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PARECER TECNICO/SES/SJ/INATJUS-FEDERAL N° 0221/2024
Rio de Janeiro, 15 de fevereiro de 2024.

Processo n° 5006417-69.2024.4.02.5101,
ajuizado por | |

O presente parecer visa atender a solicitagdo de informagdes técnicas da 282
Vara Federal do Rio de Janeiro, da Secdo Judiciaria do Rio de Janeiro, quanto ao
medicamento volanesorsena 285mg/1,5mL (Waylivra®).

| - RELATORIO

1. De acordo com os documentos médicos em impresso préprio (Evento 1,
OUT6, Paginas 1-2; Evento 1, OUT7, Pégina 1), emitidos pela médica
[ ] em 11 de janeiro de 2024. O autor, 34 anos, apresenta
diagndstico de Sindrome da Quilomicronemia Familiar com aparecimento dos sintomas
nos primeiros 65 dias de vida (edema de pés e médos, xantomas eruptivos em pernas e
ombros, lipemia retinalis e exames laboratoriais com niveis de triglicerideos: 29.000 mg/dI-
analise laboratorial repetida e confirmada). Atualmente, mantém Otima adesdo a dieta
hipolipidica, pratica regular atividade fisica, mas mantém os exames laboratoriais com
triglicerideos entre 1000 e 3000 mg/dl, a despeito do uso de medicamentos hipolipemiantes
(ciprofibrato 150 mg, ezetimiba 10 mg, rosuvastatina 20 mg), sem episddios de pancreatite
aguda relatados. Ao exame fisico apresenta: peso: 70kg, altura: 1,75m. Exames laboratoriais
de novembro de 2023 demonstram dislipidemia as custas de hipertrigliceridemia
(triglicerideos 2020 mg/dl; colesterol total: 305 mg/di; HDL-c: 15 mg/di),

2. A analise genética (12/12/2023) determinou mutacdo relacionada ao quadro
de sindrome da quilomicronemia familiar por deficiéncia da enzima lipoproteina lipase
(OMIM# 238600). A auséncia de controle dos niveis lipidicos predispde a Pancreatites de
repeticdo, o que pGe em risco a vida do paciente e o uso de hipolipemiantes ndo é suficiente
para controlar a doenga. Assim, foi indicado uso continuo de volanesorsena 285mg/1,5mL
(Waylivra®) aplicar 1,5ml, via subcutanea, 1 vez na semana.

3. Cadigo da Classificacdo Internacional de Doenca (CID-10) citado: E78.3 —
Hiperquilomicronemia.

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 Resolugdo 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,
dispbe, também, sobre a organizagdo da assisténcia farmacéutica em
# NatJus

1



Secretaria de
Saude

o

GOVERNO DO ESTADO

RIO DE JANEIRO

Subsecretaria Juridica
Nucleo de Assessoria Técnica em Acles de Salde

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.

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
Sadde no &mbito do Sistema Unico de Sadde.

5. A Deliberagdo 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 Deliberacdo CIB-RJ n° 5.743 de 14 de marco de 2019 dispde sobre as
normas de execucdo e financiamento do Componente Basico da Assisténcia Farmacéutica
(CBAF) no ambito do SUS no Estado do Rio de Janeiro e, em seu artigo 4°, estabelece o
Elenco Minimo Obrigatorio de Medicamentos Essenciais do Componente Bésico 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
Deliberacéo CIB n° 5.743 de 14 de marco de 2019, no gque 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 o0s
Componentes Basico, Hospitalar, Estratégico e Basico e Hospitalar, a saber, Relacdo
Municipal de Medicamentos Essenciais no ambito do Municipio do Rio de Janeiro
(REMUME-RIO), em consonancia com as legislacdes supramencionadas.

9. A Portaria de Consolidacdo n° 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, Anexo
XXXVIII, institui a Politica Nacional de Atencdo Integral as Pessoas com Doengas Raras e
as Diretrizes para a Atencdo Integral as Pessoas com Doengas Raras no SUS. Para efeito
deste Anexo, considera-se doenca rara aquela que afeta até 65 pessoas em cada 100.000
individuos, ou seja, 1,3 pessoas para cada 2.000 individuos.

DO QUADRO CLINICO

1. A sindrome da quilomicronemia é caracterizada por hipertrigliceridemia
grave e quilomicronemia em jejum e predispde os individuos afetados a pancreatite aguda.
Quando devido a mutagbes monogénicas muito raras nos genes que codificam a enzima,
lipoproteina lipase, ou seus reguladores, APOC2, APOA5, GPIHBP1 e LMF1, é chamada de
sindrome de quilomicronemia familiar. Muito mais frequentemente, a sindrome de
quilomicronemia resulta de um conjunto de variantes genéticas menores que causam
hipertrigliceridemia poligénica, que é exacerbada por condi¢cBes ou medicamentos que
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aumentam os niveis de triglicerideos além do ponto de saturacdo dos sistemas de remocao de
triglicerideos. Esta situagdo é denominada sindrome de quilomicronemia multifatorial®.

2. Os triglicerideos (TGs) fazem parte do perfil lipidico padrdo. Elevagdes nos
TG estdo associadas ao aumento do risco de doencas cardiovasculares através de particulas
de lipoproteinas ricas em triglicerideos encontradas como parte do colesterol ndo HDL.
Muitas elevacbes de TG sdo secundarias a outras causas, mas as sindromes de
hipertrigliceridemia priméaria precisam ser identificadas. As causas genéticas da
hipertrigliceridemia variam desde a hiperlipidemia combinada familiar até a hiperlipidemia
remanescente autossémica recessiva (relacionada as variantes da apolipoproteina E) e
sindromes de quilomicronemia familiar. O manejo dos TG elevados inclui a otimizacéo da
dieta, a reducdo dos fatores exacerbantes, bem como medicamentos hipolipemiantes, como
estatinas, fibratos, niacina e acidos graxos 6mega-3. Novos medicamentos para indicacdes de
doencas orfds, como a sindrome de quilomicronemia familiar, incluem volanesorsena,
evinacumabe e outras terapéuticas antisense?.

DO PLEITO

1. Volanesorsena (Waylivra®) é indicado como adjuvante da dieta em
pacientes adultos com: sindrome de quilomicronemia familial (SQF) geneticamente
confirmada e com risco elevado de pancreatite, cuja resposta a dieta e a terapéutica de
reducdo de triglicerideos demonstrou ser inadequada. Lipodistrofia parcial familial (LPF)
com hipertrigliceridemia®.

111 - CONCLUSAOQO

1. Refere-se ao Autor com diagndstico de sindrome da quilomicronemia
familiar, apresentando nesta demanda, solicitagdo médica para tratamento com
volanesorsena 285mg/1,5mL (Waylivra®).

2. Conforme previsto em bula?, o medicamento pleiteado volanesorsena
285mg/1,5mL (Waylivra®), apresenta indicacdo para o tratamento de pacientes adultos
com sindrome de quilomicronemia familial (SQF) geneticamente confirmada e com risco
elevado de pancreatite, cuja resposta a dieta e a terapéutica de redugdo de triglicerideos
demonstrou ser inadequada (caso clinico do autor).

3. No que tange a disponibilizacdo, informa-se que o volanesorsena
285mg/1,5mL (Waylivra®) ndo integra nenhuma lista oficial de dispensacdo (Componentes
Basico, Estratégico e Especializado) no SUS, no ambito do Municipio e do Estado do Rio de
Janeiro.

! Goldberg RB, Chait A. Uma atualizagio abrangente sobre a sindrome de quilomicronemia. 2020 Oct 23;11:593931. doi:
10.3389/fendo.2020.593931. PMID: 33193106; PMCID: PMC7644836. Disponivel em: <
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33193106/>. Acesso em: 15 fev. 2024.

2 Wierzbicki AS, Kim EJ, Esan O, Ramachandran R. Hipertrigliceridemia: uma atualizaggo. J Clin Pathol. 2022
Dec;75(12):798-806. doi: 10.1136/jclinpath-2021-207719. Epub 2022 Jun 16. PMID: 35710321. Disponivel em:
https://pubmed.nchi.nlm.nih.gov/35710321/. Acesso em: 15 fev. 2024.

3 Bula do medicamento volanesorsena (Waylivra®) por PTC Farmaceutica Do Brasil LTDA. Disponivel em: <
https://consultas.anvisa.gov.br/#/bulario/gq/?nomeProduto=WAYLIVRA>. Acesso em: 15 fev. 2024.
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4, O medicamento pleiteado volanesorsena (Waylivra®) néo foi avaliado pela
Comissdao Nacional de Incorporacdo de Tecnologias do Ministério da Saude (CONITEC-
MS)*.

5. Acrescenta-se que a sindrome da quilomicronemia familiar é uma doenca
rara com prevaléncia: 1 para cada 500.000 a 1.000.000 pessoas®. Nesse sentido, o Ministério
da Saude instituiu a Politica Nacional de Atencéo Integral as Pessoas com Doengas Raras,
aprovando as Diretrizes para Atencdo Integral as Pessoas com Doencas Raras no &mbito do
SUS e instituiu incentivos financeiros de custeio. Ficou estabelecido que a Politica Nacional
de Atencdo Integral as Pessoas com Doencas Raras®tem como objetivo reduzir a
mortalidade, contribuir para a reducdo da morbimortalidade e das manifestaces secundérias
e a melhoria da qualidade de vida das pessoas, por meio de ag¢des de promogéo, prevencao,
deteccdo precoce, tratamento oportuno, reducdo de incapacidade e cuidados paliativos.

6. Ainda de acordo com a referida Politica, o Ministério da Saude ficou
responsavel por estabelecer, através de PCDT, recomendagdes de cuidado para tratamento de
doencas raras, levando em consideracdo a incorporacdo de tecnologias pela CONITEC, de
maneira a qualificar o cuidado das pessoas com doengas raras.

7. Para 0 manejo da Dislipidemia: prevencao de eventos cardiovasculares e
pancreatite, 0 Ministério da Satde publicou a Portaria conjunta n® 30 de julho de 2019, a
qual dispde sobre o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da referida doenca’. Por
conseguinte, a Secretaria de Estado de Salde do Rio de Janeiro (SES/RJ) disponibiliza,
atualmente, por meio do Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica (CEAF), os
seguintes medicamentos: atorvastatina 10mg e 20mg e bezafibrato 200mg.

8. A sindrome da quilomicronemia familiar é uma condicdo genética
autossdmica recessiva rara, que resulta em niveis extremamente elevados de triglicerideos
devido a deficiéncia ou disfuncdo da lipase lipoproteica. Esta condicdo pode levar a
episddios recorrentes de pancreatite aguda, entre outras complicaces®. O PCDT aborda o
tratamento de dislipidemias com foco na reducdo do risco cardiovascular e na prevencao da
pancreatite aguda associada a hipertrigliceridemia. As terapias recomendadas no PCDT
incluem estatinas, fibratos, acido nicotinico, entre outros, dependendo do tipo especifico de
dislipidemia e dos critérios de inclusao.

9. De acordo com documento médico (Evento 1, OUT6, Paginas 1-2) o autor
“atualmente, mantém 6tima adesao a dieta hipolipidica, pratica regular atividade fisica, mas
mantém os exames laboratoriais com triglicerideos entre 1000 e 3000 mg/dl, a despeito do

4 BRASIL. Ministério da Sadde. Comissio Nacional de Incorporagdo de Tecnologias no SUS — CONITEC. Tecnologias
demandadas. Disponivel em: <https://www.gov.br/conitec/pt-br/assuntos/avaliacao-de-tecnologias-em-saude/tecnologias-
demandadas>. Acesso em: 15 fev. 2024.

5 Posicionamento Brasileiro sobre Sindrome da Quilomicronemia Familiar — 2023. Posicionamento * Arq. Bras. Cardiol. 120 (4)
Mar 2023.Disponivel em: <https://www.scielo.br/j/abc/a/MQCLBy6rq9kKm6MJIbGT9bvh/> Acesso em: 15 fev. 2024.

® BRASIL, Ministério da Salde. 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: 15 fev. 2024.

"BRASIL. Ministério da Sadde. Portaria Conjunta N° 8, de 30 de julho de 2019. Aprova o Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas da Dislipidemia: prevencédo de eventos cardiovasculares e pancreatite. Disponivel em: <
https://www.gov.br/conitec/pt-br/midias/protocolos/pcdt_dislipidemia.pdf >. Acesso em: 15 fev. 2024.

8 Witztum JL, Gaudet D, Arca M, Jones A, Soran H, Gouni-Berthold I, Stroes ESG, Alexander VJ, Jones R, Watts L, Xia S,
Tsimikas S. Niveis de volanesorsen e triglicerideos na sindrome de quilomicronemia familiar: dados de eficécia e seguranca a
longo prazo de pacientes em um ensaio de extensdo aberto. 2023 May-Jun;17(3):342-355. doi: 10.1016/j.jacl.2023.03.007.
Epub 2023 Mar 22. PMID: 37100699. Disponivel em: https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/37100699/. Acesso em: 15 fev. 2024.
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uso de medicamentos hipolipemiantes (ciprofibrato 150 mg, ezetimiba 10 mg, rosuvastatina
20 mg), sem episddios de pancreatite aguda relatados .

10. O volanesorsena, um oligonucleotideo antisense que tem como alvo o
MRNA da apoC-Ill hepatica, demonstrou reduzir significativamente os Triglicerideos em
pacientes com sindrome da quilomicronemia familiar®,

11. Dessa forma, apesar do uso pelo autor de medicamentos do grupo de
estatinas, fibratos, além de dieta e atividade fisica. Entretanto, a eficacia desses tratamentos
em pacientes com sindrome da quilomicronemia familiar pode ser limitada, uma vez que a
condicdo subjacente € a disfuncdo da lipase lipoproteica, algo que ndo € diretamente
abordado pelos medicamentos tipicos para dislipidemia mencionados no PCDT. Por essa
razdo, o medicamento volanesorsena, representa uma opg¢ao terapéutica especifica para
pacientes com sindrome da quilomicronemia familiar.

12. O medicamento pleiteado possui registro ativo na Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria — ANVISA.
13. No que concerne ao valor, no Brasil, para um medicamento ser

comercializado é preciso obter o registro sanitario na Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA) e a autorizacdo de preco maximo pela Cadmara de Regulacdo do
Mercado de Medicamentos (CMED)°.

14. De acordo com publicacdo 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 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.

15. Assim, considerando a regulamentacdo vigente, em consulta a Tabela de
Precos CMED, para o ICMS 20%, tem-se™?:

e Volanesorsena 285mg/1,5mL (Waylivra®) — apresenta preco de fabrica
correspondente a R$ 168.371,03 e preco de venda ao governo correspondente a R$
132.120,75.

E o parecer.

A 28 Vara Federal do Rio de Janeiro, da Secdo Judiciaria do Rio de
Janeiro, para conhecer e tomar as providéncias que entender cabiveis.

ALINE PEREIRADASILVA  \jjLENA BARCELOS DA SILVA  FLAVIO AFONSO BADARO

Farmacéutica Farmacéutica Assessor-chefe
CRF- RJ 13065 CRF-R] 9714 CRF-R] 10.277
ID. 4.391.364-4 ID. 4391185-4 ID. 436.475-02

® BRASIL Ministério da Satide. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Medicamentos. Camara de Regulagdo do
Mercado de Medicamentos (CMED). Disponivel em: <https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/medicamentos/cmed/precos>.
Acesso em: 15 fev. 2024.

0 BRASIL 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>. Acesso em: 15 fev. 2024.
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