GOVERNO DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO
SECRETARIA DE ESTADO DE SAUDE
SUBSECRETARIA JURIDICA
NUCLEO DE ASSESSORIA TECNICA EM ACOES DE SAUDE

PARECER TECNICO/SES/SJ/NAT N° 3744/2017
Rio de Janeiro, 12 de dezembro de 2017.

O presente parecer visa atender a solicitagdo de informacBes técnicas
quanto aos medicamentos Mesalazina 250mg supositorio, Mercaptopurina 50mg
(Purinethol®) e Infliximabe 100mg/mL.

| — RELATORIO

1. De acordo com documento médico, o Autor com diagnostico de Retocolite
ulcerativa (proctossigmoidite), desde 2005, ndo respondia ao tratamento convencional e
mantinha atividade de doenca s6 controlada apds iniciar associacdo de Mesalazina 250mg
supositério — 03 unidades/dia, Mercaptopurina 50mg (Purinethol®) — 02 unidades/dia e
Infliximabe 100mg/mL — de 08 em 08 semanas. A auséncia dos medicamentos citados
podera acarretar reativacdo do processo inflamatério que, em caso extremo, levera a
necessidade de proctocolectomia total. Foi citada a seguinte Classificacéo Internacional de
Doenca CID-10: K51.8 — Outras colites ulcerativas.

Il — ANALISE
DA LEGISLACAO

1. A Politica Nacional de Medicamentos e a Politica Nacional de Assisténcia
Farmacéutica estao 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 as normas para o financiamento da assisténcia farmacéutica,
promovendo a sua organizagdo em trés componentes: Basico, Estratégico e Especializado.

3. A Portaria de Consolidagdo n°® 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017,
considera, inclusive, as normas de financiamento e de execucdo dos Componentes Basico
e Especializado da Assisténcia Farmacéutica no ambito do SUS.

4. A Deliberagdo CIB-RJ n° 1.589, de 09 de fevereiro de 2012 relaciona os
medicamentos disponiveis no ambito do Estado do Rio de Janeiro e/ou Municipios definindo
a Relagao Estadual dos Medicamentos Essenciais (REME-RJ).

5. A Deliberacédo CIB-RJ n° 2.661, de 26 de dezembro de 2013 dispde sobre
as normas de financiamento e de execucdo do Componente Basico da Assisténcia
Farmacéutica (CBAF) no ambito do SUS no Estado do Rio de Janeiro e, em seu artigo 3°,
estabelece o Elenco Minimo Obrigatério de Medicamentos Essenciais do Componente
Basico da Assisténcia Farmacéutica no Estado do Rio de Janeiro.

6. A Portaria Gabinete n° 137/2017 de 02 de junho de 2017, da Secretaria
Municipal de Saude da Cidade de Nova Iguacu disp&e a instituicdo da Relagdo Municipal de
Medicamentos Essenciais, REMUME - Nova Iguagu.

DA PATOLOGIA
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1. A Retocolite Ulcerativa € uma doenca idiopatica caracterizada por
episédios recorrentes de inflamagdo que acomete predominantemente a camada mucosa
do célon. A doenca sempre afeta o reto e também variaveis por¢des proximais do célon, em
geral de forma continua, ou seja, sem areas de mucosa normais entre as porgdes afetadas.
Dessa maneira, 0s pacientes podem ser classificados como tendo proctite (doenga limitada
ao reto), proctossigmoidite (quando afeta até a por¢cdo média do sigmoide), colite esquerda
(quando hé& envolvimento do célon descendente até o reto), retossigmoidite (quando afeta a
porcdo mais distal do sigmoide) e pancolite (Quando ha envolvimento de porg¢des proximais
a flexura esplénica). As manifestagbes clinicas mais comuns sdo diarreia, sangramento
retal, eliminagdo de muco nas fezes e dor abdominal. O tratamento compreende
aminossalicilatos orais e por via retal, corticéides e imunossupressores, e é feito de maneira
a tratar a fase aguda e, apds, para manter a remissdo, sendo o maior objetivo reduzir a
sintomatologia®2.

DO PLEITO

1. A Mesalazina é um medicamento do grupo dos aminossalicilatos (acido 5-
aminosalicilico) e seu mecanismo de acéo ainda ndo esta totalmente elucidado, mas parece
exercer um efeito anti-inflamatério tépico direto no tecido conjuntivo patologicamente
alterado. Esté indicado, como anti-inflamatdrio destinado ao tratamento de redugdo das
reacOes inflamatérias que acometem as mucosas gastrointestinais na retocolite ulcerativa e
Doenga de Crohn?®,

2. A Mercaptopurina (Purinethol®) é indicado para o tratamento de leucemia
aguda. Pode ser utilizado na indugdo de remissdo, sendo especialmente indicado para o
tratamento de manutencdo em leucemia linfoblastica aguda e leucemia mielégena aguda.
Também esta indicado para o tratamento de leucemia granulocitica crénica®.

3. O Infliximabe, um anticorpo monoclonalquimérico humano-murino,
neutraliza a atividade biolégica do fator de necrose tumoral alfa (TNF-alfa). Esta indicado
para tratamento das seguintes patologias: Artrite Reumatoide; Espondilite Anquilosante;
Artrite Psoriasica; Psoriase em Placa; Doenca de Crohn (adulto e pediatrico); Doenca de
Crohn Fistulizante, Colite ou Retocolite Ulcerativa (adulto e pediatrico)®.

Ill — CONCLUSAO

1. Informa-se que os medicamentos pleiteados Mesalazina 250mg
supositorio e Infliximabe 10mg/mL estdo indicados em bula para o tratamento do quadro

1 CATAPANI, W.R. Doenca inflamatéria intestinal. Cadernos de Gastroenterologia, p. 410-419. Disponivel em:
<http://www.moreirajr.com.br/revistas.asp?fase=r003&id_materia=4137>. Acesso em: 12 dez. 2017.

2 MINISTERIO DA SAUDE. Portaria SAS/MS n° 861 de 04 de novembro de 2002. Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas - Retocolite Ulcerativa. Disponivel em: <http://portalsaude.saude.gov.br/images/pdf/2014/abril/02/pcdt-
retocolite-ulcerativa-livro-2002.pdf>. Acesso em: 12 dez. 2017.

3 Bula do medicamento Mesalazina (Pentasa®) por Laboratérios Ferring Ltda. Disponivel em:
<http://www.anvisa.gov.br/datavisa/fila_bula/frmVisualizarBula.asp?pNuTransacao=23647412017&pldAnexo=1033
0905>. Acesso em: 12 dez. 2017.

4 Bula do medicamento Mercaptopurina (Purinethol®) por Aspen Pharma Indistria Farmacéutica Ltda. Disponivel
em:
<http://www.anvisa.gov.br/datavisaffila_bula/frmVisualizarBula.asp?pNuTransacao=7995662017&pldAnexo=63581
24>. Acesso em: 12 dez. 2017.

5 Bula do medicamento Infliximabe (Remicade®) por Janssen-Cilag Farmacéutica Ltda. Disponivel em
<http://www.anvisa.gov.br/datavisaffila_bula/frmVisualizarBula.asp?pNuTransacao=4634792017&pldAnexo=54584
16>. Acesso em: 12 dez. 2017. i}

NUCLEO DE ASSESSORIA TECNICA /SJ/SES 2



GOVERNO DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO
SECRETARIA DE ESTADO DE SAUDE
SUBSECRETARIA JURIDICA
NUCLEO DE ASSESSORIA TECNICA EM ACOES DE SAUDE

clinico do Autor, Retocolite Ulcerativa, de acordo com documento médico acostado ao
processo (fl. 201).

2. Em relagdo ao medicamento Mercaptopurina 50mg (Purinethol®) n&o
apresenta indicacdo em bula para o tratamento do quadro clinico da Autora. Nesse caso,
a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) caracteriza o uso como “off-label”.

3. O uso off-label é, por definicdo, ndo autorizado por uma agéncia
reguladora (no Brasil a ANVISA), ou seja, ndo tem aprovacado em bula para o tratamento
de determinada patologia. Porém isso ndo implica que seja incorreto. Em geral, esse
tipo de prescricdo € motivado por uma analogia da patologia do individuo com outra
semelhante, ou por base fisiopatolégica, que o médico acredite que possa vir a beneficiar o
paciente. A classificacdo de uma indicagdo como off-label pode variar temporalmente e de
lugar para lugar®.

4, De acordo com a Portaria SAS/MS n° 861, de 04 novembro de 2002, que
dispde sobre Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) da Retocolite Ulcerativa,
publicada pelo Ministério da Saude, a Mercaptopurina 50mg deve ser iniciada em casos
que responderam apenas parcialmente a prednisona, ou em que néo se consiga reduzir a
dose do corticoide sem recaidas, sendo uma opgdo de tratamento de manutengdo para
pacientes que tiveram mais de duas agudizagbes em um ano?.

5. Pacientes com retocolite ulcerativa refrataria sdo usualmente tratadas
com medicamentos que suprimem o sistema imune. As drogas mais comumente usadas
sdo azatioprina e 6-mercaptopurina, as quais reduzem os sintomas em 60 a 70% dos
pacientes, além de auxiliarem na manutencdo da remissdo e reduzirem a necessidade de
esteroides. Podem ser necessarios de trés a seis meses de tratamento para que seja obtido
maior beneficio.”

6. Quanto a disponibilizagdo dos medicamentos pleiteados, informa-se que:

e Mesalazina 250mg supositorio é padronizado pela Secretaria de Estado de Saude
do Rio de Janeiro (SES-RJ), disponibiliza, por meio do Componente Especializado
da Assisténcia Farmacéutica (CEAF), aos pacientes que se enquadrem nos critérios
do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) da Retocolite
Ulcerativa?, publicado pelo Ministério da Saude.

e Mercaptopurina 50mg nado se encontra padronizado em nenhuma lista oficial de
medicamentos (Componente Basico, Estratégico e Especializado) para dispensacéo
através do SUS, no ambito do Municipio e do Estado do Rio de Janeiro.

e Infliximabe 10mg/mL é_fornecido pela Secretaria de Estado de Saude do Rio de
Janeiro (SES/RJ), através do Componente Especializado da Assisténcia
Farmacéutica (CEAF), para as seguintes Classificagdo Estatistica Internacional de
Problemas e Doencgas Relacionadas a Saude (CID-10), K500, K501, K508, M070,
MO073, M45, M050, M053, M058, M060, M068, M080.Ressalta-se no entanto que a
dispensagdo do medicamento Infliximabe 10mg/mL, ndo estd autorizada para a

8 ANVISA - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria. Uso off label de medicamentos. Disponivel em:
<http://portal.anvisa.gov.br/resultado-de-
busca?p_p_id=101&p_p_lifecycle=0&p_p_state=maximized&p_p_mode=view&p_p_col_id=column-
1&p_p_col_count=1&_101_struts_action=%2Fasset_publisher%2Fview_content&_ 101_assetEntryld=2863214&_10
1_type=content&_101_groupld=219201&_101_urlTitle=uso-off-label-de-medicamentos&inheritRedirect=true>.
Acesso em: 01 dez. 2017.

7 PEPPERCORN M.A., KANE S.V., Patient education: Ulcerayive colitis (beyond the basics), Uptodate, Ago 10,
2016. Disponivel em < https://www.uptodate.com/contents/ulcerative-colitis-beyond-the-basics#H16> Acesso em 12
nov. 2017.
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patologia do Autor K51.8 — Outras colites ulcerativa, inviabilizando o
recebimento por vias administrativas.
7. Convém mencionar que a Portaria SCTIE/MS n° 26, de 04 de julho de 2014,

tornou publica a decisdo de né&o incorporar o medicamento Infliximabe para o tratamento
da Retocolite Ulcerativa grave no ambito do Sistema Unico de Satde — SUS®.

8. Para o tratamento da Retocolite Ulcerativa no &mbito do SUS, o Ministério
da Saude publicou a Portaria SAS/MS n° 861, de 04 novembro de 2002, que dispde sobre
Protocolo Clinico e diretrizes terapéuticas (PCDT) da Retocolite Ulcerativa, e por
conseguinte, a Secretaria de Estado de Salde do Rio de Janeiro (SES/RJ) disponibiliza,
através do CEAF, os seguintes medicamentos: salicilatos — Mesalazina (supositorios de
250 e 1000mg; comprimidos de 400 e 500mg; enema 3g), Sulfassalazina (comprimido de
500mg); imunossupressores: Azatioprina (comprimido 50mg) e ciclosporina (capsulas
de 25, 50 e 100mg; solugéo oral de 100mg/mL).

9. Em consulta realizada ao Sistema Informatizado de Gerenciamento de
Medicamentos Especializados (SIGME) da Secretaria de Estado de Saude do Rio de
Janeiro (SES/RJ), verificou-se o Autor esta cadastrado para a retirada dos medicamentos:
Mesalazina 250mg (supositério), tendo realizado a Gltima retirada do referido medicamento
em 15 de setembro de EOlGI

10. Diante do exposto e considerando o documento médico (fl. 201), onde a
médica assistente relata que o Autor “ndo respondia ao tratamento convencional, mantinha
atividade de doenca s6 controlada apds iniciar associa¢cdo Mesalazina 250mg supositorio,
Mercaptopurina 50mg (Purinethol®) e Infliximabe 100mg/ml...”, informa-se que neste
caso, a associacdo de Mesalazina 250mg supositério, Mercaptopurina 50mg
(Purinethol®) e o Infliximabe 10mg/mL representam uma alternativa adequada para o
tratamento do quadro clinico do Autor.

E o parecer.

8 Ministério da Salde. Relatério de Recomendacéo da Comissdo Nacional de Incorporacéo de Tecnologias no SUS
— CONITEC - 105. Infliximabe para o tratamento da Retocolite Ulcerativa Grave refrataria a corticoides e
ciclosporina. Julho de 2014. Disponivel em: <http://portalsaude.saude.gov.br/images/pdf/2014/julho/07/Relatorio-
Infliximabe-RCU-FINAL.pdf>. Acesso em: 11 dez. 2017.
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Comentado [CPdOL1]: Falta verificar se seu estoque
encontra-se irregular!!




