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Resumo

Introdugao: Define-se uma doenga rara aquela que afeta até 65 pessoas em cada 100.000 pessoas, destacando-se, dentre essas, a
doenga de Gaucher, uma doenga provocada pela deficiéncia de produgdo da enzima chamada de Beta-glicosidase acida ou
glicocerebrosidase. Trata-se de uma disfungdo inata do metabolismo, causada pela deficiéncia da enzima que resulta em anemia,
plaquetopenia, hepatoesplenomegalia e lesbes 6sseas. A Doenca de Gaucher é uma doenga genética (hereditaria) rara, com
aproximadamente 4.000 casos diagnosticados no mundo. Seu tratamento se da por terapia de reposigdo enzimatica (TRE) chamada
Imiglucerase administrada por via endovenosa, medicacédo esta de alto custo. Objetivo:Explicar o processo patolégico da doenca de
Gaucher,apresentar as dificuldades no seu diagnodstico e a necessidade de politicas publicas voltadas a assisténcia desses pacientes,
que muitas vezes, precisam recorrer a processos judiciais para obter a terapia de reposigdo enzimatica. Metodologia: O presente
estudo é uma revisdo de literatura sobre a doencga de Gaucher, sua fisiopatologia, diagnostico e o medicamento de alto custo utilizado
para o tratamento da doenca, a enzima glicocerebrosidase. Foi realizada uma busca eletrénica por publicagdes utilizando as bases de
dados Scientific Electronic Library Online - SciELO, Google académico, Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude
- LILACS e PubMed. Os descritores utilizados foram: doenga de Gaucher, tratamento, medicamento de alto custo, judicializagdo, em
buscas isoladas ou combinadas utilizando o operador booleano “AND”, de acordo com a necessidade. Conclusao: O fornecimento do
medicamento de alto custo para doenga de Gaucher é dever do Estado e processos judiciais ja obtiveram sucesso para familiares
necessitados do tratamento.

Palavras-Chave: doenga de Gaucher; judicializacéo; tratamento; medicamento de alto custo.

Abstract

Introduction: A rare disease is defined as one that affects up to 65 people out of every 100,000 people, highlighting, among these,
Gaucher disease, a disease caused by a deficiency in the production of the enzyme called acid beta-glucosidase or glucocerebrosidase.
It is an innate metabolic dysfunction, caused by the deficiency of an enzyme that results in anemia, thrombocytopenia,
hepatosplenomegaly and bone lesions. Gaucher Disease is a rare genetic (hereditary) disease, there are 4,000 people diagnosed
worldwide. Its treatment is through enzyme replacement therapy (ERT) called Imiglucerase administered intravenously every two weeks.
Objective: The main objective of this work was to explain the pathological process of Gaucher disease, a disease considered rare and
requiring high-cost treatment, the difficulty of diagnosis and the need for public policies aimed at assisting these patients who often need
to resort to to legal proceedings to obtain enzyme replacement therapy. due to it being a very high-value treatment that is difficult to
access as it is a high-cost treatment. Methodology: The present study is a literature review on Gaucher disease, its pathophysiology,
diagnosis and the high-cost medication used for the treatment of the disease, the enzyme glucocerebrosidase. An electronic search for
publications was carried out using the Scientific Electronic Library Online - SciELO, Google Scholar, Latin American and Caribbean
Literature in Health Sciences - LILACS and PubMed databases. The descriptors used were: Gaucher disease, treatment, high-cost
medication, judicialization, in isolated or combined searches using the Boolean operator “AND”, according to the need. Conclusion:
The provision of high-cost medication for Gaucher disease is the duty of the State and legal proceedings have already been successful
for family members in need of treatment.
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Introducao mulher de 32 anos com hepatoesplenomegalia e
tumor no bago. O autor do trabalho de Philippe
Gaucher nomeou a sindrome com o seu proprio

nome (Toneloto, 2020).

O Ministério da Saude define uma doenca
rara como “uma doenca que afeta até 65 pessoas
em cada 100.000 pessoas” (Ministério da Saude,

2014). Como peculiaridade, o diagnéstico de uma Trata-se de uma doenga genética,

doenca rara em uma familia é frequentemente
descrito como uma experiéncia devastadora,
confusa e altamente desafiadora que desafia o
préprio senso de identidade e pertencimento da
pessoa afetada (Amaral e Rego, 2020).

A Doenga de Gaucher, considerada como
uma doenga rara, foi descrita pela primeira vez na
literatura em 1882, pelo médico francés Philippe
Charles Ernest Gaucher em sua tese de
Doutorado. Seu trabalho relatou o caso de uma

autossdbmica recessiva, crOnica e progressiva. E
classificada como um erro inato do metabolismo,
causado pela deficiéncia (ou incapacidade) do
organismo em produzir uma enzima, chamada de
beta-glucosidase &cida ou glucocerebrosidase
(Toneloto, 2020). Sao descritos 3 tipos principais
desta doencga: “doenca tipo” | tipo Il e tipo lll. Até o
momento, apenas um unico tratamento & possivel
para os pacientes portadores da sindrome de
Gaucher- imiglucerase fabricado por (Genzyme
Corporation).
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O tema ganha relevancia diante dos casos,
fazendo com que familias se submetam a recorrer
a judicializagdo de pedidos de fornecimento de
tratamento de doengas raras, incluindo, até
mesmo, dispendiosas terapias em outros paises.
Segundo o Ministério da Saude, tramitam,
aproximadamente, 60 mil agdes nas trés esferas
de governo, o que gera despesas fora da
programacgdo financeira superiores a R$500
milhdes anuais (Ministério da Saude, 2010).

As doengcas raras englobam uma
responsabilidade deveras intensa para o Sistema
Unico de Saude (SUS), ja que simbolizam gastos
cada vez mais elevados. Ha, pois, um embate
entre o acesso universal a saude e a capacidade
orcamentaria dos entes publicos. Conforme
informagdes do Ministério da Saude, os gastos
com demandas judiciais saltaram de R$139,6
milhdes, em 2010, para R$1,2 bilhdo, em 2015,
envolvendo, em grande parte, demandas com
doencas raras (Thomé, 2016; Dias, 2018).

Nota-se, nesse sentido, que existe um
problema maior de saude publica e também o
impacto econdmico diante da complexidade que
exige o tratamento de pessoas nessa condigao.
Com efeito, o poder judiciario tem sido ativista no
que tange a concessdao de medicamentos para
pessoas portadoras de doengas raras. Diante do
exposto, surgiu a seguinte pergunta norteadora: “E
obrigacdo do Estado fornecer medicagao de alto
custo a pacientes portadores da doenca de
Gaucher?”

Este trabalho analisa as questbes referentes
ao acesso ao tratamento de pacientes portadores
da sindrome de Gaucher e suas relagdes com o
acesso universal e integral a saude. Investiga-se a
maneira pela qual, na légica da saude publica,
pode-se garantir o tratamento para doencgas raras,
ainda que pela atuacdo do poder judiciario. O
sistema unico de saude (SUS) tem por direito
mediante politicas sociais e econdmicas garantir
acesso universal e igualitario aos servigos de
saude incluindo as terapias especificas da
sindrome de Gaucher (Dias, 2018). Portanto, o
objetivo principal deste trabalho foi explicar a
fisiopatologia da sindrome de Gaucher, apresentar
as formas de diagnéstico e tratamento.

Metodologia

O presente estudo é uma revisao de
literatura sobre a doenga Gaucher, sua
fisiopatologia, diagndstico e o medicamento de
alto custo utilizado para tratamento da doenga, a
enzima glicocerebrosidase. Foi realizada uma
busca eletrénica por publicagbes utilizando as
bases de dados Scientific Electronic Library Online
- SciELO, Google académico, Literatura
Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da

Saude - LILACS e PubMed. Os descritores
utilizados foram: doenga de Gaucher, tratamento,
medicamento de alto custo, judicializagdo, em
buscas isoladas ou combinadas utilizando o
operador booleano “AND”, de acordo com a
necessidade.

Foram incluidos nove(9) artigos escritos
em portugués e inglés, publicados entre 2010 e
2023, sobre a judicializagdo do acesso a
medicamentos de alto custo, como no caso da
doenga de Gaucher. Somente artigos com acesso
completo ao conteddo foram selecionados. Os
trabalhos que nado se enquadraram no periodo
selecionado e ndao abordaram o objetivo principal
do presente estudo foram excluidos.

Os artigos encontrados na busca inicial
foram “filtrados” através da analise do titulo e do
resumo de acordo com a adequagado ou nao ao
objetivo do estudo, e os que se adequaram foram
selecionados para leitura na integra.

Referencial tedrico
Doencgas raras e tratamento de alto custo no
Brasil

As doencgas genéticas raras abrange uma
enorme questdo de saude publica, onde sao
pouco estudadas e aprofundadas. Para o
Ministério da Saude essas doencas raras
representam aquelas que atingem até 65 pessoas
a cada 100.000 pessoas. Essas doencas se
caracterizam por fatores genéticos, infecciosos,
imunolégicos entre outros(Ministério da Saude,
2014).

Segundo Iriart et al. (2019), o desafio em
classificar as doencas raras no Brasil se inicia com
a falta de profissionais especializados na area da
genética, a dificuldade de se obter um diagnostico
rapido preciso, o manejo clinico destes pacientes
e ainda a disponibilidade ao acesso
medicamentoso.

Com relacdo ao tratamento medicamentoso
para doengas de Gaucher ainda nao foram
incluidos no sistema unico de saude (SUS) ou
mesmo comercializado em estabelecimentos de
saude no pais (Dias, 2018). O uso da enzima
glicocerebrosidase faz necessario para estes
pacientes, a fim do controle dos sintomas.

Fisiopatologia, diagndstico e tratamento da
doenga de Gaucher

A doenca de Gaucher é uma doenga
lisossomal, classificada como erro inato do
metabolismo de heranga autossémica recessiva. A
variante patogénica no gene GBA, localizado no
cromossomo 1 tem como consequéncia a



deficiéncia na producao da enzima
glicocerebrosidase que digere certo tipo de
gordura (lriart, et al., 2019).

A doenga de Gaucher € um e um erro
natural de heranga genética que acomete o
metabolismo do grupo de doengas lisossdmicas
(importante  organela) onde ha acumulo
progressivo de substancias ndo metabolizadas no
interior do lisossomo geralmente por deficiéncia
enzimatica (Souza et al., 2010).

Na doenca de Gaucher a falta da enzima
beta-glicosidase acida que causa o acumulo de
glicosilceramida (uma espécie de lixo que,
digamos, enche as células do sangue (os
macrofagos), como visto na Figura 1, afetando
o6rgdos como bacgo, figado, sistema nervoso
central, pulm&o entre outros. Os surgimentos dos
sintomas vai depender do grau da genética
manifestagbes clinicas, onde podem ser
assintomaticas por anos ou devem aparecer logo

nos primeiros anos de vida onde € o mais comum
nesta doencga (Scheer et al., 2022).

Segundo Souza et al., (2010) a doenga de
Gaucher (deficiéncia da B-glicosidase acida) foi a
primeira doenca lisossébmica a ser tratada por
meio de TRE. Sao descritos trés tipos principais
desta doenca:Tipo |, forma n&o neuropatica, afeta
criangas e adultos provocando , anemia,
trombocitopenia, leucopenia e lesées dsseas; Tipo
II, forma neuropatica aguda, afeta criancas com
4-5 meses com quadro neuroldgico grave, e
comprometimento pulmonar e o Tipo lll, forma
neuropatica cronica, afeta criancas e adolescentes
com quadro neurolégico menos grave que o Tipo Il
e ainda pode comprometer figado, bago e
ossos(Souza et al., 2010, p.3444).”

Figura 1. Fungdo enzimatica normal e auséncia da enzima
glicocerebrosidase em macréfagos.

Via normal

H20 Glicose

Glicocerebrosideosg Ceramida

Enzima
Glicocerebrosidase

Macréfago normal

/ Lisossomos

“ ———Nducleo

Doenca de Gaucher

Glicocerebrosideos X

Enzima
Glicocerebrosidase
nao funcional

Actmulo nos
lisossomos

Célula de Gaucher

/Lisossomos

L ]
Ndcleo

Fonte: Gomes, 2023.

O diagnostico se da por meio da
confirmacéao da baixa atividade de
beta-glicosidase por meio de dosagem enzimatica
realizada em leucdcitos do sangue periférico e por
achados morfolégicos e analise molecular (Souza
et al., 2021).

Atualmente o Distrito Federal obteve mais
uma marca histérica na saide onde com a criagao
da Triagem Neonatal Ampliada milhares de
recém-nascidos tiveram o acesso ao Teste do
Pezinho que é apto a identificar 9 tipos de exames
e 53 doencgas dentre elas a doenga de Gaucher
(https://www.saude.df.gov.br/).

O teste ampliado é obrigatério no DF, em

todas as maternidades e unidades basicas de
saude, onde sdo enviados para o servigo de
referéncia em triagem neonatal, no Hospital de
Apoio de Brasilia(https://www.saude.df.gov.br/).

De modo geral, os sintomas da doenga de
Gaucher incluem aumento no tamanho do figado
(hepatomegalia); aumento no tamanho do baco
(esplenomegalia); contagem de plaquetas abaixo
do normal (trombocitopenia); anemia; fraqueza e
cansago; alteragdes na formagao dos 0ssos;
facilidade em quebrar os ossos; dores no corpo.
Essas informacdes estdo sintetizadas na Figura 2
abaixo.

O tratamento se da por reposigdo



enzimatica especifica (TRE) que diminui o
acumulo do substrato nas células e melhora a
qualidade de vida (Scheer et al., 2022).

Figura 2. Principais 6rgaos afetados pela doenga de Gaucher.
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Apods tratamentos considerados paliativos
de aconselhamento genético e até mesmo
cirurgico dependendo dos sintomas apresentados
surgiu o tratamento (TRE) terapia de reposi¢ao
enzimatica que trouxe melhor adesdo ao
tratamento e satisfagdo dos  pacientes,
(imiglucerase) a mesma diminui 0 acumulo do
substrato  glicocerebrosideo  nas  células.O
tratamento por TRE com imiglucerase é feita por
administragdo endovenosa quinzenal a mensal
possui um unico fabricante Genzyme Corporation
é um tratamento de alto custo (Souza et al., 2010).

Judicializagao do acesso a saude no Brasil

O presente estudo relata a visdo do
tratamento de doengas raras no Brasil,
destacando questdes ligadas a judicializagéo e as
circunstancias econbmicas da saude. Séao
avaliadas estruturas juridicas e econdmicas
importantes a saude, onde ha questionamento a
falta de solugbes nacionais estruturadas, que torna
processo de judicializagdo para tratamento de
doengas raras incapaz e fraco, para execugao
destinada.Saude direto para todos.

Sabendo-se as doengas cujos tratamentos
sdo dependentes de importagdo, o estudo do
Complexo Econémico-Industrial de Saude (Ceis)
recomenda-se relevancia, sobretudo em sua
dimensao relativa a produgdo e comercializagdo
de medicamentos (D'ippolito,et al.,2020).

Jurisprudéncia do Supremo Tribunal Federal

e do Superior Tribunal de Justica que estabelece
que o Estado tem a obrigagdo de fornecer
medicamentos importados a pacientes que sofrem
de doengas raras. Ele também destaca que a
Portaria n° 50/95 da Secretaria de Assisténcia a
Saude do Ministério da Saude reconhece a
necessidade de medicamentos excepcionais e de
alto custo para o tratamento dessas doencas.
Além disso, a portaria indica que a concessao
desses medicamentos deve ser feita
exclusivamente pelas Unidades Publicas de
Saude, levando em consideragao a disponibilidade
financeira da Secretaria de Estado de Saude. O
trecho também menciona que o Distrito Federal
recebe verbas especificas do Ministério da Saude
para adquirir esses medicamentos, além de
contribuir com seu proprio orgamento para o
Sistema Unico de Saude (SUS).

'‘Entre proteger a inviolabilidade do
direito a vida, que se qualifica como
direito subjetivo inalienavel assegurado
pela propria Constituicdo da Republica
(art. 5° caput), ou fazer prevalecer,
contra essa prerrogativa fundamental,
um interesse financeiro e secundario do
Estado, - uma vez configurado esse
dilema - razdes de ordem ético-juridica
impdéem ao julgador uma sé e possivel
opcao: o respeito indeclinavel a vida'
(STF, Min Celso Mello.

As doengas raras constitui-se uma
responsabilidade da séria intensidade do Sistema
Unico de Saude (SUS), ja que -caracterizam



despesas cada vez mais altas.Ha um embate
entre a possibilidade ao acesso universal a saude
e a execugado do custeio dos individuos publicos.
Em concordancia com o Ministério da Saude, os
gastos de solicitagdes judiciais tiveram um grande
salto entre 2010 a 2015, envolvendo, grande
parte, solicitagdes que afetam as doengas raras.

Processo judicial envolvendo a Doenca de

Gaucher no Distrito Federal

Na acdo civii publica de numero
1999.01.1.087657-5 na Oitava Vara da Fazendo
Publica do Distrito Federal, o Ministério Publico do
Distrito Federal e Territérios busca garantir o
fornecimento do medicamento "CEREZYME", ou
outro similar, a coletividade dos portadores da
"Doenga de Gaucher" atualmente produzido sé
nos Estados Unidos e de prego elevado,
impossibilitando o tratamento da referida doenca
(Acordao 1740353, 07180653020238070000,
Relator: MARIA DE LOURDES ABREU, 32 Turma
Civel, data de julgamento: 3/8/2023, publicado no
DJE: 23/8/2023. Pag.: Sem Pagina Cadastrada.).

A sentenga diz que o Distrito Federal tem
o dever de prestar assisténcia integral
farmacéutica e garantir a populagdo o acesso
universal e igualitdrio aos medicamentos e aos
tratamentos de que os portadores da doenga
precitada necessitam.

“Fundamenta o pedido nos artigos 196
a 200 da Constituicdo Federal,
asseverando que a nova ordem
constitucional firma o direito a saude
com base no acesso universal e
igualitério as acdes e servigos para sua
promogao, protegdo e recuperagao.
Lembra, ainda, que a Carta Magna (art.
5°), estabelece a igualdade de todos
perante a lei, garantindo-se o direito a
vida, entre outros, bem como assegura,
em seu art. 6°, a salude como direito
social.” (Acérdao 1740353,
07180653020238070000, Relator:
MARIA DE LOURDES ABREU, 32
Turma Civel, data de julgamento:
3/8/2023, publicado no DJE: 23/8/2023.
Pag.: Sem Pagina Cadastrada.)

No mérito, pede a confirmagéo da tutela,
julgando procedente o pedido para condenar o
Distrito Federal nas obrigacdes de fazer e de dar,
consistentes em adquirir o medicamento
"CEREZYME", ou outro similar, e fornecé-los de
forma continuada as pessoas acima relacionadas,
nas quantidades mencionadas, bem como a todos
os demais portadores da "Doenca de Gaucher",
usuarios do SUS/DF, bem como a fixagao de multa
diaria no valor de 10.000 UFIRs para cada caso de
descumprimento.

Conclusao

A doenca de Gaucher, que envolve uma
deficiéncia da enzima [-glicosidase acida, foi a
primeira condi¢ao lisossdbmica a ser tratada com
terapia de reposicdo enzimatica (TRE). Para
muitos pacientes que enfrentam doencgas raras,
um diagndstico rapido e preciso € crucial, bem
como o0 acesso a profissionais altamente
qualificados em areas especializadas para
entender a condigcdo, melhorar a qualidade de vida
e aprender a conviver com a doenga. O alto custo
de tratamentos medicamentosos muitas vezes
leva os pacientes a buscar assisténcia do Estado,
apesar da existéncia de jurisprudéncia que
estabelece seu direito constitucional a saude. A
imiglucerase faz parte da lista de medicamentos
excepcionais do Ministério da Saude do Brasil
desde 1998 e é um medicamento de alto custo
com um unico fabricante, a Genzyme Corporation.

Muitos medicamentos para doengas raras
tém custos substanciais, e a maioria deles que
nao consta em listas especificas é obtida por meio
de aglbes judiciais. A necessidade de tratamento
para esses pacientes € real e pode estar sendo
adiada devido a falta de politicas eficazes ou ao
uso inadequado de recursos em medicamentos
gue n&o comprovaram sua eficacia e seguranca.
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