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NOTA TECNICA N2 0844/2025- NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1. solicitante: |
1.2. Processo n2 5000039-13.2025.4.03.6111

1.3. Data da Solicitagdo: 17/02/2025

1.4. Data da Resposta: 28/02/2025

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/Idade: 22/09/1956 — 68 anos

2.2. Sexo: Masculino

2.3. Cidade/UF: Marilia/SP

2.4. Historico da doenca: Neoplasia mielodisplasica com sideroblastos em anel, mantendo
guadro de anemia refrataria (CIDs D46.1 e D46.9)

3. Quesitos formulados pelo(a) Magistrado(a)
Manifestacdo acerca do preenchimento dos requisitos estipulados no item 2 das teses

fixadas no Tema n2 06 do E. STF. Quais sejam:

(a) Negativa do fornecimento do medicamento na via administrativa;

(b) Impossibilidade de substituigdo por outro medicamento constante nas listas do SUS e
dos protocolos clinicos e diretrizes terapéuticas;

(c) comprovagdo, a luz da medicina baseada em evidéncias, da eficacia, acurdcia,
efetividade e seguranca do farmaco, necessariamente respaldadas por evidéncias
cientificas de alto nivel, ou seja, unicamente ensaios clinicos randomizados e revisdo
sistematica ou meta-analise;

(d) imprescindibilidade clinica do tratamento, comprovada mediante laudo médico
fundamentado, descrevendo inclusive qual o tratamento ja realizado;
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4. Descricao da Tecnologia
4.1. Tipo da tecnologia: MEDICAMENTO

Existe
Regist Di ivel
Medicamento Principio Ativo (;g':‘svzg:a ISP:BI;I; noe Opgoes disponiveis no SUS Gesri\iriilc;or?ou

filgrastim, talidomida, quimioterapia e transplante de
LUSPATERCEPTE 75 mg LUSPATERCEPTE 1018004110021 Nado células tronco hematopoiéticas, além de tratamentos de Ndo
suporte como eritropoetina e transfusoes.

Prego Maximo
Medicamento Marca Comercial Laboratério Apresentagdo de venda ao Dose diaria Custo Anual
Governo
BRISTOL-MYERS SQUIBB 75 MG PO LIOF SOL INJ SCCT FAVD RS 29.130,47 70 mg ev RS 524.348,46
pRIEAEETE HEBLDZAL FARMACEUTICA LTDA TRANS cada 21 dias

CUSTO TOTAL ANUAL - PREGO MAXIMO DE VENDA AO GOVERNO

MEDICO PRESCRITOR SAUDE SUPLEMENTAR

REU: SAUDE PUBLICA
4.2. Fonte do custo da tecnologia: Lista de precos CMED/Anvisa - Referéncia janeiro de 2025
4.3. Recomendagdes da CONITEC: Nao avaliado.
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5. Discussdo e Conclusdo

5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia:

Luspatercepte é uma proteina de fusdo recombinante com atividade estimuladora de
hemacias, que atua inibindo varios ligantes na superfamilia do fator de crescimento
transformante (TGF)-beta. Isso evita a ativacdo de uma variedade de membros da
superfamilia TGF-beta envolvidos na eritropoiese em estagio avancado e resulta em uma
diferenciacdo e proliferacdao aumentadas de progenitores eritrdides. O luspatercept atua
em um estagio posterior, diferente da eritropoietina. Existem apenas dois ensaios clinicos
sobre o uso do farmaco em SMD. Em 2017 foi publicado o estudo PACE, de Platzbecker e
colaboradores, estudo aberto de fase Il que arrolou 58 pacientes com SMD de IPSS-R baixo
ou intermedidrio para receberem diferentes esquemas posoldgicos de luspatercepte. O
desfecho primario do estudo foi a propor¢cao de pacientes que alcancaram “melhora
hematoldgica modificada”, definida como um aumento da concentragao de hemoglobina
de 1,5g/dL ou superior a partir da linha de base por 14 dias ou mais em pacientes com carga
de transfusdo baixa, ou, em pacientes com carga de transfusdo elevada, como redugdo na
transfusdao de hemacias ao longo de 8 semanas (redugdo de >= 4 unidades de hemacias, ou
reducdo de >=50% no numero de unidades de hemadcias versus carga de transfusao pré-
tratamento em pacientes). Esse desfecho foi atingido por 63% (IC95% 48% a 76%) dos
pacientes no grupo de doses mais altas e por 22% (1C95 3% a 60%) dos pacientes no grupo
de doses mais baixas.

Em 2020 foi entdo publicado o estudo de fase lll, duplo cego e controlado por placebo
MEDALIST, de Fenaux e colaboradores. Os critérios de inclusdo no estudo foram: 18 anos
de idade ou mais; sindrome mielodisplasica com sideroblastos em anel de acordo com os
critérios da Organizacao Mundial de Saude; doenca que foi definida de acordo com o IPSS-
R como sendo de risco muito baixo, baixo ou intermedidrio; ter recebido transfusdes
regulares de hemdcias (>2 unidades por 8 semanas durante as 16 semanas anteriores a
randomizacdo); e ter doenca que era refrataria ou que provavelmente ndo responderia a
agentes estimuladores da eritropoiese. Um total de 229 pacientes foram randomizados em
proporcao 2:1 para luspatercepte (subcutaneo, aplicado a cada trés semanas, na dose de 1
mg/kg de peso) ou placebo, por 24 semanas, sem possibilidade de cruzamento entre os
grupos. Nesse periodo, 38% (IC 95% 30 a 46%) dos pacientes no grupo luspatercept tiveram
independéncia de transfusdo por 8 semanas ou mais (desfecho primario do estudo), em
comparagdao com 13% (IC95% 6 a 23%) no grupo placebo (P<0,001). Quando considerado
como desfecho a independéncia de transfusdo por 12 semanas ou mais, as proporc¢oes
foram de 33% (1C95% 26 a 41%) e de 12% (1C95% 6 a 21%), respectivamente (P<0,001). Nao
houve diferenca estatisticamente significativa entre os grupos para o desfecho de
independéncia por 16 semanas ou mais. Entre os desfechos secunddrios avaliados, cabe
citar que durante as semanas 1 a 24, um aumento médio no nivel de hemoglobina de pelo
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menos 1,0 g por decilitro ocorreu em 35% dos pacientes no grupo luspatercepte e em 8%
no grupo placebo. Quanto a seguranca, os eventos adversos relatados com mais frequéncia
durante o estudo (de qualquer grau e ocorrendo em 210% dos pacientes) com
luspatercepte ou placebo foram os seguintes: fadiga (em 27% e 13%, respectivamente),
diarreia (em 22% e 9%), astenia (em 20% e 12%), nauseas (em 20% e 8%), tontura (em 20%
e 5%) e dor nas costas (em 19% e 7%).

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: Em curto prazo, aumento do
tempo com independéncia de transfusdes e aumento modesto da hemoglobina média.
Incerteza sobre os efeitos do uso a longo prazo.

5.3. Parecer
( X ) Favoravel
() Desfavoravel

5.4. Conclusdo Justificada: Existe evidéncia de que luspatercepte possa reduzir a
necessidade de transfusdes de hemacias e aumentar a hemoglobina média em pacientes
com SMD.

Justifica-se a alegacdo de urgéncia, conforme defini¢ao de urgéncia e emergéncia do CFM?
() SIM, com potencial risco de vida

() SIM, com risco de lesdo de 6rgdao ou comprometimento de funcao

(X ) NAO
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5.6. 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 ag¢des de
saude no pais.
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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
medicamentos, agrotoxicos e cosméticos. A agéncia também é responsdavel pelo controle
sanitario de portos, aeroportos e fronteiras.

CONITEC — Comissdo Nacional de Incorporacgio de Tecnologias no Sistema Unico de Saude.
A CONITEC é um orgao colegiado de carater permanente do Ministério da Saude, que tem
como fung3o essencial assessorar na definicdo das tecnologias do SUS. E responsavel pela
avaliacao de evidéncias cientificas sobre a avaliagdo econdmica, custo-efetividade, eficacia,
a acurdcia, e a seguranca do medicamento, produto ou procedimento, e avaliacdo
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 populagdo
brasileira, contemplando o tratamento da maioria das patologias recorrentes do pais.
https://www.conass.org.br/wp-content/uploads/2022/01/RENAME-2022.pdf

REMUME - Relagdo Municipal de Medicamentos Essenciais

A REMUME é uma lista padronizada de medicamentos adquiridos pelo municipio, norteada
pela RENAME (Relacdo Nacional de Medicamentos) que atende as necessidades de saude
prioritarias da populacdo, 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 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 producdo e consumo de produtos submetidos a vigilancia sanitdria como
medicamentos, agrotoxicos e cosméticos. A agéncia também é responsavel pelo controle
sanitario de portos, aeroportos e fronteiras.
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PROTOCOLOS CLINICOS E DIRETRIZES TERAPEUTICAS (PCDT) - regramentos do Ministério
da Saude que estabelecem critérios para o diagndstico da doenca 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
acompanhamento e a verificagdao dos resultados terapéuticos, a serem seguidos pelos
gestores do SUS. S3o baseados em evidéncia cientifica e consideram critérios de eficacia,
seguranca, 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 Atencao Primaria em saude e aqueles relacionados
a agravos e programas de saude especificos, inseridos na rede de cuidados deste nivel de
atencdo. O Componente Basico da Assisténcia Farmacéutica (Cbaf) inclui os medicamentos
que tratam os principais problemas e condi¢des de saude da populagdao brasileira na
Atencao Primdria 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 variacdes 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¢cdes de saude
caracterizadas como doengas negligenciadas, que estdo correlacionadas com a
precariedade das condi¢des socioecondmicas de um nicho especifico da sociedade. Os
medicamentos do elenco do Cesaf sdao financiados, adquiridos e distribuidos de forma
centralizada, pelo Ministério da Saude, cabendo aos demais entes da federacdo o
recebimento, o armazenamento e a distribuicio 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 sao os medicamentos disponibilizados para o tratamento das patologias
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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 doengas
raras, e é caracterizado pela busca da garantia da integralidade do tratamento
medicamentoso, em nivel ambulatorial, cujas linhas de cuidado estao 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 estdo divididos em trés grupos de financiamento, com caracteristicas,
responsabilidades e formas de organizagao distintas.

Consideragdes NAT-Jus/SP: A autoria do presente documento ndo é divulgada por motivo
de preservacao do sigilo.
Equipe NAT-Jus/SP
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