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NOTA TECNICA N° 1196/2021 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1. Sofictante: |
1.2. Origem: 252 Vara Civel Federal de Sao Paulo — TRF3

1.3. Processo n°: 5023784-94.2021.4.03.6100

1.4. Data da Solicitagcao: 15/09/2021

1.5. Data da Resposta: 20/09/2021

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/ldade: 06/10/2015 — 05 anos

2.2 Sexo: Feminino

2.3. Cidade/UF: Sao Paulo/SP

2.4. Historico da doenca: Erro inato do metabolismo - disturbio do metabolismo
da ornitina - CID E724

3. Quesitos formulados pelo Magistrado

O medicamento requerido é o farmaco normalmente utilizado no
tratamento da doenca de que padece a autora? Ha quanto tempo o
medicamento passou a fazer parte da terapéutica da doenca em questao e
com que resultados?

A doenca em questao é extremamente rara. Os erros inatos do metabolismo no
Brasil podem afetar de 1:125000 a 1:12000 nascidos vivos. Ravicti € um
medicamento utilizado para o tratamento de doengas do ciclo da ureia em
adultos e criancas, quando as doengas nao podem ser tratadas apenas através
de alteracdes na dieta. Os doentes com doencgas do ciclo da ureia n&o eliminam
os residuos de azoto do organismo por terem déficit de certas enzimas

hepaticas. No organismo, os residuos de azoto sao transformados em amdnia,
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que é prejudicial quando se acumula. Ravicti € utilizado em doentes que nao tém
uma ou mais das seguintes enzimas: carbamoil fosfato sintase |, ornitina
carbamoil transferase, argininosuccinato sintetase, arginino-succinato ligase,
arginase | e ornitina translocase. As doencas do ciclo da ureia sao raras, e
Ravicti foi designado medicamento érfao (medicamento utilizado em doencas
raras) para varias formas da doenca em 10 de junho de 2010 na Agéncia
européia de medicamentos. A medicacéao foi aprovada nos Estados Unidos pelo
FDA em 2013. N&o encontrado registro na ANVISA.

Os resultados incluem normalizacdo dos niveis de aménia e melhora do

desenvolvimento neurologico.

Trata-se de medicamento experimental?

A medicacao é aprovada pelas agéncias regulatdrias americana e européia.

O medicamento tem registro na Anvisa? Houve pedido de registro nao
apreciado? Se sim, desde quando pende de apreciagdo? Houve recusa de
registro pela Anvisa?

N&o encontradas informacdes sobre solicitagdo, recusa ou registro na ANVISA

O medicamento requerido esta incorporado ao SUS? Se negativa a
resposta, esclarecer se houve proposta de incorporagdo (ndao acatada) ou
de nao-incorporagao?

N&o esta incorporado nem foi avaliado

O SUS oferece alternativa de tratamento? Qual? N&o. Arginina, citrulina e
benzoato de sbédio ndo constam da Relagdo Nacional de Medicamentos
Essenciais - RENAME.
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Havendo outros medicamentos fornecidos pelo SUS com eficiéncia
semelhante, quais as eventuais consequéncias negativas a saude da
autora em razdo do uso do medicamento intercambiavel, que poderiam ser
evitadas pelo uso do pretendido?

N&o ha medicamentos fornecidos pelo SUS.

4. Descricido da Tecnologia

4.1. Tipo da tecnologia: medicamento - Glicerol Fenilbutirato (Ravicti)

4.2. Principio Ativo: Glicerol Fenilbutirato

4.3. Registro na ANVISA: Nao encontrado

4.4. O produto/procedimento/medicamento esta disponivel no SUS: Nao

4.5. Descrever as opgdes disponiveis no SUS/Saude Suplementar: Arginina,
citrulina, benzoato de sddio

4.6. Em caso de medicamento, descrever se existe Genérico ou Similar: Nao
4.7. Custo da tecnologia:

4.7.1. Denominacgao genérica: Glicerol Fenilbutirato

4.7.2. Laboratério: comercializado pela Horizon

4.7.3. Marca comercial: Ravicti

4.7.3. Apresentacao: 1,1g/ml

4.7.4. Preco maximo de venda ao Governo: ndo adquirido

4.7.5. Pregco maximo de venda ao Consumidor: importado — aproximadamente
US$ 793 mil (setecentos e noventa e trés mil délares)

4.9. Fonte do custo da tecnologia: pesquisa na internet.

https://www.uol.com.br/vivabem/reportagens-especiais/medicamentos-que-

custam-milhoes-de-reais/#page7

http://besan.com.br/os-cinco-medicamentos-mais-caros-do-
mundo/#:~:text=Terceiro%20colocado%2C%200%20Ravicti%2C%20um,mil%20
por%20paciente%20a0%20ano

4.10. Recomendacgdes da CONITEC: Nao avaliado
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5. Discussao e Conclusao

5.1. Evidéncias sobre a eficacia e segurancga da tecnologia:

Conforme os relatérios apresentados, a paciente é portadora de erro inato do
metabolismo com hiperamonemia, com mutacdo compativel com OTC
(deficiéncia de ornitina transcarbamilase). O tratamento farmacoldgico da
hiperamonemia consiste na administracédo de combinacao de benzoato de sbdio
com fenilacetato de so6dio, arginina e citrulina. A partir do controle dos niveis de
amoOnia com essa medicagao, prepara-se a conversao para o tratamento por via
oral, com fenilbutirato de sédio oral ou a medicacédo em questao, fenilbutirato-
glicerol, além de citrulina.

O fenilbutirato glicerol foi comparado ao fenilbutirato de sédio em dois estudos

randomizados, sendo considerado n&o inferior (Smith, 2013; Diaz, 2013).

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia:
Controle dos niveis de amodnia e reducao da progressao dos danos sistémicos e

neurologicos

5.3. Parecer
() Favoravel

( X') Desfavoravel

5.4. Conclusao Justificada:

Devido a raridade da doenga, da complexidade da decisdo terapéutica e do
altissimo custo do medicamento (estimado em 2019 em US$ 793000 ao ano,
devendo ser utilizado por toda a vida), sugere-se avaliacdo por equipe
especializada, como geneticista. A descricdo do quadro clinico fornecida nos

documentos leva a compreensdo do diagnostico, porém ndo contextualiza a
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situacao atual em termos clinicos e de neurodesenvolvimento nem prognoéstico

no momento.

Justifica-se a alegacdo de urgéncia, conforme definicho de urgéncia e
emergéncia do CFM?

() SIM, com potencial risco de vida

( X') SIM, com risco de lesao de 6rgao ou comprometimento de fungéo

( )NAO
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5.6. Outras Informacoes:

Consideragoes NAT-Jus/SP: A autoria do presente documento nao € divulgada

por motivo de preservacgéao do sigilo.

Equipe NAT-Jus/SP



