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RESPOSTA TECNICA NAT-JUS/SP

1. Identificacao do solicitante

1.2. Origem:
1.3. Processo n°® e senha:
1.4. Data da Solicitacao: 11/07/2019

1.5. Data da Resposta:

2. Paciente

2.2. Data de Nascimento/ldade: 20/03/1956 — 63 anos
2.3. Sexo: feminino
2.4. Cidade/UF: Sao Paulo

2.5. Histérico da doenca: Até 2017, quando iniciou a reposigdo enzimatica,
apresentava os principais sinais clinicos da Doenga de Fabry, como: perda
de proteina na urina, anidrose, crises de enxaqueca e acroparestesias em
bragos, maos e pernas. Apos o inicio do tratamento, em 10/10/2017,
apresentou melhora significativa na qualidade de vida, principalmente em
relagdo a dor, desaceleragao da progressao da fungao renal e diminuigao
das crises de enxaqueca.

3. Quesitos formulados pelo Magistrado

Magistrado considera que ndo existem evidéncias suficientes para a eficacia e
seguranca (perito médico), existindo poucas revisdes sistematicas.



PODER JUDICIARIO

S‘— ' — TRIBUNAL DE JUSTIGCA DO ESTADO DE SAO PAULO
— . Secretaria de Gestdo de Pessoas — SGP

Diretoria de Assisténcia e Promocgdo a Satude - SGP 4

Coordenadoria de Assisténcia a Saide — SGP 4.2

Rua Bela Cintra, n2 151 — 102 Andar — Sala 182 - Consolagdo — S3o Paulo — Capital
CEP 01415-001
Fones: 3258-9084 / 3259-0142

4. Descricao da Tecnologia

41. Tipo da tecnologia: medicamento

4.2. Principio Ativo: Agalginase Alfa

4.3. Registro na ANVISA: 1.6979.0002

4.4. O produto/procedimento/medicamento esta disponivel no SUS: nao
4.5. Descrever as opgdes disponiveis no SUS/Salide Suplementar: ndo ha

4 6. Em caso de medicamento, descrever se existe Genérico ou Similar: ndo

4.7. Custo da tecnologia:

4.7.1. Denominacao genérica: Alfagalsidase

4.7.2. Laboratério: Shire Human Genetic Therapies Inc.
4.7.3. Marca comercial: Replagal

4.7.3. Apresentacdo: frasco ampola para infusao intravenosa = 1mg/ml (fr
com 3,5ml)

4.7.4. Preco maximo de venda ao Governo: R$ 4.777,81

4.7.5. Preco maximo de venda ao Consumidor: R$ 8.272,85

4.8: Tratamento mensal: 4 frascos a cada 15 dias
4.8.1: Dose diaria recomendada: doses quinzenais
4.8.2: Custo mensal - prego maximo de venda ao Governo: R$ 38.222,48

4.8.3. Custo mensal - prego maximo de venda ao Consumidor: R$ 66.182,80

4.9. Fonte do custo da tecnhologia: Lista de pregos de medicamentos — ANVISA
- consultado em 16/07/2019, disponivel em: http://portal.anvisa.gov.br/listas-de-

precos
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4.10. Recomendacdes da CONITEC: Nao recomendado incorporagao ao SUS
pela Portaria n°® 76, 14/12/2018, por unanimidade da alfa-agalsidase e beta-
agalsidase como terapia de reposi¢ao enzimatica na doenga de Fabry, por
incerteza em relagdao aos beneficios trazidos pelos medicamentos na
mudanca da histéria natural da doenga e aos critérios que seriam utilizados
para indicar o tratamento, de acordo com a analise das evidéncias em
literatura.

5. Discussao e Conclusao

Doenca de Fabry — Aspectos clinicos e patofisiologicos

A doenca de (Anderson) Fabry (DF) € uma esfingolipidose de heranca
ligada ao X, na qual os pacientes apresentam atividade deficiente da enzima
lisossémica a-galactosidase A (aGAL-A). A deficiéncia da aGAL-A leva ao
acumulo de glicoesfingolipidios, principalmente o globotriaosilceramida (GL-3 ou
Gb3), em todo o organismo.

O GL-3 se acumula em especial nas células do epitélio renal, nas células
endoteliais vasculares, células do musculo liso, cardiomiocitos e neurbnios do
sistema nervoso auténomo.

Assim, as manifestacdes clinicas decorrentes do acumulo de GL-3 ocorrem
principalmente no endotélio vascular da pele, coracao, figado, rins e sistema
nervoso central. Pode ainda haver alteracdes do trato gastrointestinal, auditivas,
vestibulares e oftalmoldgicas.

Esta doenca €, portanto, sist€mica e manifesta-se com insuficiéncia renal,
doenca cardiaca, doenca cerebrovascular, neuropatia periférica, perdas
sensoriais, perdas auditivas, lesdes de pele tipicas (angioqueratomas), disturbios
gastrointestinais (como diarreia e dor abdominal). Outros achados comuns sao
cornea verticilada; hipo ou anidrose; intolerancia ao calor, ao frio e ao exercicio.
A manifestacdo mais comum da DF é a neuropatia dolorosa.

O comprometimento destes diferentes orgdos e sistemas tem
frequentemente um carater evolutivo, assim, entre a terceira e quinta décadas de
vida a maioria dos individuos apresenta doenca renal e cardiaca graves. Por sua
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vez, a disfuncdo renal progressiva leva a necessidade de dialise e transplante. A
doenca cerebrovascular também é frequente nesta populacido, apresenta-se
como lesbes na substancia branca, paresias, vertigem, acidente vascular
encefalico (AVE) precoce e ataques isquémicos transitorios (AlTs). Nao se sabe
ao certo o tempo necessario para o desenvolvimento dos sintomas e das lesdes
nos orgaos-alvo. A Iinsuficiéncia renal e cardiaca juntas representam as
principais causas de morbidade e mortalidade nestes individuos e contribuem
para reducdo da expectativa de vida que € de cerca de 50 anos nos homens e
70 anos nas mulheres.

A Doenca de Fabry tem sido tratada com medidas paliativas e de suporte
para alivio dos sintomas. O SUS oferece medicamentos para: alivio da dor
cronica, aléem de analgésicos e anti-inflamatérios; tratamentos dos sintomas
gastrointestinais;, prevencao de acidentes tromboticos; hipertensdo arterial;
dislipidemia.

5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranga da tecnologia:

A analise da literatura médica mostra que o tratamento de Doenca de Fabry com
os medicamentos agalsidade alfa e beta mostra uma melhora nos parametros
cardiacos e nefrologicos dos pacientes tratados, com relativa seguranga no seu
uso.

5.2. Beneficiol/efeito/resultado esperado da tecnologia:

Por ser uma doencga rara, as evidéncias cientificas ndo sdo “robustas”, inegaveis.
Em pacientes com doencga estabelecida, ha uma melhora nitida dos parametros,
principalmente os mais agressivos, a saber, disfungao ventricular e doenca renal.
Ao mesmo tempo, ndo consegui encontrar na literatura médica dados que
apontassem reducdo na mortalidade com a terapia de reposicéo enzimatica. No
caso especifico, os parametros apontados pelo meédico para iniciagdo do
tratamento (sintomas neurologicos sensitivos, cefaleia e alteracbes renais
minimas), quando procurados na literatura médica também nao trazem respostas.
Aparentemente os dados mostram melhora dos parametros em pacientes com
doenca mais avancada, € uma unica pesquisa em que foi avaliada qualidade de
vida (Arends et al.), o tratamento ndo mostrou diferengas.
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5.3. Conclusao Justificada:

A analise da literatura médica pertinente ao caso nao justifica, frente ao quadro
mostrado da doenca da paciente, o uso de tal medicagdo. Caso as manifestacdes
cardiacas e renais da paciente fossem mais graves, haveria mais parametros
para justificar tal tratamento.
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5.5. Outras Informacoes:

Consideragoes NAT-Jus/SP: A autoria do presente documento ndo é divulgada
por motivo de preservacgao do sigilo.

Equipe NAT-Jus/SP



