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RESPOSTA TECNICA

IDENTIFICACAO DA REQUISICAO
SOLICITANTE: MM. Juiz de Direito Dr. Carlos José Cordeiro
PROCESSO N°.: 50149733120218130702
CAMARA/VARA: 22 Vara Civel
COMARCA: Uberlandia
| - DADOS COMPLEMENTARES A REQUISICAO:
REQUERENTE: RBM
IDADE: 76 anos
PEDIDO DA AGAO: Medicamento — Esilato de Nintedanibe 150 mg
DOENCA(S) INFORMADA(S): Fibrose Pulmonar Idiopatica
FINALIDADE / INDICAGAO: controle dos sintomas
REGISTRO NO CONSELHO PROFISSIONAL: CRMMG -23460
NUMERO DA SOLICITAGAO: 2021.0002363
Il - PERGUNTAS DO JUiZO:

Tendo em vista que a negativa da operadora de plano de saude que figura

como ré, no tocante ao fornecimento ao paciente do medicamento objeto do
presente estudo, é fundado na auséncia de previsdo especifica no rol das
coberturas obrigatérias estabelecido pela Agéncia Nacional de Saude
Suplementar, € possivel afirmar que ha indicacdo especifica do farmaco em
questdo para o tratamento da patologia que o acomete?

R: Existe indicacdo do farmaco para patologia descrita no entanto no caso
concreto n&o esta claro o diagnéstico . Gentileza ver consideragdes

O farmaco em questao consta da RENAME, para fornecimento pelo Sistema
Unico de Saude?

R: A CONITEC, decidiu pela ndo incorporagdo do nintedanibe para o
tratamento da fibrose pulmonar idiopatica (FPI), no ambito do Sistema Unico
de Saude - SUS. O relatério técnico completo de recomendacido da

CONITEC esta disponivel em: http://conitec.gov.br/images/
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Relatdrios/2018/Relatério Nintedanibe FPI.pdf.

Ha alternativa terapéutica disponivel cujo fornecimento conste do rol da ANS,
ou, ainda, de dispensacéao obrigatdria pelo SUS?

R: No SUS estao disponiveis o transplante de pulmao e os medicamentos
abaixo.

FARMACOS DISPONIVEIS NO SUS

- Ciclofosfamida: drageas de 50 mg; frasco-ampola de 1.000 mg e 200 mg.

- Metotrexato: comprimidos de 2,5 mg; solucéo injetavel de 50 mg/2mL.

- Sildenafila: comprimidos de 25 e 50 mg.

- Captopril: comprimidos de 25 mg.

- Azatioprina: comprimidos de 50 mg.

- Nifedipino: comprimidos de 10 mg.

- Metoclopramida: comprimidos de 10 mg.

- Omeprazol: capsulas de 10 e 20 mg.

- Prednisona: comprimidos de 5 e 20 mg.

- Besilato de anlodipino: comprimidos de 5 e 10 mg.

Il - CONSIDERAGCOES/RESPOSTAS:

A Fibrose Pulmonar Idiopatica (FPl) € o maior desafio diagndstico no
contexto das doengas do intersticio pulmonar em geral e das pneumonias
intersticiais em particular. Isso se deve a sobreposicao clinica, imagiologica e
histolégica com outras pneumonias cronicas fibrosantes, em que um padrao
de pneumonia intersticial usual (PIU) pode ocorrer, como no caso da
pneumonite de hipersensibilidade cronica ou de doengas do tecido
conjuntivo™.

A fibrose pulmonar idiopatica € uma doenga pulmonar intersticial

cronica fibrosante, progressiva e de causa desconhecida, restrita aos
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pulmdes. Afeta mais frequentemente individuos do sexo masculino, com idade
superior a 50 anos e histéria de tabagismo atual ou pregresso. Os principais
sintomas de apresentacdo clinica sao dispneia progressiva e tosse seca.
Ocasionalmente, a doenca é detectada em fase assintomatica.

“O curso da doenca é bastante variavel e individualmente bastante
dificil de ser previsto em um paciente com alguns deles experimentando um
rapido declinio, outros um progresso muito mais lento, e ha pacientes que
apresentam periodos de relativa estabilidade intercalada com deterioragao
aguda na fungao pulmonar”.

Mesmo sendo uma doenga incomum, a FPI assume grande importancia
devido a sua gravidade e progndstico reservado. E a forma mais comum das
pneumonias intersticiais idiopaticas, sendo irreversivel e quase sempre fatal.
Carateriza-se por uma sobrevida média de 2-3 anos apds o diagnostico sem

tratamento, tendo pior prognostico que muitas neoplasias. Estima-se que no

Brasil, mais de 8 mil novos pacientes por ano sejam afetados pela doenca.

Nas ultimas décadas, diversas modalidades terapéuticas
farmacoldégicas, com variados mecanismos de agao foram investigadas para o
tratamento da doenca, com um numero substancial de estudos resultando em

desfechos negativos. Ainda ndo ha um farmaco com capacidade curativa para

a _FPIl. Muitas variaveis clinicas tém se mostrado importantes na FPI para
predizer a sobrevivéncia ou a mortalidade.

Atualmente dois novos farmacos com propriedades antifibréticas
(pirfenidona e nintedanibe) com registro na ANVISA, foram aprovados para o

tratamento farmacolégico da FPlI em fase estavel (com recomendacdo

condicional). Tais farmacos sao utilizados com a finalidade de induzir um
retardo/reducédo do declinio funcional decorrente da FPI, tendo em vista que
quanto ao desfecho critico mortalidade, ndo foi observado um efeito

estatisticamente significante.
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Para a indicacdo do tratamento farmacoldqgico é essencial a realizacao

do diagnéstico diferencial / diagndstico preciso. E fundamental que sejam

avaliadas as peculiaridades de cada caso na indicacao ou ndo do tratamento
farmacolégico da FPI. Deve ser considerada a gravidade do acometimento
funcional, a presenca de comorbidades, o0 uso de outros farmacos passiveis
de interacdes, potenciais eventos adversos, relacdo custo-beneficio, além de
expectativas do paciente e de seus familiares.

O Esilato de Nintedanibe, foi aprovado para uso no Brasil em outubro
de 2016. O farmaco inibe de modo competitivo as tirosinoquinases, o que
explica a sua amplitude de ac¢des/indicagcbes. O uso do medicamento exige a
monitoragdo da funcdo hepatica através da realizacdo da dosagem de
transaminase e bilirrubina antes do inicio do tratamento e mensal nos seis
primeiros meses de uso, podendo passar a trimestral apos esse periodo. Nos
casos de aumento maior que 3 vezes o limite superior da normalidade,
recomenda-se a redugao da dose ou suspensao da medicacio.

“O National Institute for Health and Care Excellence — NICE recomenda

0 uso do nintedanibe como opc¢ao de tratamento para pacientes com FPI

apenas nos casos em que o paciente apresentasse CVF entre 50 % e 80 %

do valor predito, negociagao de preco e interrupgéo do tratamento em caso de

progressdo da doenca”. No caso concreto paciente apresenta disturbio
restritivo leve sem reposta broncodilatadora. Trata-se de paciente tabagista

A relacado custo-beneficio, custo efetividade deve ser considerada, para
que a indicacdo/uso do medicamento alcance de fato um beneficio justificavel,
tendo em vista que é uma droga de alto custo, que n&o possui finalidade
curativa, que exige monitoramento laboratorial rigoroso, nao isenta de riscos
(apresenta reagdes adversas muitas vezes responsaveis pela descontinuagéo

permanente do tratamento), para uma doenca cujo diagnostico diferencial

deve ser estabelecido de forma rigorosa, apds a exclusao de outras doencgas
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pulmonares fibrosantes, especialmente colagenoses, doengas relacionadas
ao trabalho (pneumoconioses) e pneumonia de hipersensibilidade.
Em resumo, ndo se espera que com o uso do Esilato de Nintedanibe ou

da Pirfenidona, utilizados na terapéutica farmacolégica da fibrose, ocorra

regressdo da doencga, que o tecido pulmonar volte ao normal. Os objetivos da

atual abordagem farmacoldgica sdo aliviar os sintomas, melhorar a

capacidade de exercicio e atrasar/retardar o declinio da funcdo pulmonar.

Ambos os farmacos utilizados para o tratamento da FPI, receberam apenas

recomendacdo condicional para sua utilizagdo, os efeitos adversos inerentes

a terapia farmacologica devem ser levados em conta quando da indicagao do
tratamento.

A abordagem terapéutica da FPl ndo se limita a administracdo de
farmacos antifibroticos ou ao transplante pulmonar. Persiste muitas vezes a
necessidade da abordagem ndo farmacologica concomitante, com indicagao
de suplementacdo de oxigénio, reabilitacdo pulmonar, imunizacdes, entre
outros cuidados sempre que necessario. No SUS estao disponiveis apenas
cuidados para o tratamento de suporte sintomatolégico da doenga e o
transplante de pulméo.

As Diretrizes brasileiras atuais para o tratamento farmacoldgico da FPI,
esclarece que no momento nao ha evidéncias suficientes para recomendar ou

nao recomendar o uso de corticosteroides.

Nos pacientes com FPI ocorre desequilibrio da matriz extracelular, ja que,
além de haver proliferacao de fibras colagenas, observa-se também maior
quantidade de elastina e da concentracdo de células inflamatérias, tornando
os pulmdes menores e mais rigidos. A sindrome restritiva é
caracteristicamente observada. Entretanto, em pacientes grandes fumantes,
os volumes pulmonares estaticos podem estar relativamente preservados,

refletindo o componente de hiperinsuflagcado relacionado ao enfisema. De fato,
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Cherniack e colaboradores confirmaram maiores CVF e CPT em fumantes do
que em nao fumantes, enfatizando a dificuldade de se avaliar a correlacéo
estrutura-fungdo na FPl de individuos tabagistas. Na FPI, a radiografia
simples de torax permanece como exame importante na avaliagao inicial e
acompanhamento dos pacientes, uma vez que, com frequéncia, o diagnostico
da doenca é suspeitado por um exame anormal. Entretanto, nenhum outro
meétodo de imagem trouxe tanto auxilio na avaliagdo diagndstica quanto a
tomografia computadorizada do térax de alta resolucdo (TCAR), que
apresenta acuracia de quase 90%.4 No Reino Unido, apds seu advento,
menos de 10% dos casos de FPI foram submetidos a bidépsia pulmonar a céu
aberto.5 Além de permitir a detecgcdo precoce da enfermidade, a técnica
também ajuda a estreitar o diagndstico diferencial e permite a avaliagdo da
atividade de doenca e da extensdo do acometimento intersticial. O padrao
tomografico comumente observado consiste na presenga de opacidades
reticulares predominantemente localizadas nas regides periféricas e
subpleurais, sendo mais pronunciadas nas zonas pulmonares basais e
posteriores, bilateralmente. Em 24% a 90% dos casos de FPIl estdo
presentes, em numero variavel, as areas de faveolamento. O faveolamento &
definido pelo conjunto de lesdes cisticas com paredes bem definidas,
didmetro uniforme (variando entre 2 e 20mm), localizacdo subpleural e
disposicdo em camadas.

A CONITEC, em sua 672 reunido ordinaria, realizada no dia 13 de junho
de 2018, recomendou a nao incorporacdo do esilato de nintedanibe para
fibrose pulmonar idiopatica no SUS. Considerou-se que nos estudos
apresentados o tempo de acompanhamento dos pacientes, por se
tratarem de estudos de curto prazo, geram incertezas em relagao a real
eficacia do medicamento no retardo da progressao da doenca, em
especial com relagao ao beneficio trazido ao paciente em termos de

resultados de sobrevida e melhora da qualidade de vida. Além disso, ha
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incerteza quanto a prevengao ou redugao da deterioragao aguda na FPI,
evento que foi considerado critico por preceder hospitalizagdes e mortes em
pacientes com a doenca. A tecnologia apresenta razdo de custo-efetividade
alta quando comparada aos melhores cuidados disponibilizados pelo SUS,
atrelada a beneficio incerto e limitado que gera um impacto or¢gamentario
elevado em 5 anos.

Com base nas informagdes disponiveis até agora, os sobreviventes da
pneumonia por COVID-19 devem ser avaliados 3 meses apds a alta. Essa
avaliacdo deve incluir investigagdo de sintomas respiratérios, radiografia de
térax, espirometria e medida da DLCO. Na presenca de sintomas alterados ou
persistentes, devem-se realizar pletismografia de corpo inteiro, teste de
exercicio e avaliacdo da forca muscular. Além disso, pacientes com
diagndstico prévio de doencga respiratdria que sao infectados pelo SARS-CoV-
2, mesmo sem desenvolver pneumonia, devem ser reavaliados 3 meses apos
a deteccdo da infeccdo, ou antes se houver piora dos sintomas. Mais
recentemente, uma revisdo sistematica e meta-analise sobre funcgao
respiratéria em pacientes pdés-COVID-19 relatou DLCO (difusdo pulmonar
para o monoxido de carbono) alterada em aproximadamente 40% dos
pacientes.

IV- CONCLUSOES:

v No caso concreto ndo esta claro o diagnostico de FPI uma fez que a

avaliacao foi realizado no contexto de p6s Covid e em paciente tabagista. No
exame de19/02/2021 observamos alteragdes compativeis com enfisema
pulmonar bolhas, alteracbes compativeis com Covid ou outras pneumonias
virais (vidro fosco) e achados na compativeis com fibrose pulmonar no
entanto ndo é possivel afirmar que trata-se FPI

v A espirometria de 26/01/2021 mostra distribuo restritivo leve sem

resposta broncodilatodora
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v Com base nas informagdes disponiveis até agora, os sobreviventes da
pneumonia por COVID-19 devem ser avaliados 3 meses apos a alta .

v O relatério médico nao descreve a data que paciente apresentou Covid
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