabe em pacientes com doenca moderada a grave com acometimento renal e
extra renal ndo apresentaram superioridade de eficacia em relacdo ao placebo, apesar de um perfil
de seguranca adequado. Ha grande discussao a respeito das limitacdes destes estudos, o que talvez
ndo tenha permitido mostrar os beneficios do seu uso. O PCDT do LES néo preconiza o uso de
rituximabe para o tratamento do LES®.

8. Destaca-se que o novo PCDT do LES cita medicamentos ndo preconizados no
antigo para PCDT, como Azatioprina, Ciclofosfamida, Danazol, Micofenolato de mofetila e
Talidomida. Porém, como tais medicamentos ainda ndo sdo ofertados pelo SUS, que, de acordo
com o Decreto n° 7.646, de 21 de dezembro de 2011°, tem prazo de 180 dias, a partir da data da
publicacdo, para efetivar a oferta dos medicamentos incorporados, ndo cabe a recomendacdo
médica de avalicdo de uso desses farmacos.

9. No momento a Secretaria de Estado de Salde do Rio de Janeiro (SES/RJ)
disponibiliza, através do Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica (CEAF), aos
pacientes que perfacam os critérios de inclusdo descritos no PCDT do LES, e da Portaria de
Consolidacdo n°2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, os seguintes medicamentos: Metotrexato
2.5mg (comprimido) e 25mg/mL (solucdo injetdvel — ampola de 2mL); Azatioprina 50mg
(comprimido); Ciclosporina 25mg, 50mg e 100mg (cépsulas) e 100mg/mL (solucdo oral);
Hidroxicloroquina 400mg (comprimido). Para o tratamento do LES com acometimento renal, a
SES disponibiliza, pelo protocolo estadual, os medicamentos Micofenolato de sédio 360mg
(comprimido) e Micofenolato de Mofetila 500mg (comprimido).

10. Embora em consulta realizada no Sistema Nacional de Gestdo Assisténcia
Farmacéutica (Horus) tenha sido verificado que a Autora ndo esta cadastrada no Componente
Especializado da Assisténcia Farmacéutica (CEAF) para o recebimento dos citados medicamentos,
a médica assistente mencionou o uso da Hidroxicloroguina, Azatioprina e Metotrexato, com “falha
terapéutica” (Evento 1, ANEXO2, P4gina 20). Ademais, ha “contraindicacé@o a hidroxicloroquina
por maculopatia” (Evento 1, ANEXO2, Pégina 28). Por fim, embora néo tenha sido mencionado o
uso do Micofenolato de Mofetila 500mg, tal medicamento e preconizado quando ocorre
acometimento renal pelo LES, que ndo é o caso da Autora, que apresenta acometimento cutaneo,
articular e neurolégico, conforme relatos médicos (Evento 1, ANEXO2, Pagina 24). Frente ao
exposto (auséncia de resposta terapéutica, efeitos adversos e ndo aplicacdo), os_medicamentos
ofertados pelo SUS, no_momento, para tratamento da LES, ndo se aplicam ao caso da

Requerente.
11. No que concerne ao valor, para um medicamento ser comercializado no Brasil, é

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)®.

12. De acordo com publicacdo 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

5 Decreto n° 7.646, de 21 de dezembro de 2011 - Dispde sobre a Comissdo Nacional de Incorporagio de Tecnologias no Sistema Unico
de Sade e sobre o processo administrativo para incorporacio, excluséo e alteracio de tecnologias em satde pelo Sistema Unico de
Saude - SUS, e da outras providéncias. Disponivel em: < http://www.planalto.gov.br/ccivil_03/_Ato2011-
2014/2011/Decreto/D7646.htm>. Acesso em: 21 dez. 2022.

® BRASIL Ministério da Satde. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Medicamentos. Camara de Regulagdo do
Mercado de Medicamentos (CMED). Disponivel em: <http://portal.anvisa.gov.br/cmed/apresentacao>. Acesso em: 21 dez. 2022.
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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 Pre¢co 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.

14, Assim, considerando a regulamentacdo vigente, em consulta a Tabela de Precos
CMED, para o ICMS 20%, tem-se’: Rituximabe 500mg - menor Preco Fabrica (PF) consultado:
R$ 9.729,63; menor Prego Maximo de Venda ao Governo (PMVG): R$ 7.634,84.

E o parecer.

Ao 12° Juizado Especial Federal do Rio de Janeiro, Sec¢do Judiciaria do Rio de
Janeiro, para conhecer e tomar as providéncias que entender cabiveis.

HELENA TURRINI VANESSA DA SILVA GOMES
Farmacéutica Farmacéutica
CRF-RJ 12.112 CRF- RJ 11538
Matricula: 72.991 Mat. 4.918.044-1

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

" BRASIL Ministério da Saide. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Lista de Pregos de Medicamentos. Disponivel em:
<https://www.gov.br/anvisa/pt-
br/assuntos/medicamentos/cmed/precos/arquivos/lista_conformidade_pmvg_2022_11_v1.pdf/@@download/file/lista_conformidade_pm
vg_2022_11_v1.pdf>. Acesso em: 21 dez. 2022.
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