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PARECER TECNICO/SES/SJ/NATJUS-FEDERAL N° 1010/2024.
Rio de Janeiro, 21 de junho de 2024.

Processo n° 5038743-82.2024.4.02.5101,
ajuizado por | |

O presente parecer visa atender & solicitacdo de informagdes técnicas do 2°
Juizado Especial Federal do Rio de Janeiro, da Se¢do Judiciaria do Rio de Janeiro quanto
ao medicamento Rituximabe.

| - RELATORIO

1. De acordo com formulario médico da Defensoria Publica da Unido e
formulario do Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica (Evento 1_ANEXO2,
pags. 16 a 20; 22), emitidos em 28 e 21 de maio de 2024, pelas neurologistas
[ ] a Autora, 35 anos,
apresentou mielite com neuromielite Optica bilateral, manifestado por tetraplegia e perda
de visdo bilateral, em setembro de 2023. Fez teste anti-aquaporina 4 positivo confirmando a
doenca. Nesta ocasido realizou pulsoterapia com Metilprednisolona, plasmaférese e primeira
dose do Rituximabe. Sendo indicado Rituximabe 2g a cada 6 meses, em uso continuo, por
tempo indeterminado, para evitar novos surtos. Foram mencionadas as ClassificacOes
Internacionais de Doencas (CID-10): G36 - Outras desmielinizagdes disseminadas agudas
e G36.0 - Neuromielite optica [doenca de Devic].

11 —- ANALISE
DA LEGISLACAO

1. A Politica Nacional de Medicamentos e a Politica Nacional de Assisténcia
Farmacéutica estdo dispostas, respectivamente, na Portaria de Consolidacdo 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 Consolidacdo n°® 6/GM/MS, de 28 de setembro de 2017,
dispbe, 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 Consolidacdo n°® 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017,
estabelece, inclusive, as normas de financiamento e de execugdo do Componente
Especializado da Assisténcia Farmacéutica no &mbito do SUS.

4. 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 Relagéo Estadual dos Medicamentos Essenciais (REME-RJ).

5. A Deliberacdo CIB-RJ n° 5.743 de 14 de marco de 2019 dispde sobre as
normas de execucgdo 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
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Elenco Minimo Obrigatério de Medicamentos Essenciais do Componente Bésico da
Assisténcia Farmacéutica no Estado do Rio de Janeiro.

6. 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 que tange aos repasses de recursos da
Unido destinados ao Componente Basico da Assisténcia farmacéutica.

7. 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 0s
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 legisla¢des supramencionadas.

8. A Portaria de Consolidagéo 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. Mielite é a inflamag&o do parénquima da medula espinhal e, tem multiplas
causas. As principais alteracdes clinicas encontradas em pacientes com mielite sdo os
sintomas motores e sensitivos que se relacionam diretamente com a porcdo afetada da
medula. O nivel sensitivo, isto é, o local onde se encontra a alteracdo de sensibilidade,
relaciona-se diretamente com o nivel da lesdo na medula. Pessoas com lesdes na medula
cervical apresentam perda dos movimentos e da sensibilidade em membros superiores e
inferiores; ja pacientes com lesGes na medula torécica e lombar apresentam perda dos
movimentos e da sensibilidade nos membros inferiores. Com frequéncia, pacientes com
mielite apresentam retengdo urinéria e fecal, em virtude dos problemas de inervacdo da
bexiga e do reto™.

2. Previamente conhecida como Doenca de Devic, a Neuromielite Optica
(NMO) é uma patologia de carater inflamatério, desmielinizante e autoimune que acomete o
Sistema Nervoso Central (SNC). Durante longos anos, acreditou-se que a NMO era,
juntamente com a doenca Esclerose Mdltipla (EM), variantes da mesma doenga, porém, com
a descoberta do anticorpo Antiaquaporina 4 (AQP4-1gG), em 2004, foi possivel, a partir de
entdo, identificar diferencas entre ambas, haja vista diferencas em patogenicidade,
apresentacdo (clinica e imagiologia) e até mesmo em tratamento, e, assim, capaz de
diferenciar ambas as patologias. Ressalta-se ainda que desde a descoberta do AQP4-1gG e
um acréscimo de numeros resultados de casos positivos para o anticorpo, pode-se ampliar o
espectro da NMO para incluir apresentacdes incompletas e atipicas, adotando a ideia de
disturbios do espectro da neuromielite Optica (NMOSD). Entre os aspetos clinicos da
NMOSD, prevalecem quadros de episddios de mielite aguda e neurite Optica, porém,
também pode ocorrer outras sintomatologias, como sindrome do tronco cerebral, sindrome
da area postrema, sindrome diencefélica e sindrome cerebral difusa?.

!BRASIL. Ministério da Satde. Manual de vigilancia epidemioldgica de eventos adversos pos-vacinagdo. 4. ed. — Brasilia:
Ministério da Sadde, 2020. 340 p. Disponivel em:
<https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/manual_vigilancia_epidemiologica_eventos_vacinacao_4ed.pdf>. Acesso em: 21
jun. 2024.

MENEZES, R. C.; OLIVEIRA, J. de P.; CHAVES NETO, E. B.; DO CARMO, R. A.; MENEZES, M. H.; DE SANTANA, A.
P.; DE PONTES, M. E. Disturbio do espectro de Neuromielite dptica, uma patologia rara e de dificil diagndstico: um relato de
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DO PLEITO

1. O Rituximabe é um anticorpo monoclonal que se liga ao antigeno CD-20
dos linfécitos B, iniciando reacfes imunoldgicas que mediardo a lise da célula B. S&o
possiveis 0s seguintes mecanismos para a lise celular: citotoxicidade dependente do
complemento, citotoxicidade celular dependente de anticorpo e inducdo de apoptose. Esta
indicado para o tratamento de linfoma ndo Hodgkin, artrite reumatoide, leucemia linfoide
crénica, Granulomatose com poliangiite (Granulomatose de Wegener) e poliangiite
microscépica (PAM) e pénfigo vulgar®.

111 - CONCLUSAO

1. Informa-se que o medicamento Rituximabe possui registro na Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), contudo ndo apresenta indicacdo descrita em
bula® para o tratamento de neuromielite éptica, quadro clinico apresentado pela Autora,
conforme documentos médicos. Assim, sua indicagdo, nesse caso, configura uso off-label.

2. Ainda sem traducdo oficial para o portugués, usa-se o termo off label para se
referir ao uso diferente do aprovado em bula ou ao uso de produto ndo registrado no 6rgao
regulatério de vigilancia sanitaria no Pais, que, no Brasil, é a Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitéaria (Anvisa). Engloba variadas situacBes em que o medicamento é usado em nao
conformidade com as orientagdes da bula, incluindo a administracdo de formulacgdes
extemporaneas ou de doses elaboradas a partir de especialidades farmacéuticas registradas;
indicacdes e posologias ndo usuais; administragdo do medicamento por via diferente da
preconizada; administracdo em faixas etarias para as quais o medicamento ndo foi testado; e
indicacdo terapéutica diferente da aprovada para 0 medicamento®.

3. Excepcionalmente a ANVISA pode autorizar o uso de um medicamento para
uma indicacdo que ndo conste em bula, conforme previsto no Artigo 21 do Decreto 8.077, de
14 de agosto de 2013°. Contudo, atualmente, ndo ha autorizacdo excepcional pela ANVISA
para o uso off label do medicamento Rituximabe no tratamento da neuromielite dptica.

4, Informa-se que, a Lei n® 14.313, de 21 de marco de 20225, autoriza o uso off-
label de medicamento em que a indicagéo de uso seja distinta daquela aprovada no registro
na Anvisa, desde que seu uso tenha sido recomendado pela Conitec, demonstradas as
evidéncias cientificas sobre a eficicia, a acurdcia, a efetividade e a seguranca, e esteja
padronizado em protocolo estabelecido pelo Ministério da Saude.

caso. Brazilian Journal of Health Review, [S. 1.], v. 7, n. 1, p. 819-832, 2024. Disponivel em:
<https://ojs.brazilianjournals.com.br/ojs/index.php/BJHR/article/view/66265/47275 >. Acesso em: 21 jun. 2024.

3Bula do medicamento Rituximabe por Fundagio Oswaldo Cruz - Fiocruz Instituto de Tecnologia em Imunobiolégicos — Bio-
Manguinhos. Disponivel em: < https://consultas.anvisa.gov.br/#/bulario/q/?nomeProduto=BI0O-
MANGUINHOS%20RITUXIMABE>. Acesso em: 21 jun. 2024.

4Comissdo Nacional de Incorporagéo de Tecnologias no SUS, Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos,
Ministério da Sadde. Uso off label: erro ou necessidade? Informes Técnicos Institucionais. Rev. Saide Publica 46 (2).

Abr. 2012. Disponivel em:
<https://www.scielo.br/j/rsp/a/zLdN6Dfgf5SB6WQVRIXNMNGR/?lang=pt#:~:text=Ainda%20sem%20tradu%C3%A7%C3%A3
0%200ficial%20para,de%20Vigil%C3%A2ncia%20Sanit%C3%Alria%20(Anvisa)>. Acesso em: 21 jun. 2024.

SBRASIL. Decreto N° 8.077, de 14 de agosto de 2013. Regulamenta as condig@es para o funcionamento de empresas sujeitas ao
licenciamento sanitario, e o registro, controle e monitoramento, no &mbito da vigilancia sanitéria, dos produtos de que trata a
Lei n° 6.360, de 23 de setembro de 1976, e da outras providéncias. Disponivel em:
<http://www.planalto.gov.br/ccivil_03/_Ato2011-2014/2013/Decreto/D8077.htm>. Acesso em: 21 jun. 2024.

SDIARIO OFICIAL DA UNIAO. Lei n° 14.313, de 21 de marco de 2022. Disponivel em: <https://www.in.gov.br/en/web/dou/-
/lei-n-14.313-de-21-de-marco-de-2022-387356896>. Acesso em: 21 jun. 2024.
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5. De acordo com literatura consultada, na apresentagdo do quadro de mielite
transversa (MT), é importante a hospitalizacdo do paciente para monitorizar sinais vitais,
manejar intercorréncias respiratorias e complicag@es urinarias e intestinais, além de proceder
a investigacdo diagnostica. Apesar de evidéncias insuficientes, o uso de corticoide na MT é
amplamente aplicado para evitar danos decorrentes do edema medular, podendo levar a
recuperacdo mais rapida e menor incapacidade. Outras terapias como plasmaférese,
ciclofosfamida e rituximabe podem ser empregados a depender da suspeita clinica?.

6. Em estudos envolvendo a neuromielite 6ptica (NMO) as opcBes atuais de
tratamento sdo corticosterdides, drogas imunossupressoras ou agentes biolégicos. Uma
revisdo sistematica com metanalise realizada em 2016, forneceu evidéncias de que a terapia
com Rituximabe reduz a frequéncia de recidivas da doenca e incapacidade neuroldgica em
pacientes com neuromielite dptica’.

7. De 2005 a 2015, varios estudos prospectivos e retrospectivos com
Rituximabe indicaram remissdo sustentada em até 83% dos pacientes com NMO. Além
disso, o Rituximabe foi superior ao micofenolato ou a azatioprina. A dosagem de rituximabe
é de 375 mg/m? semanalmente para quatro doses, ou 1.000 mg a cada duas semanas para um
total de duas doses, sequidas de infusdes programadas a cada seis meses®.

8. Considerando o exposto, este Nucleo entende gue existe evidéncia cientifica
para o uso do rituximabe no tratamento do quadro clinico da autora.

9. No que tange a disponibilizacdo do medicamento pleiteado no ambito do
SUS, insta mencionar que Rituximabe 500mg é disponibilizado pela Secretaria de Estado de
Salde do Rio de Janeiro (SES/RJ), através do Componente Especializado da Assisténcia
Farmacéutica (CEAF®), aos pacientes que se enquadrem nos critérios de inclusdo do
Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) da Artrite Reumatoide, e conforme o
disposto na Portaria de Consolidacdo n° 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017 e na Portaria
de Consolidacdo n° 6/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, que estabelecem as normas de
financiamento e de execuc¢do do CEAF no ambito do SUS.

» Rituximabe 500mg ¢ disponibilizado pelo CEAF perfazendo o
grupo de financiamento 1A do referido componente:
medicamento com aquisicdo centralizada pelo Ministério da
Saude e fornecidos as Secretarias de Salde dos Estado e
Distrito Federal'®*,

10. Destaca-se que a doenga do Demandante a saber: G36.0 - Neuromielite
Optica [doenca de Devic], ndo esta dentre as contempladas para a retirada do medicamento
pela_via do CEAF, impossibilitando a obtencdo do Rituximabe 500mg pela via
administrativa.

" SATO, D., et al. Treatment of neuromyelits opitica: an evidence based review. Arq Neuropsiquiatr 2012;70(1):59-66.
Disponivel em: <http://www.scielo.br/pdf/anp/v70n1/al2v70nl.pdf> Acesso em: 20 jun. 2024.

8 Sherman E, Han MH. Acute and Chronic Management of Neuromyelitis Optica Spectrum Disorder. Curr Treat Options
Neurol. 2015 Nov;17(11):48. doi: 10.1007/s11940-015-0378-x. PMID: 26433388; PMCID: PMC4592697.

®GOVERNO DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO. Relagio de Medicamentos do Componente Especializado da Assisténcia
Farmacéutica — CEAF disponibilizados pela SES/RJ. Disponivel em:
<https://www.saude.rj.gov.br/comum/code/MostrarArquivo.php?C=Njc5NzU%2C>. Acesso em: 21 jun. 2024.
OMinistério da Satde. Gabinete do Ministro. Portaria n® 1554, de 30 de julho de 2013. Disponivel em:
<https://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/gm/2013/prt1554_30_07_2013.html>. Acesso em: 21 jun. 2024.
"Ministério da Salde. Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME 2022). Disponivel em:
<https://www.gov.br/conitec/pt-br/midias/20220128_rename_2022.pdf>. Acesso em: 21 jun. 2024.
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11. O medicamento Rituximabe at¢é o momento ndo foi analisado pela
Comissdo Nacional de Incorporacéo de Tecnologias no SUS (CONITEC)!2 para o tratamento
da neuromielite Optica.

12. Salienta-se que, até o momento, o Ministério da Salde ainda nédo publicou
0 Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas'® que verse sobre a neuromielite éptica de
medicamentos que possam ser implementados nestas circunstancias.

13. Acrescenta-se ainda que a neuromielite 6ptica (NMO) é considerada uma
doenca rara. Epidemiologicamente, a NMOSD ¢é mais prevalente no sexo feminino, com
proporcdo de 3:1 aproximadamente, e possui maior incidéncia em etnias de asiaticos e
negros quando comparada aos caucasianos. Possui distribuicdo em todo o territério mundial,
porém, com prevaléncia rara de 0,3 a 4,4 a cada 1.000 individuos e incidéncia de 0,053 a 0,4
a cada 1.000%. Assim, cumpre salientar que o Ministério da Salde instituiu a Politica
Nacional de Atencdo Integral as Pessoas com Doengas Raras, aprovando as Diretrizes para
Atencdo Integral as Pessoas com Doencas Raras no ambito do SUS e instituiu incentivos
financeiros de custeio. Ficou estabelecido que a Politica Nacional de Atencdo Integral as
Pessoas com Doencas Raras'4 tem como objetivo reduzir a mortalidade, contribuir para a
reducdo da morbimortalidade e das manifestagdes secundarias e a melhoria da qualidade de
vida das pessoas, por meio de a¢Oes de promocéo, prevencao, deteccdo precoce, tratamento
oportuno, reducgdo de incapacidade e cuidados paliativos.

14. Salienta-se que, até 0 momento, 0 Ministério da Saide ainda ndo publicou
o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas'® que verse sobre a neuromielite 6ptica —
guadro clinico apresentado pela autora e, portanto, ndo ha lista oficial e especifica de
medicamentos que possam ser implementados nestas circunstancias.

15. No que concerne ao valor do medicamento pleiteado, no Brasil para um
medicamento ser comercializado no pais é preciso obter o registro sanitario na Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) e a autorizacdo de preco méaximo pela Camara
de Regulacdo do Mercado de Medicamentos (CMED)?.

16. De acordo com publicagdo 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 nédo 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.

12BRASIL. Ministério da Saide. Comissdo 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: 21 jun. 2024.

18Comissdo Nacional de Incorporagdo 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: 21 jun. 2024.
“BRASIL. Ministério da Satde. 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: 21 jun. 2024.

5Comissdo Nacional de Incorporagdo 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: 20 jun. 2024.

8 BRASIL Ministério da Satide. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Medicamentos. Camara de Regulagéo do
Mercado de Medicamentos (CMED). Disponivel em: <https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/medicamentos/cmed/precos>.
Acesso em: 21 jun. 2024.

"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/arquivos/pdf_conformidade_gov_ 20240604_162827951.pdf >. Acesso em: 21 jun.
2024.
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17. Assim, considerando a regulamentacéo vigente, m consulta a Tabela de Precos
CMED, o Bio-Manguinhos Rituximabe 10mg/mL frasco 50mL possui preco de fabrica R$
11.882,16, e 0 preco maximo de venda ao governo R$ 9.323,93, para o ICMS 20%?*°.

E o parecer.

Ao 2° Juizado Especial Federal do Rio de Janeiro, da Se¢édo Judiciaria
do Rio de Janeiro, para conhecer e tomar as providéncias que entender cabiveis.

CHEILA TOBIAS DA HORA BASTOS MILENA BARCEJ_QS DA SILVA
Farmacéutica Farmacéutica
CRF-RJ 14680 CRF-RJ 9714
ID. 4459192-6 ID. 4391185-4

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