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O presente parecer visa atender a solicitacdo de informacdes técnicas da 5* Vara
Federal de Sdo Goncalo, da Secdo Judiciaria do Rio de Janeiro, quanto aos medicamentos acido
ursodesoxicolico 150mg (Ursacol®), acetato de retinol (vitamina A) 50.000 U.l/ml +
colecalciferol (vitamina D) 10.000 U.I/ml (Ad-Til®) e vitamina E 400mg.

| - RELATORIO

1. De acordo com documento médico do Hospital Federal da Lagoa (Evento 1,
LAUDO7, Péagina 1), emitido em 28 de setembro de 2022, pela méedica
| ]a Autora, 14 anos, portadora de diabetes mellitus
tipo 1 insulinodependente e cirrose hepatica de padrao biliar de origem isquémica (pos
descompensacdo do diabetes mellitus e infeccdo grave). Em uso de &cido ursodesoxicolico
(750mg/dia) com boa resposta clinica e dos exames laboratoriais, sendo imprescindivel seu uso a
fim de retardar o maximo possivel a necessidade de transplante hepatico. No entanto, familia de
grande vulnerabilidade social e sem condi¢Ges financeiras de arcar com o custo do acido
ursodesoxicolico e das vitaminas lipossoliveis - acetato de retinol (vitamina A) 50.000 U.I/ml +
colecalciferol (vitamina D) 10.000 U.l/ml (Ad-Til®) e vitamina E 400mg, 1 vez por semana,
importantes para seu tratamento e diminui¢do da morbidade de sua doenga.

2. Foi informada a seguinte Classificacdo Internacional de Doengas (CID-10): K74.4
- Cirrose biliar secundaria.

11 - ANALISE
DA LEGISLACAO

1. A Politica Nacional de Medicamentos e a Politica Nacional de Assisténcia
Farmacéutica estdo dispostas, respectivamente, na Portaria de Consolida¢do 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 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 Consolidacdo n° 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, 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 o novo modelo de financiamento de custeio da Atencdo Priméria a Satde no
ambito do Sistema Unico de Sadde.

5. A Deliberagdo CIB-RJ n° 1589, de 09 de fevereiro de 2012 relaciona 0s
medicamentos disponiveis no ambito do Estado do Rio de Janeiro e/ou Municipios definindo a
Relagéo Estadual dos Medicamentos Essenciais (REME-RJ).

6. A Deliberacdo CIB-RJ n° 5.743 de 14 de margo de 2019 dispbe sobre as normas de
execucdo e financiamento do Componente Bésico da Assisténcia Farmacéutica (CBAF) no &mbito
do SUS no Estado do Rio de Janeiro e, em seu artigo 4°, estabelece o Elenco Minimo Obrigatdrio
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 marco de 2019, no que tange aos repasses de recursos da Unido destinados
ao Componente Basico da Assisténcia farmacéutica.

8. A Portaria n° 006/SEMSADC/2022, publicada no Diario Oficial do Municipio, de
11 de fevereiro de 2022 da Secretaria Municipal de Salde da Cidade de Sdo Gongalo dispde sobre
a relacdo dos medicamentos que fardo parte da grade de medicamentos da rede de atencdo basica,
0s quais deverdo estar disponiveis nas Unidades Basicas de Saude, a saber, a REMUME — S&o
Gongalo.

DO QUADRO CLINICO

1. Colangiopatia isquémica, a lesdo isquémica da via biliar pode ser dividida,
grosseiramente, em trés tipos: necrose com formacdo de bilomas, descamacdo epitelial com
obstrucao biliar e fibrose com estenose ductal. O primeiro ocorre geralmente como consequéncia
de insuficiéncia arterial severa com necrose de toda a espessura da parede do ducto, seguida de
descontinuidade parietal e formacdo de bilomas. O segundo € decorrente de um suprimento arterial
insuficiente mais brando, com descamacdo do epitélio, que se acumula no limen do ducto,
podendo levar a obstrugdo biliar. Esse epitélio descamado forma moldes intraductais, que na RM
sdo hiperintensos em T1 e hipointensos em T2, semelhantes a célculos. Cronicamente, esses dois
tipos de acometimento ocasionam fibrose e estenose ductal, que pode ser focal ou difusa. Nesta
fase, os achados de colangiopatia isquémica podem se assemelhar a colangite esclerosante
primaria. Portanto, o contexto clinico adequado e a evidéncia direta de trombose da artéria hepatica
sdo fundamentais para o raciocinio diagnostico®.

2. A cirrose biliar secundaria (SBC) representa uma forma Unica de cirrose que se
desenvolve no figado secundaria a obstrugéo biliar persistente?.

DO PLEITO

1. O Acido Ursodesoxicolico é um acido biliar fisiologicamente presente na bile
humana, embora em quantidade limitada. Tem agdo colerética convertendo a bile litogénica em

1 Zacarias, M. S. et. Al. Colangiopatias ndo neoplasicas: uma abordagem algoritmica. Artigo de Revisdo. Radiol Bras 53 (4). Jul-Aug
2020. https://doi.org/10.1590/0100-3984.2019.0069. Disponivel em:
https://www.scielo.br/j/irb/a/WNNKKWJFDy8RM6xDvcghJ7z/?lang=pt#. Acesso em: 26 out. 2023.

2Chang J. G., et. Al. Single-Center Experience of Living Donor Liver Transplantation for Patients With Secondary Biliary Cirrhosis.
Transplant Proc. 2021 Jan-Feb;53(1):98-103. doi: 10.1016/j.transproceed.2020.10.044. Epub 2020 Dec 16. PMID: 33339650.
Disponivel em: https://pubmed.ncbi.nIm.nih.gov/33339650/. Acesso em: 26 out. 2023.
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uma bile ndo litogénica prevenindo a formacao e favorecendo a dissolucdo gradativa dos céalculos.
Estd indicado para doencas hepato-biliares e colestaticas cronicas nas seguintes situagdes:
Dissolucdo dos célculos biliares formados por colesterol em pacientes que apresentam colelitiase
ou coledocolitiase sem colangite ou colecistite por calculos ndo radiopacos com diametro inferior a
1,5 cm, que recusaram a intervencdo cirirgica ou apresentam contraindicagdes para a mesma, ou
que apresentam supersaturacdo biliar de colesterol na analise da bile colhida por cateterismo
duodenal; tratamento da forma sintomatica da cirrose biliar primaria; litiase residual do colédoco
ou sindrome pos-colecistectomia; dispepsia na vigéncia de colelitiase ou pds-colecistectomia;
discinesias de conduto cistico ou da vesicula biliar e sindromes associadas; hipercolesterolemia e
hipertrigliceridemia; terapéutica coadjuvante da litotripsia extracorpérea para a dissolugdo dos
calculos biliares formados por colesterol em pacientes que apresentam colelitiase; alteracfes
qualitativas e quantitativas da bile (colestases), inclusive profilaxia dos calculos biliares ap6s
cirurgia bariatrica ou rapida perda ponderal (devido a supersaturacéo do colesterol)®.

2. Acetato de retinol (vitamina A) + colecalciferol (vitamina D) (Ad-Til®) é
indicado para tratamento e prevenc¢do dos estados carenciais de vitaminas A e D prmupalmente nas
fases de crescimento, em casos de raquitismo, osteomalacia e auxiliar do sistema imunoldgico®.

3. Vitamina E ¢ indicado como suplemento vitaminico em dietas restritivas e
inadequadas; suplemento vitaminico em estados de convalescenga; suplemento vitaminico com
acao antioxidante®.

111 - CONCLUSAO

1. Refere-se a Autora, 14 anos, portadora de cirrose hepatica de padrao biliar de
origem isquémica (p6s descompensacdo do diabetes mellitus e infeccdo grave), sendo prescrito o
medicamento acido ursodesoxicolico 150mg (Ursacol®), acetato de retinol (vitamina A) 50.000
U.I/ml + colecalciferol (vitamina D) 10.000 U.I/ml (Ad-Til®) e vitamina E 400mg.

2. Nos cirréticos também ocorrem alteracbes no metabolismo lipidico. Niveis de
acidos graxos e corpos cetdnicos estdo aumentados, assim como a producdo deste Gltimo. Além
disso, verifica-se déficit de vitaminas lipossolUveis devido a absorcdo inadequada, esteatorreia e
colestase®.

3. Diante do exposto, informa-se que as vitaminas lipossolUveis pleiteadas - acetato
de retinol (vitamina A) 50.000 U.l/ml + colecalciferol (vitamina D) 10.000 U.I/ml (Ad-Til®) e
vitamina E 400mg podem ser utilizadas para 0 manejo do quadro clinico da Autora, conforme
documento médico (Evento 1, LAUDO?7, Pagina 1).

4. Cumpre esclarecer que o medicamento acido ursodesoxicolico 150mg (Ursacol®)
ndo apresenta indicacdo em bula® para o tratamento da cirrose biliar secundaria, quadro clinico
apresentado pela Autora. Seu uso, nesta situacdo, configura uso off-label.

3Bula do Medicamento Acido Ursodesoxicélico por EMS S.A. Disponivel em:
<https://consultas.anvisa.gov.br/#/bulario/q/?nomeProduto=%C3%Alcido%20ursodesoxic% C3%B3lico >. Acesso em: 26 out.

4 Bula do medicamento Acetato de retinol (vitamina A) + colecalciferol (vitamina D) (Ad-Til®) por Cosmed IndUstria de Cosméticos e
Medicamentos S.A. Disponivel em: https://consultas.anvisa.gov.br/#/bulario/g/?nomeProduto=AD-TIL. Acesso em: 25 out. 2023.

5 Bula do medicamento Vitamina E 400UI por Belfar LTDA. Disponivel em:
https://consultas.anvisa.gov.br/#/bulario/gq/?nomeProduto=VITAMINA%20E%20400Ul. Acesso em: 25 out. 2023.
6 Nutricdo em paciente cirrético. HU Revista, Juiz de Fora, v. 39, n. 3 e 4, p. xx-xx, jul./dez. 2013. Disponivel em:
https://docs.bvsalud.org/biblioref/2016/09/1917/2228-12868-1-pb.pdf. Acesso em: 25 out. 2023.
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5. O uso off-label de um medicamento significa que o mesmo ainda ndo 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 aprovacao pela
agéncia reguladora. Em geral, esse tipo de prescri¢do € 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. O uso off label ¢ feito por conta e risco do médico que o prescreve’.

6. A Lei n° 14,313, de 21 de margo de 2022, que dispde sobre 0s processos de
incorporacdo de tecnologias ao SUS e sobre a utilizacdo pelo SUS de medicamentos cuja indicacao
de uso seja distinta daquela aprovada no registro da ANVISA, desde que seu uso tenha sido
recomendado pela Comissdo Nacional de Incorporacéo de Tecnologias no Sistema Unico de Satde
(Conitec), demonstradas as evidéncias cientificas sobre a eficacia, a acuracia, a efetividade e a
seguranca, e esteja padronizado em protocolo estabelecido pelo Ministério da Satde.

7. Acrescenta-se que, na presente data ndo foi verificada por este Nucleo evidéncia
cientifica robusta que possibilite inferir acerca da eficécia e seguranca da utilizacéo do pleito acido
ursodesoxicolico no tratamento de pacientes com cirrose biliar secundaria.

8. O écido ursodesoxicdlico 150mg ¢ disponibilizado pela Secretaria de Estado de
Salde do Rio de Janeiro (SES/RJ), no ambito do Componente Especializado da Assisténcia
Farmacéutica (CEAF) para o tratamento da colangite biliar primaria — CBP, conforme a Portaria
SCTIE/MS n° 47 de 16 de novembro de 20188 somente para a seguinte Classificacio
Internacional de Doencas (CID-10) - K74.3 Cirrose biliar primaria (Colangite destrutiva néo-
supurativa crénica).

9. Cabe ressaltar que o quadro clinico apresentado pela Autora se trata de cirrose
hepatica de padréo biliar de origem isquémica; cirrose biliar secundaria (CID-10: K74.4).
Portanto, segundo quadro clinico descrito nos documentos médicos, a Autora ndo possui a
CID-10 autorizada para recebimento pelas vias administrativas.

10. Os medicamentos acetato de retinol (vitamina A) 50.000 U.lI/ml + colecalciferol
(vitamina D) 10.000 U.I/ml (Ad-Til®) e vitamina E 400mg n&o integram nenhuma lista oficial
de medicamentos (Componente Basico, Estratégico e Especializado) dispensados pelo SUS no
ambito do Municipio de S&o Gongalo e do estado do Rio de Janeiro.

11. Acrescenta-se que os medicamentos acido ursodesoxicolico, acetato de retinol
(vitamina A) + colecalciferol (vitamina D) e vitamina E ndo foram avaliados pela Comisséo
Nacional de Incorporagio de Tecnologias no SUS — CONITEC? para tratamento de cirrose biliar
secundaria, bem como, ndo ha Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT)™ publicado
para 0 manejo da referida doenca, e, portanto, ndo ha lista oficial de medicamentos que possam
ser implementados nestas circunstancias.

12. Os medicamentos pleiteados apresentam registro na Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA).

TPAULA, C.S. eal. 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: 25 out. 2023.

8 BRASIL. Ministério da Saude. Relatério de Recomendacéo da Comissdo Nacional de Incorporagdo de Tecnologias no SUS —
CONITEC - n°392. Acido ursodesoxicilico para colangite biliar primaria. Outubro 2018. Disponivel em:
<http://conitec.gov.br/images/Relatorios/2018/Relatorio_Acidoursodesoxicolico_ColagiteBiliar.pdf>. Acesso em: 26 out. 2023.
SMINISTERIO DA SAUDE. Comissdo Nacional de Incorporagio de Tecnologias no SUS — CONITEC. Disponivel em:
<https://www.gov.br/conitec/pt-br/assuntos/avaliacao-de-tecnologias-em-saude/tecnologias-demandadas>. Acesso em: 25 out. 2023.
10Comissdo Nacional de Incorporacéo de Tecnologias no SUS — CONITEC. Disponivel em: <https://www.gov.br/conitec/pt-
br/assuntos/avaliacao-de-tecnologias-em-saude/protocolos-clinicos-e-diretrizes-terapeuticas>. Acesso em: 25 out. 2023.
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13. No que concerne ao valor do pleito Acido Ursodesoxicolico 150mg, no Brasil para
um medicamento ser comercializado no pais é preciso obter o registro sanitario na Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) e a autorizagdo de preco maximo pela Camara de
Regulacio do Mercado de Medicamentos (CMED)™.

14. De acordo com publicacio da CMED™, o Preco Fabrica (PF) deve ser utilizado
como referéncia quando a aquisicdo 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 Resolugdo 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
gue a aquisicdo contemplar medicamentos relacionados no rol anexo ao Comunicado n° 6, de 2013.

15. Assim, considerando a regulamentacdo vigente, em consulta a Tabela de Precos
CMED, para 0 ICMS 20%":

e Acido Ursodesoxicolico 150mg com 30 capsulas possui o menor preco de fabrica
consultado, correspondente a R$ 114,98 e 0 menor preco de venda ao governo consultado,
correspondente a R$ 90,23;

e Acetato de retinol (vitamina A) 50.000 U.l/ml + colecalciferol (vitamina D) 10.000
U.I/ml (Ad-Til®) solucdo oral frasco 10ml possui 0 menor preco de fabrica consultado,
correspondente aR$8,41 e omenorpreco de venda ao governo consultado,
correspondente a R$ 6,60;

e Vitamina E 400mg com 30 cépsulas possui o menor prego de fabrica consultado,
correspondente  a R$23,23 e omenorpreco de venda ao governo consultado,
correspondente a R$ 18,23.

E o parecer.

A 5?2 Vara Federal de Sd0 Gongalo, da Secdo Judiciaria do Rio de Janeiro,
para conhecer e tomar as providéncias que entender cabiveis.

ALINE PFE\?”E;CEUAH? SILVA MILENA BARCELOS DA SILVA FLAVIO AFONSO BADARO
CRF- RJ 13065 Farmacéutica Assessor-chefe
, CRF- RJ 9714 CRF-RJ 10.277
1D 43913644 ID. 4391185-4 ID. 436.475-02

HUBRASIL Ministério da Satde. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Medicamentos. Camara de Regulagio do
Mercado de Medicamentos (CMED). Disponivel em: <http://portal.anvisa.gov.br/cmed/apresentacao>. Acesso em: 26 out. 2023.
2BRASIL. Ministério da Satide. Agéncia 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-
b8bc-8f98bba7c205>. Acesso em: 26 out. 2023.

BBRASIL Ministério da Satde. 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_gov_2021_07_v1.pdf/iview >.
Acesso em: 26 out. 2023.
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