TRIBUNAL DE JUSTIGCA DE SAO PAULO
m SECRETARIA DE GESTAO DE PESSOAS

SGP 5 — Diretoria da Saude

NOTA TECNICA N2 0645-A/2025 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1. Solicitante: _
1.2. Processo n2 5000116-34.2025.403.6107
1.3. Data da Solicitagdo: 08/10/2025

1.4. Data da Resposta: 05/12/2025

1.5. Requerida: SAUDE PUBLICA

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/ldade: 06/04/1973 —-51 anos

2.2 Sexo: Masculino Feminino

2.3. Cidade/UF: Guararapes/SP

2.4. Histdrico da doenga: Amiloidose Cardiaca por Transtirretina Hereditaria e
Polineuropatia Amiloiddtica Familiar, CID 10 - E85.4

3. Quesitos formulados pelo(a) Magistrado(a)

Defiro o requerido pela Unido para que seja solicitada a complementacao da Nota Tecnica
n. 0645/20255 - NAT-JUS/SP a fim de informar:

Se existe comprovagdo, a luz da medicina baseada em evidéncias, da eficdcia, acurdcia,
efetividade e seguran¢a dos fdrmacos TAFAMIDIS MEGLUMINA na dose de 80mg e
TAFAMIDIS 61 mg, necessariamente respaldadas por evidéncias cientificas de alto nivel, ou
seja, unicamente ensaios clinicos randomizados e revisdo sistemdtica ou meta-andlise, EM
PACIENTES ABAIXO DE 60 ANOS DE IDADE com diagndstico de cardiopatia amiloide
associada a transtirretina (selvagem ou hereditdria), classe NYHA Il e Il (CID 10 - E85.4).

Positiva a resposta, que cite as fontes.

Tafamidis de 61 mg e tafamidis de 80 mg sdo doses equivalentes de um mesmo principio
ativo, usadas para o tratamento da cardiomiopatia amiloide por transtirretina (ATTR-
CM). A principal diferenga estd na formulacdo e na apresentagdo comercial do
medicamento.

O uso de tafamidis em pessoas abaixo de 60 anos com ATTR-CM é sustentado por
extrapolagdo dos dados gerais, com expectativa de beneficio semelhante ao observado
em populagdes mais idosas.
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4. Descricdo da Tecnologia

4.1. Tipo da tecnologia:

MEDICAMENTO

Existe Genérico ou

. L. . Registro na Disponivel no Opgdes disponiveis no SUS / Informagdes sobre o
Medicamento fnncpo Ao ANVISA Ssus? financiamento Similar?
TAFAMIDIS MEGLUMINA
Vyndagel 20mg . 4 g Tafamidis meglumina 20 mg capsula CEAF NAO
_ y. - . = TAFAMIDIS MEGLUMINA 1211004620015 SIM PCDT Amiloidoses Hereditarias Associadas a
comprimidos, via oral, 1 vez ao = o
R Transtirretina
dia.
Medicamento Marca Comercial Laboratério Apresentacdo PMVG Dose Custo Anual*
TAFAMIDIS 20 MG CAP MOLE CT BL AL PLAS TRANS X 4cp—1xao
MEGLUMINA VYNDAQEL PFIZER BRASIL LTDA 30 RS 20.289,36 dia

CUSTO TOTAL ANUAL - PREGO MAXIMO DE VENDA AO GOVERNO

MEDICO PRESCRITOR

SAUDE PUBLICA

* Calculo anual somente para medicamentos ndo incorporados na politica publica do SUS, mas com registro na ANVISA, conforme Tema de Repercussdo Geral n? 1234,

4.1.1. Medicamento do Componente Bésico: NAO.

4.2. Fonte do custo da tecnologia: Lista de precos CMED/Anvisa - Referéncia NOVEMBRO/2025

4.3. Recomendagdes da CONITEC: ( x ) RECOMENDADO ( ) NAO RECOMENDADO ( ) NAO AVALIADO
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5. Discussao

5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia

Retirado da avaliagdo da CONITEC sobre a questdo (Brasil, 2023): A cardiomiopatia amiloide
associada a transtirretina (ATTR-CM) integra o grupo de doencas amiloides raras e
sistémicas que sdo caracterizadas pela deposicdo extracelular de proteina nas estruturas
cardiacas. A ATTR-CM pode se manifestar como dois gendtipos: hereditaria ou selvagem
(também chamadas de adquirida ou senil), sendo que em ambas, a proteina amiloide pode
infiltrar qualquer uma ou todas as estruturas cardiovasculares, incluindo o sistema de
condugdo, o miocardio atrial e ventricular, tecido valvar, as artérias e corondrias. No geral,
a doenca provoca aumento da hospitalizacdo, reducdo da qualidade de vida e morte
precoce. O tafamidis 61mg/dia, bioequivalente ao tafamidis meglumina 80mg/dia,
estabiliza cineticamente as formas selvagem e mutante da transtirretina (TTR) sob
condicdes desnaturantes e fisiolégicas, interrompendo a cascata amiloidogénica iniciada
pela dissociagdo do tetramero e dobramento incorreto do mondémero, sendo o Unico
medicamento aprovado para tratamento da ATTR-CM no Brasil. Em duas avaliagdes
anteriores, apds as respectivas submissdes de pedidos de incorporacdo do tafamidis
meglumina 80mg/dia, o Comité de Medicamentos da Conitec destacou a boa qualidade das
evidéncias do medicamento no tratamento da ATTR-CM, mas a razao de custoefetividade
incremental (RCEI) e o impacto orcamentdrio (AlO) incremental da tecnologia deveriam ser
considerados no processo de decisao. Como a empresa obteve o registro sanitario do
tafamidis 61mg (1 capsula por dia), por meio da sua comprovada bioequivaléncia com o
tafamidis meglumina 80mg (4 capsulas por dia), essa apresentacdo com maior comodidade
posoldgica, aliada a uma proposta de preco que reduz, de forma expressiva o custo de
tratamento da  ATTR-CM, caracterizam esse pedido de incorporacao.
A conclusdo principal foi que a administragdo de tafamidis de acido livre (61mg/dia) ndo
resultou em uma exposi¢cao sistémica clinicamente diferente da administracao de tafamidis
meglumina (80 mg/dia, 4x20 mg) — apds 7 dias de tratamento. Em outras palavras, o
tafamidis de &cido livre (61 mg/dia) e o tafamidis meglumina (80 mg/dia, 4x20 mg) foram
bioequivalentes em um modelo de estado de equilibrio estavel (steady-state por meio de
administracao repetida do farmaco). A conclusdo sobre bioequivaléncia foi baseada na drea
sob a curva de concentragdo plasmética em relagdo ao tempo (ASCt) e na concentragado
maxima observada (Cmax).

O tafamidis é atualmente a Unica terapia aprovada para o tratamento da amiloidose
cardiaca por transtirretina (ATTR-CM), tanto na forma selvagem quanto variante, em
pacientes com sintomas de insuficiéncia cardiaca NYHA classe | a lll. As principais evidéncias
vém do estudo ATTR-ACT, que demonstrou redugao significativa da mortalidade (29,5% vs
42,9%) e das hospitalizagdes cardiovasculares (0,48 vs 0,70 por ano) apds 30 meses de
tratamento, além de menor declinio funcional e de qualidade de vida em relagao ao
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placebo. O beneficio é mais pronunciado quando o tratamento é iniciado em fases precoces
da doenga (NYHA I-1l) e em pacientes sem comorbidades limitantes de sobrevida (Maurer,
2018; Ruberg, 2024; Hendeireich, 2022).

No entanto, a maioria dos pacientes incluidos nos estudos tinha idade média superior a 70
anos; dados especificos para individuos com menos de 60 anos sdo escassos, pois essa faixa
etaria representa uma minoria dos casos de ATTR-CM, geralmente associada a forma
hereditdria (ATTRv). Ndo hd evidéncias de que a eficdcia do tafamidis seja diferente em
pacientes mais jovens, e subandlises nao identificaram variagao relevante do beneficio
conforme a idade (Maurer, 2018; Ruberg, 2024). Portanto, o uso de tafamidis em pessoas
abaixo de 60 anos com ATTR-CM é sustentado por extrapolacdo dos dados gerais, com
expectativa de beneficio semelhante ao observado em populagdes mais idosas.

As diretrizes da American College of Cardiology, American Heart Association e Heart Failure
Society of America recomendam o tafamidis para pacientes com ATTR-CM e sintomas NYHA
I-11l, independentemente da idade, desde que ndo haja limitagao de sobrevida por outras
causas (Heidenreich, 2022). A dose aprovada é de 80 mg (meglumina, 4 capsulas de 20 mg)
ou 61 mg (cdpsula Unica) uma vez ao dia (Heidenreich, 2022).

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia
Melhora das manifestagdes cardioldgicas e da necessidade de hospitalizagdes

6. Conclusao
6.1. Parecer

( x ) Favoravel

() Desfavoravel

6.2. Conclusao Justificada

Ambos os medicamentos sao bioequivalentes. O uso de tafamidis em pessoas abaixo de 60
anos com ATTR-CM é sustentado por extrapolacdo dos dados gerais, com expectativa de
beneficio semelhante ao observado em popula¢gdes mais idosas.

Justifica-se a alegagdo de urgéncia, conforme definicdo de urgéncia e emergéncia do CFM?
() SIM, com potencial risco de vida

() SIM, com risco de lesdo de érgao ou comprometimento de funcao

(x ) NAO
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8. Outras Informacgdes — conceitos
ANS - Agéncia Nacional de Saude Suplementar

A ANS é a agéncia reguladora do setor de planos de saude do Brasil. Tem por finalidade
institucional promover a defesa do interesse publico na assisténcia suplementar a saude,
regulando as operadoras setoriais, contribuindo para o desenvolvimento das acdes de
saude no pais.

ANVISA - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
A ANVISA é uma agéncia reguladora vinculada ao Ministério da Saude e sua finalidade é
fiscalizar a produgdo e consumo de produtos submetidos a vigilancia sanitaria como
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medicamentos, agrotéxicos e cosméticos. A agéncia também é responsavel pelo controle
sanitario de portos, aeroportos e fronteiras.

CONITEC — Comissdo Nacional de Incorporacg3o de Tecnologias no Sistema Unico de Saude.
A CONITEC é um 6rgao colegiado de cardter permanente do Ministério da Saude, que tem
como fungdo essencial assessorar na defini¢io das tecnologias do SUS. E responsével pela
avaliacdo de evidéncias cientificas sobre a avaliagao econdmica, custo-efetividade, eficacia,
a acurdcia, e a seguran¢a do medicamento, produto ou procedimento, e avaliagdo
econdmica: custo-efetividade.

RENAME - Relagao Nacional de Medicamentos Essenciais

O RENAME é um importante instrumento orientador do uso de medicamentos e insumos
no SUS. E uma lista de medicamentos que reflete as necessidades prioritarias da populacio
brasileira, contemplando o tratamento da maioria das patologias recorrentes do pais.
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/relacao_nacional _medicamentos 2024.pdf

REMUME - Relagdo Municipal de Medicamentos Essenciais

A REMUME é uma lista padronizada de medicamentos adquiridos pelo municipio, norteada
pela RENAME (Relagdo Nacional de Medicamentos) que atende as necessidades de saude
prioritarias da populagdao, sendo um importante instrumento orientador do uso de
medicamentos no municipio.

ANS - Agéncia Nacional de Saude Suplementar

A ANS é a agéncia reguladora do setor de planos de saude do Brasil. Tem por finalidade
institucional promover a defesa do interesse publico na assisténcia suplementar a saude,
regulando as operadoras setoriais, contribuindo para o desenvolvimento das a¢des de
saude no pais.

ANVISA - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria

A ANVISA é uma agéncia reguladora vinculada ao Ministério da Salude e sua finalidade é
fiscalizar a produgdo e consumo de produtos submetidos a vigilancia sanitaria como
medicamentos, agrotoxicos e cosméticos. A agéncia também é responsdavel pelo controle
sanitdrio de portos, aeroportos e fronteiras.

PROTOCOLOS CLINICOS E DIRETRIZES TERAPEUTICAS (PCDT) - regramentos do Ministério
da Saude que estabelecem critérios para o diagnostico da doenga ou do agravo a saude; o
tratamento preconizado, com os medicamentos e demais produtos apropriados, quando
couber; as posologias recomendadas; os mecanismos de controle clinico, e o
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acompanhamento e a verificacdo dos resultados terapéuticos, a serem seguidos pelos
gestores do SUS. Sao baseados em evidéncia cientifica e consideram critérios de eficacia,
seguranga, efetividade e custo-efetividade das tecnologias recomendadas.

FINANCIAMENTO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA é de responsabilidade das trés esferas
de gestdo do SUS, conforme estabelecido na Portaria GM/MS n. 204/2007, os recursos
federais sao repassados na forma de blocos de financiamento, entre os quais o Bloco de
Financiamento da Assisténcia Farmacéutica, que é constituido por trés componentes:

» Componente Basico da Assisténcia Farmacéutica: destina-se a aquisicdo de
medicamentos e insumos no ambito da Atencdo Primaria em saude e aqueles relacionados
a agravos e programas de saude especificos, inseridos na rede de cuidados deste nivel de
ateng¢do. O Componente Bdsico da Assisténcia Farmacéutica (Cbaf) inclui os medicamentos
que tratam os principais problemas e condicdes de saude da populacdo brasileira na
Atencdo Primaria a Saude. O financiamento desse Componente é responsabilidade dos trés
entes federados. A responsabilidade pela aquisicdo e pelo fornecimento dos itens a
populacdo fica a cargo do ente municipal, ressalvadas as variagbes de organizacao
pactuadas por estados e regides de saude.

» Componente Estratégico da Assisténcia Farmacéutica: financiamento para o custeio dos
medicamentos destinados ao tratamento de patologias que, por sua natureza, possuem
abordagem terapéutica estabelecida. Este componente é financiado pelo Ministério da
Saude, que adquire e distribui os insumos a ele relacionados. O Componente Estratégico
da Assisténcia Farmacéutica (Cesaf) destina-se ao acesso dos medicamentos e insumos
destinados aos agravos com potencial de impacto endémico e as condi¢des de saude
caracterizadas como doencas negligenciadas, que estdao correlacionadas com a
precariedade das condi¢des socioecondmicas de um nicho especifico da sociedade. Os
medicamentos do elenco do Cesaf sdo financiados, adquiridos e distribuidos de forma
centralizada, pelo Ministério da Saude, cabendo aos demais entes da federagdo o
recebimento, o armazenamento e a distribuicdo dos medicamentos e insumos dos
programas considerados estratégicos para atendimento do SUS.

» Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica: este componente tem como
principal caracteristica a busca da garantia da integralidade do tratamento
medicamentoso, em nivel ambulatorial, de agravos cujas abordagens terapéuticas estao
estabelecidas em Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT). Estes PCDT
estabelecem quais sdo os medicamentos disponibilizados para o tratamento das patologias
contempladas e a instancia gestora responsavel pelo seu financiamento. O Componente
Especializado da Assisténcia Farmacéutica (Ceaf) é uma estratégia de acesso a
medicamentos, no ambito do SUS, para doengas cronico-degenerativas, inclusive doencas
raras, e é caracterizado pela busca da garantia da integralidade do tratamento
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medicamentoso, em nivel ambulatorial, cujas linhas de cuidado estdo definidas em
Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) publicados pelo Ministério da Saude.
Os medicamentos que constituem as linhas de cuidado para as doengas contempladas
neste Componente estao divididos em trés grupos de financiamento, com caracteristicas,
responsabilidades e formas de organizacao distintas.

A autoria do presente documento ndo é divulgada, nos termos do artigo 392, §19, da
Resolugdo n? 479/2022, do Conselho Nacional de Justica.

@www TISP.JUS.BR vyEhoRPO Ttise



