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                        Gabinete da Deputada Federal Juliana Cardoso 

EMENDA AO PROJETO DE LEI 5415/2019

(Da Sra. Juliana Cardoso)

Altera dispositivo do PL 5415/2019, que inclui

Art. 19-V na Lei nº 8.080, de 19 de setembro de

1990, que “Dispõe sobre as condições para a

promoção, proteção e recuperação da saúde, a

organização  e  o  funcionamento  dos  serviços

correspondentes  e  dá  outras  providências”,

para  disciplinar  a  dispensação  de

medicamentos biossimilares pelo Sistema Único

de  Saúde  (SUS),  em  substituição  aos

medicamentos biológicos originadores. 

Art. 1º  Altera o art. 2º do Projeto de Lei 5415/2019 que passa a

vigorar com a seguinte redação:

“Art. 19-V. É facultada a dispensação pelo Sistema Único de

Saúde - SUS,  de medicamento biológico similar, também chamado biossimilar, a

paciente  cujo  tratamento  com  medicamento  biológico  originador  já  esteja  em

curso,  ou  em início  de  tratamento,  sem consulta  prévia  ao  médico  assistente

responsável pelo tratamento do paciente.

I  -  Quando  já  em tratamento,  a  substituição  de  terapêutica  de

utilização de medicamento biológico originador por biossimilar poderá ser adotada

desde  que  devidamente  comunicada  ao  médico  responsável  pela  avaliação  e

acompanhamento da evolução clínica do paciente, e ao próprio paciente;

II - Quando o tratamento estiver ainda em início, ou em caso de

novo paciente, poder-se-á dispensar medicamento biossimilar em substituição a

medicamento biológico originador, ainda que este último já tenha sido prescrito;
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III  -  O  médico,  ou  os  profissionais  de  saúde  responsáveis

registrarão  no  prontuário  clínico  do  paciente  as  informações  relativas  à

manutenção,  ou  não,  do  medicamento  biológico  originador,  bem  como  a

substituição  por  medicamento  biossimilar,  caso  ocorra,  sendo  garantido  ao

paciente o direito de acesso ao respectivo prontuário a qualquer tempo;

 J U S T I F I C A Ç Ã O

A justificativa do PL 5415/2019 indica que “ a produção diferente

de  cada  medicamento  biológico  leva  a  produtos  de  perfis  diferentes  e,

consequentemente,  a  reações  imunológicas  diferentes  em  cada  pessoa  que

receber o tratamento”. 

Importante  destacar  que  o  exercício  da  comparabilidade,

exigência regulatória para aprovação de biossimilares, pressupõe a identificação

de pequenas diferenças entre o biossimilar e seu biológico de referênica, e por

conseguinte a avaliação se estas são aceitáveis, por meio de estudos funcionais,

de estabilidade e estudos clínicos de segurança e imunogenicidade. As pequenas

diferenças  só  serão  aceitáveis,  se  comprovadamente  forem  clinicamente  não

significativas, ou seja, não impactam na segurança e eficácia. Essas pequenas

diferenças são avaliadas no processo de registro,  com base na validação dos

processos  produtivos  e  controle  de  qualidade.  Estes  últimos  requisitos  devem

atender  as  faixas  de  aceitação  para  cada  atributo  de  qualidade  definido  na

especificação  do  produto  biológico.  Para  biossimilares  são  empregados  um

conjunto  muito  maior  de  técnicas  analíticas  para  a  comprovação  da

biossimilaridade.  Se  o  biossimilar  apresentar  diferenças  significativas  em

comparação ao produto referência este não será aprovado (3,30). 

Portanto,  trocar  um produto referência pelo seu biossimilar  não

gera respostas imunológicas diferentes, o que é evidenciado por vários estudos

conduzidos  ao  longo  dos  últimos  anos,  e  com  base  na  experiência  e

acompanhamento  destes  produtos  no  mercado  pelas  próprias  agências
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regulatórias  conforme  descrito  anteriormente.   Uma  revisão  sistemática  de  70

estudos de troca entre o originador e o biossimilar de infliximabe não identificaram

riscos significantes associados a troca única entre os produtos. (31) 

Onde  se  lê  “Com  relação  aos  medicamentos  biológicos  e

biossimilares, por meio da Nota de  Esclarecimento  nº  003/2017,  emitida  pela

Gerência  de  Avaliação  de  Produtos Biológicos –GPBIO,  a  Anvisa  afirmou  não

serem  adequadas  múltiplas  trocas,  sendo imprescindível   a   avaliação   médica

em    cada    caso    (Nota    de    Esclarecimento    nº

003/2017/GPBIO/GGMED/ANVISA). Em  outubro  de  2018,  a  Anvisa  revisou  a

referida  Nota  de  Esclarecimento  para deixar  claro  que “no  caso  da  utilização

de   produtos   biossimilares   e   produto   biológico  comparador   de   forma

intercambiável,   a   GPBIO   entende   ser   essencial   a   avaliação   e   o

acompanhamento  pelo  médico  responsável,  que  poderá  decidir  sobre  o

produto   ideal   a  ser   utilizado   em  cada   situação,   de   acordo   com  as

características  do  produto,  patologia existente,  resposta  individual,  histórico

de  tratamento  de  cada  paciente  e  demais diretrizes   aplicáveis”(Nota   de

Esclarecimento   003/2017/GPBIO/GGMED/ANVISA –REVISADA).”

A organização do Sistema Único de Saúde, a Política Nacional da

Assistência  Farmacêutica,  as  diretrizes  para  o  Componente  Especializado  da

Assistência  Farmacêutica,  a  Publicação  de  Protocolos  Clínicos  e  Diretrizes

Terapêuticas e a legislação vigente sobre compras públicas inclui o gestor público,

pagador  do  medicamento  biológico  originador  ou  biossimilar,  na  tomada  de

decisão sobre qual produto será disponibilizado aos pacientes atendidos no SUS.

Onde se lê: “pacientes atendidos pela rede pública que já estejam

fazendo  uso  de  um  medicamento  biológico  originador  podem  ter  sua  saúde

colocada em risco se houver a troca automática por biossimilar nas Farmácias de

Alto Custo.”

A  colocação  de  risco  ao  paciente  na  troca  de  automática  de

originador  por  biossimilares  não foi  vista  em nenhum dos  estudos  de fase  IV

realizados  amplamente  na  Europa.  Como  já  explicitado  anteriormente,
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biossimilares e originadores apresentam comparabilidade em suas características

físico-químicas, atividade biológica, imunogenicidade e, principalmente, segurança

e eficácia.

Na Noruega  foi  realizado um estudo randomizado,  duplo  cego,

com  duração  de  78  semanas,  em  portadores  de  doenças  inflamatórias

imunomediadas, que avaliou dados de eficácia e segurança relacionados à troca

não  médica  de  infliximabe.   Cento  e  noventa  e  sete  pacientes  mantiveram o

originador e 183 realizaram a troca pelo biossimilar  de infliximabe e foi verificado

que a recorrência ou agravamento da doença foi similar entre os dois grupos. A

frequência de eventos adversos, anticorpos anti-droga, mudanças nas variáveis da

doença e medidas compostas específicas da doença foram comparáveis entre os

braços. E concluem que a mudança do originador para o similar é segura e eficaz.

(14).

Na  Dinamarca,  o  mesmo  foi  verificado  na  análise  do  estudo

DANBIO, um estudo de coorte observacional, com duração de 3 meses, sobre a

efetividade da troca automática de etanercepte originador pelo biossimilar. Foram

avaliados 1621 pacientes  portadores de  artrite  reumatoide,  artrite  psoriásica  e

espondiloartrite axial. Este estudo relata a evidência no mundo real da eficácia e

segurança da mudança do biológico de referência para o biossimilar. Em relação

ao  pequeno  percentual  de  pacientes  que  tiveram  a  eficácia  do  tratamento

influenciada  pela  troca  (120  pacientes,  7%  dos  pacientes  submetidos  à  troca

automática  do  originador  para  o  biossimilar),  observou-se que  houve piora  de

parâmetros subjetivos, tendo as avaliações objetivas da atividade das doenças se

mantido estáveis. Este dado traz à luz a importante contribuição do efeito nocebo

na  análise  de  estudos  não  cegos.  Houve,  finalmente,  demonstração  de

manutenção de dados de eficácia relacionados à troca, tendo as atividades das

doenças permanecido inalteradas após 3 meses da troca. (13)

Em  conclusão,  há  equívocos  conceituais  na  afirmação  que

pressupõe que a saúde dos pacientes será colocada em risco em caso de troca

automática. 
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Sobre  os  aspectos  de  qualidade,  segurança  e  eficácia  dos

biossimilares:  Como  biossimilares  não  são  cópias  idênticas  dos  produtos

originadores  ocorre  a  necessidade  regulatória  de  múltiplos  estudos  analíticos

minuciosos  para  que  sejam  aprovados  para  comercialização  pela  Angência

Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA), Food and Drug Administration (FDA) e

Euopean Medicines Agency (EMA).  Importante a colocação que nem todas as

cópias de medicações biológicas podem ser chamadas de biossimilares, apenas

aquelas  que cumprem estritos  padrões de qualidade estrutural,  funcional  e  de

segurança  pré-estabelecidos  pelas  agências  regulatórias.  No  Brasil,  ANVISA

disponibilizou a Resolução - RDC 55 de 16 de dezembro de 2010, dentre outros

temas,  traz  a  possibilidade  de  registro  de  biossimilares  através  da  via  da

comparabilidade. A norma define que, para a aprovação de um biossimilar devem

ser  apresentados,  dentre  outros  requisitos,  estudos  comparativos  entre  o

biossimilar e o produto biológico comparador, contendo informações suficientes

para predizer  se as diferenças detectadas nos atributos de qualidade entre os

produtos resultam em impactos adversos na segurança e eficácia do biossimilar.

(9)

Todo o desenvolvimento de um medicamento biossimilar deve ser

conduzido de forma comparativa com o seu biológico de referência, em termos de

qualidade, eficácia e segurança. Essa abordagem, conhecida como exercício da

comparabilidade,  é  o  principal  ponto  de  exigência  regulatória  para  aprovação

destes medicamentos, sendo praticada pelas principais agências regulatórias do

mundo.  Isso  garante  que  todos  os  atributos  de  qualidade  do  biossimilar  em

desenvolvimento sejam avaliados e comparados com os atributos do biológico de

referência,  o  que  inclui  as  etapas  de  desenvolvimento  não-clínico  e  clínico.

(9,10,11) 

Estudos  farmacológicos  precisam  demonstrar  que  o  produto

biossimilar  e  o  originador  têm  propriedades  farmacológicas  semelhantes  em
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humanos por meio de avaliações de farmacocinética e farmacodinâmica.  Além

dessas, avaliações clínicas sobre imunogenicidade – pesquisa de anticorpos anti-

droga  –  são  utilizadas  para  avaliar  diferenças  potenciais  entre  o  produto

biossimilar e o produto originador. Por fim, após cumpridas as etapas regulatórias

para comercialização da droga a farmacovigilância e estudos de vida real e de

fase IV seguem acompanhando o desempenho clínico. 

Atualmente já há dados robustos como a revisão sistemática  com

meta análise comparando eficácia e segurança do biossimilar de rituximabe e seu

originador  na  artrite  reumatóide  e  linfoma não  Hodgkin.  Foram incluídos  onze

estudos clínicos totalizando 3163 pacientes (1744 portadores de artrite reumatoide

e 1419 portadores de linfoma não Hodgkin) e houve demonstração de similaridade

na farmacocinética,  eficácia  e segurança (efeitos  adversos e imunogenicidade)

entre os medicamentos no longo prazo (11). Vale ressaltar, que o citado estudo de

revisão sistemática com meta analise se enquadra atualmente no maior nível de

evidência científica. 

Além disso,  a  experiência  acumulada  com  os  biossimilares  na

Europa permitiu as fontes pagadoras da Noruega e Dinamarca publicarem estudos

de vida real sobre a troca automática do biológico originador para o biossimilar.

Nestes países, os pacientes foram acompanhados desde o momento da troca e os

dados de eficácia e segurança corroboram a viabilidade deste tipo de estratégia.

Dessa forma, não deve haver hoje receio quanto a utilização de biossimilares visto

que comprovadamente são eficazes e seguros. (13, 14, 15, 16, 17)

Diante  do  exposto  acima,  tecemos  os  seguintes  comentários

sobre o texto do PL 5315/2019:

Onde  se  lê  “Art.  19-V.  É  vedada  a  dispensação  pelo  Sistema

Único  de  Saúde  -  SUS,  de  medicamento  biológico  similar,  também  chamado

biossimilar, a paciente cujo tratamento com medicamento biológico originador já

esteja  em curso,  sem consulta  prévia  ao  médico  assistente  responsável  pelo

tratamento do paciente.
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I -Quando  já  em  tratamento,  a substituição de terapêutica de

utilização  de  medicamento   biológico   originador   por   biossimilar  poderá  ser

adotada desde  que devidamente autorizada     pelo médico     responsável     pela

avaliação     e acompanhamento da evolução clínica do paciente;

II -Quando  o tratamento estiver  ainda  em  início, ou  em  caso

de   novo   paciente,  poder-se-á  dispensar  medicamento   biossimilar   em

substituição  a  medicamento biológico originador, ainda que este último já tenha

sido prescrito;” 

Sobre  o  acesso  e  impacto  econômico  dos  medicamentos

biológicos: A Assembleia Mundial da Saúde em 2014 adotou uma resolução que

obriga os Estados-Membros e o Secretariado da OMS a facilitar o acesso aos

produtos  biológicos  de uma forma que garanta  a  sua qualidade,  segurança e

eficácia. Espera-se que a disponibilidade de biossimilares aumente o acesso aos

produtos biológicos, proporcionando mais opções de tratamento, desencadeando

a  competição,  o  que  levaria  a  uma  redução  consistente  no  preço  médio  do

tratamento. Até 2019 a Índia tinha mais de 90 produtos aprovados, a Europa 61,

os Estados Unidos 23, Japão 22 e o Brasil 21, portanto, fica claro o movimento

mundial de assimilação do mercado de biossimilares como estratégia segura de

acesso. (6) 

A  introdução  desses  medicamentos  nos  sistemas  de  saúde

europeu resultou em economia da ordem de 25% entre os anos de 2018 e 2019,

sem ter ocorrido alteração do perfil de segurança para a classe dos medicamentos

dos anti-TNF alfa (6). Desde 2006, os biossimilares são amplamente prescritos na

Europa, já tendo acumulado dados de eficácia e segurança ao longo destes 15

anos, e estão se tornando cada vez mais disponíveis em todo o mundo. 

No Brasil, a importância da incorporação dos biossimilares recai

na  necessidade  urgente  de  estratégias  para  lidar  com  os  crescentes  custos
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relacionados a aquisição de medicamentos num sistema de saúde universal. Nota-

se aumento expressivo dos gastos com assistência farmacêutica de 2010 à 2019

(170%, de R$ 6,5 bilhões para R$ 17,7 bilhões) conforme o gráfico abaixo. 

 

Figura: Aplicações diretas e transferências ao exterior do governo

federal  por grupo de despesa em saúde (2010–2019) – gráfico da Assistência

Farmacêutica. (8) 

Sobre  o  impacto  na  Política  para  o  Desenvolvimento  Produtivo

(PDP):  A  partir  de  2008,  o  Governo  Federal  formulou  uma  política  industrial

denominada Política para o Desenvolvimento Produtivo cujo objetivo não somente

visa criar a indústria de biotecnologia médica no Brasil por meio dos biossimilares,

mas também resgatar a indústria de rota química, de dispositivos médicos e testes

de diagnósticos. 

Para  isso  foi  montado  um  arcabouço  regulatório  –  incluindo

normas  sanitárias,  sistema  de  propriedade  intelectual  e  regulamentos  para

pesquisa clínica – favorável ao desenvolvimento dessa indústria. O estímulo às

atividades  de  P&D ocorreu  por  meio  de  participação  estatal  em empresas  de

biotecnologia  e  promoção  de  parcerias  entre  universidades  e  setor  produtivo,

incluindo multinacionais estrangeiras. 

Cabe  ressaltar  que  tal  PDP  possibilitou,  no  atual  contexto  de

pandemia, que as competências adquiridas proporcionassem rápida ampliação da

gama de serviços oferecidos pelas companhias locais de biotecnologia, criando

um ambiente dinâmico. Para exemplificar, Bio-Manguinhos/Fiocruz por possuir a

infraestrutura  viável  (obtida  através  dos  acordos  de  PDP  para  produção  de

biológicos e biossimilares) conseguiu operacionalizar a parceria Astra-Zeneca/Bio-

Manguinhos  para  produção  da  vacina  contra  COVID-19.  Atualmente  são  07

parcerias em desenvolvimento no Instituto, beneficiando mais de 80 mil pacientes

do SUS com acesso a medicamentos de elevada tecnologia, segurança e eficácia

gratuitamente.
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A NOTA TÉCNICA Nº 633/2020-CGCEAF/DAF/SCTIE/MS sobre

Informações sobre a disponibilização de medicamentos biológicos originadores e

seus  biossimilares  de  compra  centralizada  pelo  Ministério  da  Saúde  para

atendimento  aos  pacientes  no  âmbito  da  Política  Nacional  de  Assistência

Farmacêutica coloca que a dispensação das medicações biológicas originadoras

ou biossimilares fica a cargo do controle dos estoques pelas SES. Aponta ainda

que há complicadores para tal gerenciamento, tais como: o tempo de tratamento

de acordo com esquema prescrito;  as  informações sobre  a  PDP vigente  para

distribuição do medicamento biossimilar; e as Atas de Registro de Preços (ARP) já

pactuadas. (27) 

São PDPs de medicamentos biológicos de biossimilares ofertados

no  âmbito  do  CEAF  –  Componente  Estratégico  da  Assistência  Farmacêutica:

adalimumabe rituximabe, trastuzumabe e etanercepte. Dessa forma, o Projeto de

Lei contraria uma política púbica de Estado.

Por  fim,  em  setembro  de  2022,  a  agência  europeia  emite

declaração quanto à intercambialidade de biossimilares aprovados, considerando-

os intercambiáveis entre si,  desde que sejam biossimilares do mesmo produto

referência, e em relação ao produto de referência. A motivação para explicitação

deste  posicionamento,  advém  do  reconhecimento  de  que  a  ausência  de  um

posicionamento da EMA contribuía para incerteza entre os profissionais de saúde

quanto ao seu uso na prática clínica.

O  documento  se  baseia  na  ampla  experiência  e  conhecimento

adquiridos pela agência nos 15 anos em que avaliou mais de cem candidatos a

biossimilares e monitorou a segurança após aprovação. Ainda, ressalta que as

trocas entre produtos biológicos se tornaram comuns na prática clínica a partir da

disponibilização  por  diferentes  companhias  farmacêuticas,  corroborando  a

intercambialidade entre os mesmos.

Biossimilares  aprovados  demonstraram  eficácia,  segurança  e

imunogenicidade  comparáveis  aos  seus  produtos  de  referência,  levando  aos
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especialistas da União Europeia a considerarem desnecessários estudos de troca

para comprovação de intercambialidade. (33, 34)
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