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PARECER TECNICO/SES/SJ/NATJUS-FEDERAL N° 0944/2023

Rio de Janeiro, 20 de julho de 2023.

Processo n° 5075525-25.2023.4.02.5101,
ajuizado por | |

neste ato representado por [ |

O presente parecer visa atender a solicitacdo de informagOes técnicas da 42
Vara Federal do Rio de Janeiro, da Secdo Judicidria do Rio de Janeiro, quanto aos
medicamentos daratumumabe 20mg/mL (solucdo para diluicdo para infusdo) e
lenalidomida 25mg.

| - RELATORIO

1. Para a elaboracdo deste Parecer Técnico, foram considerados apenas os
documentos medicos que guardam relagdo com os pleitos, a saber (Evento 1, ANEXO?2):
Formulério médico em impresso da Defensoria Pablica da Unido (Paginas 16 a 20), datado de
15 de junho de 2023; e laudo do Hospital Universitario Gaffrée Guinle (Pagina 22), datado de
30 de maio de 2023, todos assinados pela médica| |

2. Refere-se a Autor (peso = 75kg) portador de mieloma mdaltiplo (CID-10:
C90.0) 1gG Kappa desde junho de 2009, tratado com talidomida e dexametasona e submetido a
transplante autlogo em 2010, tendo recaido em 2012, quando realizou o protocolo VCD
(bortezomibe, ciclofosfamida e Dexametasona) em 4 ciclos, atingido remissdo completa. Em
2019 nova recaida e realizado protocolo CTD (ciclofosfamida, talidomida e Dexametasona) em
6 ciclos, sem resposta. Foi iniciado bortezomibe/melfalana/prednisona, com resposta parcial e
mantido apenas como sintomatico. Em janeiro/2023 apresentou nova recaida com piora das
lesbes liticas e insuficiéncia renal, com indicacdo ode didlise (até o momento). Reiniciada
terapia com bortezomibe/melfalana/prednisona, porém sem resposta. Dessa forma, esta indicado
o0 tratamento com daratumumabe 16mg/kg/ciclo associado a lenalidomida 25mg/dia (ciclos
de 21 dias).

11 - ANALISE
DA LEGISLACAO

1. A Portaria de Consolidacdo n° 3/GM/MS, de 28 de setembro de 2017,
estabelece diretrizes para a organizacdo da Rede de Atencdo a Salde no ambito do Sistema
Unico de Sadde (SUS).

2. A Portaria de Consolidacdo n°® 1/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, publica a
Relacdo Nacional de Acdes e Servicos de Salde (RENASES) no ambito do SUS e d& outras
providéncias.
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3. A Rede de Atencdo a Salde das Pessoas com Doengas Cronicas no ambito do
SUS e as diretrizes para a organizacao das suas linhas de cuidado sdo estabelecidas pela Portaria
de Consolidacdo n° 3/GM/MS, de 28 de setembro de 2017.

4. O Anexo IX da Portaria de Consolidacdo n°® 3/GM/MS, de 28 de setembro de
2017, instituiu a Politica Nacional para a Prevencdo e Controle do Cancer na Rede de Atengdo a
Saude das Pessoas com Doencas Cronicas, no ambito do Sistema Unico de Satide (SUS).

5. A Portaria n® 470, de 22 de abril de 2021 mantém procedimentos e atualiza
normas de autorizagdo, registro e controle de procedimentos de quimioterapia e de radioterapia
da Tabela de Procedimentos, Medicamentos, Orteses, Proteses e Materiais Especiais do SUS
descritos na Portaria n® 263/SAS/MS, de 22 de fevereiro de 2019.

6. O Capitulo VII, do Anexo 1X, da Portaria de Consolidagdo n° 2/GM/MS, de 28
de setembro de 2017, versa a respeito do primeiro tratamento do paciente com neoplasia
maligna comprovada, no ambito do SUS.

7. A Portaria n°® 1399, de 17 de dezembro de 2019, redefine os critérios e
parametros referenciais para a habilitacdo de estabelecimentos de salde na alta complexidade
em oncologia no dmbito do SUS.

8. A Deliberacdo CIB-RJ n° 4609, de 05 de julho de 2017, pactua o Plano
Oncoldgico do Estado do Rio de Janeiro, e contém o0s seguintes eixos prioritarios: promocao da
salde e prevengdo do cancer; detecgdo precoce/diagndstico; tratamento; medicamentos;
cuidados paliativos; e, regulacdo do acesso.

9. A Deliberacdo CIB-RJ n° 4004, de 30 de marco de 2017, pactua, ad referendum,
0 credenciamento e habilitacdo das unidades de Assisténcia de Alta Complexidade em
Oncologia (UNACON) e centros de Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia
(CACON), em adequacdo a Portaria GM/MS n° 140, de 27/02/2014, e a Portaria GM/MS n°
181, de 02/03/2016, que prorroga o prazo estabelecido na portaria anterior.

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

11. A Lei n® 14.238, de 19 de novembro de 2021, institui o Estatuto da Pessoa com
Cancer, destinado a assegurar e a promover, em condi¢des de igualdade, 0 acesso ao tratamento
adequado e o exercicio dos direitos e das liberdades fundamentais da pessoa com cancer, com
vistas a garantir o respeito a dignidade, a cidadania e a sua inclusdo social. Esta Lei estabelece
principios e objetivos essenciais & protecdo dos direitos da pessoa com cancer e a efetivacdo de
politicas publicas de prevencédo e combate ao cancer.

DO QUADRO CLINICO

1. O mieloma multiplo (MM) é uma neoplasia maligna de origem hematopoética,
caracterizada pela proliferacdo clonal de plasmocitos na medula 6ssea, que, na maioria dos
casos, secretam proteina monoclonal detectavel no sangue ou urina, podendo levar a disfungéo
de 6rgdos. Corresponde a cerca de 1% dos tumores malignos e 10% — 15% das neoplasias
hematoldgicas. O acometimento dsseo pelo MM € caracteristico da doenca, com lesdes liticas
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que afetam predominantemente o esqueleto axial (crénio, coluna e gradil costal) e as areas
proximais dos membros superiores e inferiores?.

2. O mieloma multiplo ainda é uma doenca incurdvel. Apesar das novas
estratégias de tratamento, na maioria dos pacientes ocorre recidiva. O tratamento da doenca
recidivada depende de vérios fatores: do tratamento realizado como primeira linha, se
transplante autdlogo de medula 6ssea ou ndo, da resposta e sua duracdo, se a recidiva ocorreu
com ou sem tratamento de manutengdo, do status do paciente e da reserva medular. O melhor
tratamento do paciente com mieloma multiplo recidivado deve ser individualizado,
dependendo da idade, da funcdo da medula déssea, da terapia inicial, do padrdo e tempo para a
recidiva?.

DO PLEITO

1. O daratumumabe (Dalinvi®) é um anticorpo monoclonal humano 1gG1lk que
se liga a proteina CD38 altamente expressa na superficie de células em diversas doengas
hematolégicas malignas, incluindo células tumorais de mieloma multiplo. Esta indicado:

e Em combinacdo com Bortezomibe, Talidomida e Dexametasona para o tratamento de
pacientes recém-diagnosticados com mieloma multiplo elegiveis ao transplante
autélogo de células-tronco;

e Em combinagdo Lenalidomida e Dexametasona ou com Bortezomibe, Melfalana e
Prednisona para o tratamento de pacientes recém-diagnosticados com mieloma multiplo
que sdo inelegiveis ao transplante autélogo de células-tronco;

e Em combinacdo com Lenalidomida e Dexametasona ou Bortezomibe e Dexametasona,
para o tratamento de pacientes com mieloma multiplo que receberam pelo menos um
tratamento prévio;

e Em monoterapia, para o tratamento de pacientes com mieloma mdaltiplo que receberam
pelo menos trés linhas de tratamento prévio, incluindo um inibidor de proteassoma (IP)
e um agente imunomodulador, ou que foram duplamente refratarios a um IP e um
agente imunomodulador®.

2. A lenalidomida inibe a proliferacdo de determinadas células tumorais
hematopoiéticas. Esta indicada:

e Em terapia combinada para o tratamento de pacientes com mieloma multiplo que nédo
receberam tratamento prévio e ndo séo elegiveis a transplante;

e Em combinacdo com Bortezomibe e Dexametasona para o tratamento de pacientes com
mieloma multiplo que n&o receberam tratamento prévio;

e Em monoterapia para o tratamento de manutengdo de pacientes com mieloma mdltiplo
recém-diagnosticado que foram submetidos a transplante autélogo de células-tronco;

! BRASIL. Ministério da Satide. Portaria n° 708, de 6 de agosto de 2015. Aprova as Diretrizes Diagndsticas e Terapéuticas do
Mieloma Miuiltiplo. Disponivel em: < https://www.gov.br/conitec/pt-br/midias/protocolos/ddt_mieloma-multiplo.pdf >. Acesso em:
20 jul. 2023.

2HUNGRIA, V.T.M., Tratamento do Mieloma Mltiplo recidivado, Rev. Bras. Hematol. Hemoter. vol.29 n°.1 Jan./Mar. 2007.
Disponivel em: <http://www.scielo.br/pdf/rbhh/v29n1/v29nlall.pdf>. Acesso em: 20 jul. 2023.

3 Bula do medicamento Daratumumabe (Dalinvi®) por Janssen-Cilag Farmacéutica Ltda. Disponivel em:
<https://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/25351787862201568/?substancia=26039>. Acesso em: 20 jul. 2023.
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e Em combinacdo com Dexametasona para o tratamento de pacientes com mieloma
maltiplo refratario/recidivado que receberam ao menos um esquema prévio de
tratamento®.

111 - CONCLUSAO

1. Inicialmente, cumpre destacar que os laudos médicos apensados (Evento 1,
ANEXO2) divergem com relacdo ao esquema terapéutico indicado ao Autor: laudo mais
recente de 15/06/2023 (Péginas 16 a 20) indica o uso de daratumumabe 16mg/kg em
monoterapia (uma vez que ndo houve nenhuma mencéo a Lenalidomida); e laudo de 30/05/2023
(Pagina 22) indica o daratumumabe associado a lenalidomida.

2. Informa-se que tanto o uso de daratumumabe associado a lenalidomida
guanto daratumumabe em monoterapia possuem indicacdo em bula para o tratamento do
guadro clinico que acomete o Autor — mieloma multiplo refratario a tratamento prévio.

3. O Mieloma Muiltiplo (MM) é considerado incuravel e o objetivo do tratamento
é induzir remissao e prolongar a sobrevida do paciente, preservando sua qualidade de vida. O
transplante de células-tronco hematopoéticas (TCTH) permanece como padrdo ouro no
tratamento dessa doencal®.

4, Para 0 manejo do MM no SUS, o Ministério da Salude publicou as Diretrizes
Diagnosticas e Terapéuticas (DDT) da doenca, por meio da Portaria n® 708, de 06 de agosto de
2015, nas quais, para pacientes que apresentam doenca refrataria/recidivada (caso do
Autor), o tratamento inclui novo TCTH aut6logo, repeticdo de agentes quimioterdpicos
utilizados anteriormente ou uso de outros agentes com atividade clinica anti-mieloma ainda nédo
utilizados na primeira linha. Entretanto, ndo ha uma recomendacdo a respeito da sequéncia,
combinagdo e doses de medicamentos para esses casos, sendo a escolha baseada no historico de
tratamento e nas condiges clinicas dos pacientes.

5. Ndo ha informacoes em laudo médico que permitam avaliar se o Autor estd
inelegivel para outro transplante autélogo (TCTH).

6. Os medicamentos pleiteados pelo Autor — Daratumumabe (Dalinvi®) e
Lenalidomida ndo_sdo citados na referida Diretriz. Entretanto, insta elucidar que as
Diretrizes Diagndsticas e Terapéuticas para o manejo do mieloma maltiplo, foi aprovada por
meio da Portaria SAS/MS n° 708, em 06 de agosto de 2015, em contraste, 0s medicamentos
Daratumumabe e Lenalidomida tiveram seus registros aprovados pela Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria — ANVISA em 30 de janeiro de 2017 e 26 de dezembro de 2017,
respectivamente.

7. Com relacdo a avaliacdo da Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias
no SUS (CONITEC):

4 Bula do medicamento Lenalidomida (Revlimid®) por Celgene Brasil Prosutos Farmacéuticos Ltda. Disponivel em:
<https://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/25351757160201560/?substancia=25181>. Acesso em: 20 jul. 2023.

5 CONITEC. Relatdrio de Recomendago n° 701. Fevereiro/2022. Lenalidomida para pacientes com mieloma multiplo inelegiveis
ao transplante de células-tronco hematopoiéticas. Disponivel em: < https://www.gov.br/conitec/pt-
br/midias/relatorios/2022/20210314_relatorio_701_lenalidomida_inelegiveis_mieloma_multiplo.pdf>. Acesso em: 20 jul. 2023.
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7.1. O esquema terapéutico envolvendo o uso de daratumumabe associado &
lenalidomida ainda ndo foi_avaliado pela CONITEC para o tratamento do mieloma
multiplo (MM)®.

7.2. O tratamento de daratumumabe em monoterapia (ou associado a Bortezomibe e
Dexametasona) foi avaliado pela referida Comissdo no manejo do MM recidivado ou
refratario, a qual recomendou pela ndo incorporacdo deste medicamento no SUS.
Além disso, foi descrito com base nas evidéncias cientificas que os esquemas contendo
daratumumabe + lenalidomida + dexametasona apresentaram melhor desempenho
(mais eficazes e com seguranca aceitavel) se comparado & associacio avaliada’.

8. Destaca-se que alguns medicamentos oncolégicos sdo comprados de forma
centralizada pelo Ministério da Saude e distribuidos pelas Secretarias Estaduais de Saude (ex.:
Talidomida para o tratamento do MM). Assim, cumpre informar que o daratumumabe e a
lenalidomida, ndo padronizados no SUS, ndo perfazem esses medicamentos®.

9. A excecio dos medicamentos de compra centralizada supracitados, o Ministério
da Salde e as Secretarias Municipais e Estaduais de Salde ndo fornecem medicamentos
contra o cancer de forma direta (programas).

10. Para atender de forma integral e integrada aos pacientes portadores das
neoplasias malignas (cancer), o Ministério da Saude estruturou-se através de unidades de saude
referéncia UNACONs e CACONSs, sendo estas responsaveis pelo tratamento do céncer
como um todo, incluindo a selecdo e o fornecimento de medicamentos antineoplésicos e
ainda daqueles utilizados em concomitancia a quimioterapia, para o tratamento de nauseas,
vomitos, dor, protecdo do trato digestivo e outros indicados para 0 manejo de eventuais
complicacdes.

11. O fornecimento dos medicamentos oncoldgicos ocorre por meio da sua incluséo
nos procedimentos quimioterapicos registrados no subsistema Autorizacdo de Procedimento de
Alta Complexidade do Sistema de Informacdo Ambulatorial (Apac-SIA) do SUS, devendo ser
oferecidos pelos hospitais credenciados no SUS e habilitados em Oncologia, sendo
ressarcidos pelo Ministério da Saude conforme o codigo do procedimento registrado na Apac. A
tabela de procedimentos do SUS néo refere medicamentos oncolégicos, mas situacdes tumorais
especificas que sdo descritas independentemente de qual esquema terapéutico seja adotado®.

12. Assim, os_estabelecimentos habilitados em Oncologia pelo SUS sédo os
responsaveis pelo fornecimento dos medicamentos necessarios ao tratamento do cancer
que, padronizam, adquirem e prescrevem, devendo observar protocolos e diretrizes
terapéuticas do Ministério da Salde, quando existentes®.

® BRASIL. Ministério da Salde. Comissdo Nacional de Incorporagdo de Tecnologias no SUS — CONITEC. Tecnologias
Demandadas. Disponivel em: <http://conitec.gov.br/tecnologias-em-avaliacao>. Acesso em: 20 jul. 2023.

" CONITEC. Relatério de Recomendagdo n® 702. Fev/2022. Daratumumabe em monoterapia ou associado a terapia antineoplasica
para o controle do Mieloma multiplo recidivado ou refratario. Disponivel em: <
http://conitec.gov.br/images/Relatorios/2022/20220314_Relatorio_702_daratumumabe_mieloma_multiplo.pdf >. Acesso em: 20 jul.
2023.

8 Ministério da Salde. Secretaria de Atengdo Especializada a Satide. Departamento de Regulagéo, Avaliagdo e Controle.
Coordenacéo Geral de Gestdo dos Sistemas de Informagdes de Satde. SIA/SUS — Sistemas de Informacdes Ambulatoriais.
Oncologia. Manual de Bases Técnicas. Disponivel em:
<https://www.inca.gov.br/sites/ufu.sti.inca.local/files//media/document//manual_oncologia_29a_edicao_-_junho_2022.pdf> .
Acesso em: 20 jul. 2023.

9 PONTAROLLI, D.R.S., MORETONI, C.B., ROSSIGNOLI, P. A Organizacio da Assisténcia Farmacéutica no Sistema Unico de
Saude. Conselho Nacional de Secretarios de Satide-CONASS, 12 edicédo, 2015. Disponivel em:
<http://www.conass.org.br/biblioteca/pdf/colecao2015/CONASS-DIREITO_A_SAUDE-ART_3B.pdf>. Acesso em: 20 jul. 2023.
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13. Destaca-se que o Autor, conforme documentos meédicos acostados, estd sendo
assistida no Hospital Universitario Gaffrée Guinle, unidade de saide habilitada em oncologia
e vinculada ao SUS como UNACON.

14, Dessa forma, é de responsabilidade da referida unidade garantir ao Autor o
atendimento integral preconizado pelo SUS para o tratamento de sua condicdo clinica,
incluindo o fornecimento dos medicamentos necessarios.

15. Conforme abordado em pardgrafo 4 desta Conclusdo, ndo houve uma
recomendacao nas Diretrizes do SUS (DDT) da Mieloma Mdltiplo sobre quais esquemas devem
ser_utilizados no pacientes com doenca refrataria/recidivada. Assim, é de responsabilidade do
corpo clinico do estabelecimento de salde credenciado e habilitado (CACON e UNACON) a
prerrogativa e a responsabilidade pela prescricdo, conforme as condutas adotadas no Hospital
(protocolo interno).

16. Caso a unidade de salde habilitada em oncologia que acompanha o
Demandante ndo tenha padronizado o0s medicamentos pleiteados daratumumabe
e lenalidomida 10mg, sugere-se que a médica assistente verifique sobre a possibilidade de
adequacao do tratamento requerido as alternativas fornecidas até que sua aquisicdo seja efetuada
pelo Hospital em questdo para atendimento da prescricdo.

17. No que concerne ao valor dos pleitos, no Brasil para um medicamento ser
comercializado no pais é preciso obter o registro sanitario na Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitéaria (ANVISA) e a autorizacdo de preco maximo pela Cdmara de Regulacdo do Mercado
de Medicamentos (CMED)™.

18. De acordo com publicacdo da CMED?, o Preco Fabrica (PF) deve ser utilizado
como referéncia quando a aquisi¢cdo dos medicamentos ndo for determinada por ordem judicial
e 0s 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 aquisi¢do contemplar medicamentos relacionados no rol anexo ao
Comunicado n° 6, de 2013.

19. Assim, considerando a regulamentacgéo vigente, em consulta a Tabela de pregos
CMED os medicamentos pleiteados possuem 0s seguintes Preco Fébrica (PF) e Preco Méaximo
de Venda ao Governo (PMVG), respectivamente, para ICMS 20%?2:

Medicamento PF PMVG

daratumumabe 20mg/mL - | R$2.514,13 R$ 1.972,84

WBRASIL Ministério da Satide. 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: 20 jul. 2023.
UBRASIL. Ministério da Satde. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Camara de Regulagdo do Mercado de
Medicamentos (CMED). Precos maximos de medicamentos por principio ativo, para compras publicas. Prego fabrica (PF) e prego
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-
b8bc-8f98bba7c205>. Acesso em: 20 jul. 2023.

12BRASIL Ministério da Sadde. 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_2023_07_v2.pdf/@@download/file>. Acesso em: 20
jul. 2023.
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frasco-ampola 5mL (100mg)

daratumumabe 20mg/mL - | R$ 10.056,55 R$ 7.891,37
frasco-ampola 20mL (400mg)
lenalidomida 25mg - 21 | R$26.917,00 R$ 21.121,77
comprimidos

E o parecer.

A 42 Vara Federal do Rio de Janeiro, da Se¢do Judiciaria do Rio de
Janeiro, para conhecer e tomar as providéncias que entender cabiveis.

LEOPOLDO JOSE DE OLIVEIRA NETO
Farmacéutico
CRF-RJ 15023
1D.5003221-6

FLAVIO AFONSO BADARO
Assessor-chefe
CRF-RJ 10.277
ID. 436.475-02
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KARLA SPINOZA C. MOTA
Farmacéutica
CRF- RJ 10829
ID. 652906-2




