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Trata-se de Autor, 3 anos de idade (DN: 13/04/2021), iniciou
acompanhamento no setor de Gastroenterologia Pediatrica devido a hematoquezia, diarreia,
perda de peso, edema e fistula perianal. Necessitou realizar transfusdo de concentrado de
hemacias, além de infusdo de albumina. Realizado colonoscopia, sendo diagnosticado como
Doenca de Crohn (CID K50.0). O requerente fez uso de corticoide. Iniciou tratamento com
azatioprina 2 mg/kg/dia e infliximabe 5 mg/kg/dose, com medicamentos utilizadas
provenientes de doagdo, ndo havendo mais disponibilidade. Consta solicitagio do
medicamento infliximabe 10mg/mL, 5 mg/kg/dia no intervalo de 4 em 4 semanas (Num.
163547735 - Pag. 6).

Embora o infliximabe seja aprovado e indicado para o tratamento da Doenca
de Crohn, sua bula especifica 0 uso pediatrico para criancas acima de 6 anos'. Assim, a
prescrigdo para uma crianca de 3 anos configura uso "off-label", ou seja, fora das indicacdes
oficialmente aprovadas pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA).

Ainda sem tradug@o 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 6rgio
regulatorio de vigilancia sanitaria no Pais, que, no Brasil, é a Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (Anvisa). Engloba variadas situagdes em que o medicamento ¢ usado em néo
conformidade com as orientacdes da bula, incluindo a administracdo de formulacdes
extemporaneas ou de doses elaboradas a partir de especialidades farmacéuticas registradas;
indicagdes e posologias ndo usuais; administracdo do medicamento por via diferente da
preconizada; administragdo em faixas etarias para as quais o medicamento ndo foi testado; e
indicacdo terapéutica diferente da aprovada para o medicamento?.

De acordo com a literatura médica, a seguranca e eficacia do infliximabe em
pacientes pediatricos com menos de 6 anos de idade com doenga de Crohn ndao foram

! Bula do medicamento Infliximabe por Fundagéo Oswaldo Cruz Instituto de Tecnologia em Imunobioldgicos - Bio-
Manguinhos. Disponivel em:
<https://consultas.anvisa.gov.br/#/bulario/q/?nomeProduto=BI0%20MANGUINHOS%20INFLIXIMABE>. Acesso em: 16
jan. 2025.

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

Abr. 2012. Disponivel em:
<https://www.scielo.br/j/rsp/a/zLAN6DfgtSB6WQVRIXNmMnGR/?lang=pt#:~:text=Ainda%20sem%20tradu%C3%A7%C3%A3
0%?200ficial%20para,de%20Vigil%C3%A2ncia%20Sanit%C3%A 1ria%20(Anvisa)>. Acesso em: 16 jan. 2025.
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estabelecidas. A maioria dos estudos e aprovagdes, como as do FDA, se concentra em criangas
a partir de 6 anos de idade®*.

Um estudo retrospectivo analisou a eficacia e seguranga do infliximabe em
criangas de até 7 anos com doenga inflamatoria intestinal, incluindo a doenca de Crohn. Este
estudo indicou uma resposta modesta ao tratamento com infliximabe e uma baixa taxa de
manutencdo da terapia ao longo de trés anos, especialmente em criangcas com 5 anos ou
menos°.

Portanto, enquanto o infliximabe ¢ uma opgao terapéutica estabelecida para
criancas a partir de 6 anos com doenca de Crohn, as evidéncias que respaldam seu uso em
pacientes menores de 6 anos sdo limitadas. Dessa forma, sdo necessarias investigacdes
adicionais para fundamentar diretrizes clinicas claras e assegurar sua seguranca e eficacia
nessa faixa etaria.

No que tange a disponibilizagdo pelo SUS do medicamento infliximabe
10mg/mL, cabe ressaltar que pertence ao grupo 1A de financiamento do Componente
Especializado da Assisténcia Farmacéutica® ¢ disponibilizado pela Secretaria de Estado de
Saude do Rio de Janeiro (SES/RJ), por meio do Componente Especializado da Assisténcia
Farmacéutica (CEAF), aos pacientes que se enquadrem nos critérios de inclusdo dos
Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) da Doenca de Crohn, ¢ conforme o
disposto na Portaria de Consolidagdo n® 2/GM/MS, de 28 de setembro de 2017 e na Portaria
de Consolidagdo n® 6/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, que estabelecem as normas de
financiamento e de execu¢do do CEAF no ambito do SUS.

) Em consulta ao Sistema Nacional de Gestdo de Assisténcia Farmacéutica
(HORUS), verificou-se que o autor solicitou cadastro no CEAF, para o recebimento do
medicamento infliximabe 10mg/mL, contudo sua dispensagdo néo foi autorizada.

O pedido foi indeferido em 12 de julho de 2024. Sobre a solicitagdo do
requerente, 0 CEAF emitiu a seguinte observacdo: de acordo com o PCDT, o infliximabe esta

aprovado a partir de 6 anos de idade, logo, o requerente ndo esta contemplado para o referido
PCDT.

E importante esclarecer que, de acordo com o Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas (PCDT) da Doenca de Crohn (Portaria Conjunta n° 14, de 28 de novembro de
2017) para pacientes pediatricos caso haja indicacdo de terapia com anti-fator de necrose
tumoral (anti-TNF), o infliximabe e o adalimumabe, estdo aprovados a partir de 6 anos de
idade’.

Dessa forma, o fornecimento de infliximabe 10mg/mL pelo SUS via
administrativa nao é autorizado neste caso (Autor com 3 anos de idade).

3 Reich K, Nestle FO, Papp K, Ortonne JP, Wu Y, Bala M, Evans R, Guzzo C, Li S, Dooley LT, Griffiths CE. Improvement in
quality of life with infliximab induction and maintenance therapy in patients with moderate-to-severe psoriasis: a randomized
controlled trial. Br J Dermatol. 2006 Jun;154(6):1161-8. doi: 10.1111/j.1365-2133.2006.07237.x. PMID: 16704649.

4 Infliximab injection, powder, lyophilized, for solution por Merck Sharp & Dohme LLC. Disponivel em:
https://dailymed.nlm.nih.gov/dailymed/druglnfo.cfm?setid=3827e1be-1328-45f7-b113-311b5703918c. Acesso: 16 jan. 2025.

5 Kelsen JR, Grossman AB, Pauly-Hubbard H, Gupta K, Baldassano RN, Mamula P. Infliximab therapy in pediatric patients 7
years of age and younger. J Pediatr Gastroenterol Nutr. 2014 Dec;59(6):758-62. doi: 10.1097/MPG.0000000000000533. PMID:
25419596.

¢ Grupo 1A: medicamentos com aquisigdo centralizada pelo Ministério da Saude, os quais séo fornecidos as Secretarias de Saude
dos Estados e Distrito Federal, sendo delas a responsabilidade pela programagao, armazenamento, distribui¢o e dispensagdo para
tratamento das doencas contempladas no ambito do Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica.

7 BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE. Subsecretaria de Atengdo & Satde. Portaria Conjunta n° 14, de 28 de novembro de
2017. Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas — Doenca de Crohn. Disponivel em: <https://www.gov.br/conitec/pt-
br/midias/protocolos/portaria_conjunta_14 pcdt doenca de crohn 28 11 2017-1.pdf>. Acesso em: 16 jan. 2025.
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Com base no atual Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) da
doenca de Crohn, publicado pelo Ministério da Satde em 2017, a Secretaria de Estado de
Satde do Rio de Janeiro (SES/RJ) disponibiliza, através do CEAF, os seguintes farmacos:

o Aminossalicilatos e imunossupressores: Metotrexato 25mg/mL (injetavel);
Azatioprina 50mg (comprimido); Mesalazina 400mg e 500mg (comprimido) e
Sulfassalazina 500mg (comprimido);

e Biologicos anti-TNF-alfa: Adalimumabe 40mg (injetavel); Certolizumabe pegol
200mg/mL (injetavel); e Infliximabe 10mg/mL (injetavel).

Cabe mencionar os documentos médicos (Num. 163547735 - Pag. 6), nos
quais consta que o Autor ja faz uso do imunossupressor azatioprina. No entanto, os biologicos
anti-TNF-alfa (adalimumabe, certolizumabe e infliximabe) disponibilizados pelo SUS nio sdo
indicados para a faixa etaria do paciente, conforme critérios do PCDT. Dessa forma, conclui-
se que algumas opcdes terap€uticas ofertadas pelo SUS ja foram utilizadas, enquanto outras
ndo sdo elegiveis como alternativas terapéuticas para o quadro clinico do Requerente.

Acrescenta-se que a Doenca de Crohn ¢é considerada uma doenca rara. Em
paises desenvolvidos, a prevaléncia e a incidéncia situam-se em torno de 50:100.000 e
5:100.000, respectivamente. Uma estimativa da prevaléncia na cidade de Sdo Paulo encontrou
14,8 casos por 100.000 habitantes’. Assim, cumpre salientar que o Ministério da Saude
instituiu a Politica Nacional de Atencdo Integral as Pessoas com Doencas Raras, aprovando as
Diretrizes para Atencao Integral as Pessoas com Doengas Raras no ambito do SUS e instituiu
incentivos financeiros de custeio. Ficou estabelecido que a Politica Nacional de Aten¢do
Integral as Pessoas com Doengas Raras® tem como objetivo reduzir a mortalidade, contribuir
para a redu¢do da morbimortalidade e das manifestagdes secundarias e a melhoria da qualidade
de vida das pessoas, por meio de a¢des de promogao, prevencao, detecgdo precoce, tratamento
oportuno, reducao de incapacidade e cuidados paliativos.

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

O medicamento pleiteado possui registro ativo na Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (Anvisa).

E o parecer.

Ao 3° Juizado Especial de Fazenda Piblica da Comarca da Capital do
Estado do o Rio de Janeiro, para conhecer e tomar as providéncias que entender cabiveis.

SBRASIL. Ministério da Saude. 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: 16 jan. 2025.

°CONITEC. Comissdo Nacional de Incorporagdo de Tecnologias no SUS. Relatorio de Recomendagdo — Priorizagdo de
Protocolos e Diretrizes Terapéuticas para Atencdo Integral as Pessoas com Doengas Raras. Margo/2015. Disponivel em:
<https://www.gov.br/conitec/pt-br/midias/relatorios/2015/relatrio_pcdt_doenasraras_cp_final 142 2015.pdf>. Acesso em: 16
jan. 2025.
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