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PARECER TECNICO/TJES/NAT N° 418/2019

Vitoria, 13 de marco de 2019

Processo n° e
I  ivpetrado  por

O presente Parecer Técnico visa atender a solicitacdo de informacdes técnicas da Vara Unica
de Presidente Kennedy — MMZP. Juiz de Direito Dr. Marcelo Jones de Souza Neto — sobre o

medicamento: Cidofovir.

I — RELATORIO

1. De acordo com a Peticao inicial o Requerente é portador de papilomatose de laringe,

necessitando do medicamento Cidofovir 375mg/5ml por 3 meses, intervalo de 30 dias.

2. As fls. 19 consta resumo de alta, internacio 14/12/2018 até 09/01/2019, devido
diagnoéstico papiloma de laringe + laringite + exacerbagdo do broncoespasmo +

pneumotorax bilateral + enfisema subcutaneo de face e pescoco.

3. As fls. ndo numeradas consta uma requisicio de exames do SUS 13/02/2019,

solicitando retorno para avaliagdo endoscopia da cirurgia de laringe dia 12/03/2019.

4. As fls. 17 consta laudo médico emitido em 13/02/2019, papel timbrado Hospital
Infantil Nossa Senhora da Gloéria, com relato de paciente portador de papilomatose
extensa de laringe do tipo recidivante, tendo que ser submetida a traqueostomia de
urgéncia devido dispneia intensa foi submetido a cirurgia para desobstrucao da via

aérea, devera fazer uso das aplicacoes de Cidofovir via lesao a fim de reduzir a recidiva.

5. As fls. 16 consta LME preenchida para solicitacio do medicamento Cidofovir

375mg/5ml junto ao SUS, CID D14.1.
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II — ANALISE

DA LEGISLACAO

1.

O disposto na Portaria n°® 3.916/GM, de 30 de outubro de 1998, estabelece a
Politica Nacional de Medicamentos e define as diretrizes, as prioridades e as
responsabilidades da Assisténcia Farmacéutica para os gestores federal, estadual e

municipal do Sistema Unico de Saide (SUS).

Com base na diretriz de Reorientacao da Assisténcia Farmacéutica contida no Pacto
pela Satude, publicado pela Portaria GM/MS n°® 399, de 22 de Fevereiro de
2006, o Bloco da Assisténcia Farmacéutica foi definido em trés componentes: (1)
Componente Béasico; (2) Componente de Medicamentos Estratégicos; e (3)
Componente de Medicamentos de Dispensacao Excepcional. Esse ultimo componente
teve a sua denominacao modificada pela Portaria GM/MS n° 2981, republicada no
DOU em 01 de dezembro de 2009, para Componente Especializado da Assisténcia

Farmaceéutica.

A Portaria n°® 533/GM/MS, de 28 de marco de 2012 estabelece o elenco de
medicamentos e insumos da Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais
(RENAME) no SUS.

A Portaria GM/MS n° 1.555, de 30 de julho de 2013, em seu art. 1° regulamenta
e aprova as normas de financiamento e de execucao do Componente Basico do Bloco de
Financiamento da Assisténcia Farmacéutica, como parte da Politica Nacional de
Assisténcia Farmacéutica do SUS. De acordo com o art. 3°, os financiamentos dos
medicamentos deste Componente sao de responsabilidade das trés esferas de gestao,
devendo ser aplicados os seguintes valores minimos: Unido R$ 5,10/habitante/ano;
Estados no minimo R$ 2.36/habitante/ano; e os Municipios no minimo R$
2,36/habitante/ano para a aquisicao de medicamentos. Ainda, os recursos previstos na
referida portaria nao poderao custear medicamentos nao-constantes da RENAME

vigente no SUS.
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5. Com o objetivo de apoiar a execucdo do Componente Basico da Assisténcia

Farmacéutica, a Secretaria de Satide do Estado do Espirito Santo e as Secretarias de
Saude dos Municipios desse estado pactuaram na CIB, através da Resolucao CIB n°
200/2013 de 02 de setembro de 2013, o repasse e as normas para aquisi¢ao dos
medicamentos pelos municipios. Conforme art. 2°, o incremento no financiamento
estadual e municipal para o incentivo a assisténcia farmacéutica na atencao basica sera
realizado por adesao dos Municipios e seguird proposta elaborada pela Secretaria de
Estado da Sadde (SESA), conforme anexo I desta resolucao. O valor total tripartite
passa a ser de R$ 12,00 habitante/ano para os Municipios que ja aderiram ou que
aderirem a proposta de aumento do financiamento do Componente Basico da

Assisténcia Farmacéutica.

DA PATOLOGIA

1.

A papilomatose laringea recorrente (PLR) é uma doencga que se caracteriza pela
proliferacao de papilomas no trato respiratério, em geral, miltiplos e com tendéncia a
recorréncia. A laringe é o local mais frequentemente acometido, em especial as pregas

vocais, a epiglote e as pregas vestibulares.

Em aproximadamente 30% dos casos, a PLR acomete sitios extralaringeos, em
particular, a cavidade oral e a traqueia. A doenca pode acometer individuos de todas as
faixas etarias e apresentar evolucgoes clinicas variadas. Quanto mais precoce a primeira
manifestacdo, mais agressiva tende ser a PLR. Criancas com diagnoéstico antes dos trés
anos de vida apresentam 3,6 vezes mais chances de necessitar de mais que quatro

cirurgias por ano e de apresentar mais de um sitio anatomico envolvido.

A PLR é causada pelo papilomavirus humano (HPV), mais comumente os tipos 6 e 11.
A infeccao por HPV-11 é associada a doenca mais agressiva e de pior prognostico para

remissao.
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DO TRATAMENTO

1.

O tratamento da PLR consiste na exérese dos papilomas a fim de manter a via aérea
patente e melhorar a qualidade vocal. As lesoes sao ressecadas através de microcirurgia
laringea, utilizando-se micropingas frias, laser ou microdebridador. Porém, mesmo
quando todas as lesdes sao ressecadas, o virus persiste nos tecidos e a doenca tende a
reincidir. Em média, as criancas sao submetidas a cinco cirurgias por ano para o

controle das recidivas.

Com o objetivo de reduzir ou eliminar a necessidade de futuras cirurgias, sao propostos
diversos tratamentos adjuvantes. Entre 12,6 e 47,6% das criancas com PLR recebem
adjuvantes recomendados nos casos de doenca agressiva, quando as recidivas sao
frequentes ou existe comprometimento de via aérea distal. O interferon e o
cidofovir siao os mais utilizados; no entanto, assim como outros ja empregados, como
a terapia fotodinamica, o indol-3-carbinol, a cimetidina, o aciclovir, o retinoide, a
ribavirina e a vacina contra caxumba, apresentam resultados discutiveis e

nenhum apresenta aceitaciao universal.

O tratamento padrao para a PLR é a microcirurgia laringea para resseccao das lesoes.

Iniimeras modalidades de tratamento adjuvante sdo propostas; no entanto, na maioria
dos casos, a cura nao é observada, apenas a paliacao. Atualmente, o cidofovir é um dos

adjuvantes mais utilizados em pacientes com PLR 5 e, apesar da maioria dos estudos

demonstrarem resultados favoraveis, sua via de administracdo, dose e seguranca nao
estao estabelecidas para o tratamento da doenca.

Outra grande preocupacao ao se utilizar o cidofovir no tratamento da PLR
é sua possibilidade de induzir carcinogénese. Apesar dos resultados
animadores, o cidofovir necessita ser melhor avaliado através de estudos

controlados e randomizados.
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DO PLEITO

1.

Cidofovir: trata-se de analogo do nucleotideo citosina e um potente inibidor da
replicacao de virus como herpes simples, varicela zoster, Epstein-Barr, adenovirus,
citomegalovirus e papiloma virus. Até o momento, esta aprovado pela Food and Drug
Administration (FDA) apenas para o tratamento da retinite por citomegalovirus em
pacientes com sindrome da imunodeficiéncia adquirida, através de administracao por
via intravenosa. Inclusive a sua bula constante na base de dados da EMEA, agéncia
europeia tras indicacdo para o tratamento da retinite por citomegalovirus (CMV) em
adultos com Sindrome de Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA) e sem alteracao da
funcdo renal e ainda que s6 deve ser usado quando outros agentes terapéuticos sao

considerados inadequados.

* Dentre os efeitos colaterais relatados, o mais comum e significante é a
nefrotoxicidade; outros efeitos adversos citados sdo neutropenia, fraqueza,
nausea e diarreia. Além disso, o FDA considera a droga possivelmente
carcinogénica em humanos devido a sua propensao em causar adenocarcinoma
de mama em ratos. O cidofovir é utilizado como tratamento adjuvante na PLR
em adultos e criancas desde 1998, sob diferentes vias de administracao e doses,
apresentando resultados controversos. Doses variando entre 2,5 e 30 mg
de cidofovir sao relatadas na literatura, aplicadas sob a forma de injecao
intralesional ou no local de onde os papilomas foram ressecados. Alguns
trabalhos demonstram resultados favoraveis, ou seja, remissao ou diminuicao
na severidade da doenca na maioria dos pacientes tratados com cidofovir,

enquanto outros nao observaram melhora.

* Cabe esclarecer que o medicamento ora pleiteado é importado e nao possui
registro na Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), assim como nao

possui indicacao em bula para o tratamento da papilomatose laringea, estando
ainda em analise, sendo, portanto, no momento, o seu uso para essa

indicacao off label.
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III — DISCUSSAO

1.

O medicamento pleiteado Cidofovir nao esta padronizado em nenhuma lista oficial de
medicamentos para dispensacdo através do SUS, no ambito do Estado do Espirito
Santo, assim como nao estd contemplado em nenhum Protocolo do Ministério da
Saude. Ademais é importado e ndo possui registro vigente na Agéncia Nacional

de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) desde 28/02/2003 assim como nao possui
indicacao em bula para o tratamento da papilomatose laringea.

Até o momento, ainda nao ha Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Ministério

da Satude para o tratamento da Papilomatose Laringea.

Os estudos disponiveis mostram que é uma doenca com tendéncia a recorréncia, visto
que mesmo quando todas as lesoes sao ressecadas (tratamento padrao: microcirurgia
laringea para resseccao das lesoes), ja que o virus persiste nos tecidos e a doenca tende
a reincidir. Consta ainda que em média sao necessarias varias cirurgias para o controle
das recidivas. Desta forma alguns tratamentos adjuvantes devem ser utilizados com a
finalidade de aumentar o tempo entre as recidivas. Dentre eles a literatura cientifica

tras as seguintes substancias:_interferon alfa, o indol-3-carbinol, a cimetidina, o
aciclovir, o retinoide, a ribavirina e o cidofovir; entretanto, além de resultados

discutiveis, ndo foram encontrados por este Nucleo estudos cientificos com bom

delineamento metodoldégicos com confirmem superioridade no perfil de eficicia e

seguranca entre as substancias supracitadas.

Frente ao exposto, e reforcando que o medicamento ora pleiteado nao possui registro

na Anvisa, cabe destacar o que diz a Recomendacao n® 31/2010 do CNJ:

... “Evitem autorizar o fornecimento de medicamentos ainda nao registrados na
ANVISA, ou em fase experimental, ressalvadas as excecOes expressamente

previstas em lei”...

...“Verifiquem junto a Comissdo Nacional de Etica e Pesquisa (CONEP), se os

requerentes fazem parte de programas de pesquisa experimental dos
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laboratérios, caso em que estes devem assumir a continuidade do tratamento”.

Desta forma informamos que estao padronizados na RENAME os medicamentos
aciclovir (creme, pomada e p6 para soluciao injetavel), disponibilizados pela rede

municipal de saide, assim como os medicamentos Interferon Peguilado alfa 2b e

Ribavirina 250mg, os quais sao disponibilizados pela rede estadual de satde, através
das Farmacias Cidadas Estaduais, entretanto para o tratamento de enfermidades

diferentes da papilomatose laringea.

Apesar de os dois ultimos nao serem disponibilizados para a enfermidade que acomete
o Requerente, pontuamos que a SESA avalia a solicitacdo administrativa dos mesmos
para os casos nao constantes em protocolos a fim de certificar a necessidade dos
mesmos para situacoes especificas como a do caso tela. Porém nao consta nos autos

documento comprobatorio da solicitacao administrativa prévia dos mesmos.

Destacamos que segundo a literatura cientifica, os medicamentos supracitados sao
considerados alternativas terapéuticas para o tratamento da condi¢do que acomete o

paciente.

Cabe portanto frisar que nao constam anexos aos autos laudo médico com informacoes
informacOes a respeito da utilizacdo prévia dos medicamentos padronizados e
disponiveis na rede publica de saitde, assim como nao constam relatos de
impossibilidade ou nao resposta ao uso das alternativas terapéuticas padronizadas na

rede publica que justifique a aquisicao de medicamento nao padronizado.

Pontuamos ainda que o medicamento ora pleiteado necessita ser melhor avaliado
através de estudos controlados e randomizados, ja que para o tratamento adjuvante na
PLR apresentou resultados controversos, nao ostante apresenta como efeito

colateral mais significativo a nefrotoxicidade.
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IV — CONCLUSAO

1.

Frente ao exposto este Nucleo entende que, de acordo apenas com os
documentos anexados aos autos, nao ¢é possivel afirmar que o
medicamento pleiteado se constitui em Gnica alternativa de tratamento
para o paciente, desta feita nao foram contemplados os quesitos técnicos
que justifiquem a sua disponibilizacao pela rede publica de satde para o

caso em tela.

Esclarecemos que sempre que possivel, os profissionais de satde (principalmente os do
SUS) devem fazer a opcao pelos medicamentos e apresentacoes farmacéuticas
padronizadas e disponibilizadas pelo Sistema Unico de Satde, facilitando e agilizando
desta forma o acesso da populacao ao seu tratamento, ao passo que nao oneram a
maquina judiciaria.

Caso contrario, entende-se que é pertinente que o médico assistente informe se o caso
em tela se trata de um caso particular ou mesmo refratario aos medicamentos
padronizados. Sendo este o caso, sugere-se que o mesmo apresente estudos com

evidéncias cientificas robustas que comprovem a eficicia e seguranca no uso do

medicamento supracitado para o tratamento da patologia que acomete o Paciente.
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