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

SGP 5 — Diretoria da Saude

NOTA TECNICA N2 1002/2026 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1, olciante: [
1.2. Processo n? 5000665-02.2025.4.03.6703

1.3. Data da Solicitagdo: 30/01/2026

1.4. Data da Resposta: 19/02/2026

1.5. Requerida: SAUDE PUBLICA

2. Paciente
2.1. Data de Nascimento/ldade: 15/08/1976 — 49 anos
2.2. Sexo: Masculino

2.3. Cidade/UF: Valinhos/SP
2.4. Histérico da doenga: Neoplasia Maligna do Rim — CID C64

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

Requisite-se a Nota Técnica junto ao NatJus.

Desde ja, seguem os quesitos apresentados pelo magistrado, ja que o formulario veio

previamente preenchido pela parte:

1. Caso o medicamento seja incorporado, a parte autora se enquadra integralmente na
hipdtese de incorporacao?

N3o se aplica.

2. Caso haja manifestacdao contraria da CONITEC para incorporagdo, a parte autora
apresentou evidéncias cientificas de alto nivel decorrentes de estudos posteriores a
avaliacao pelo 6rgao?

Existe manifestagao contrdria (https://www.gov.br/conitec/pt-

br/midias/consultas/relatorios/2021/20210629 relatorio pembrolizumabe axitinibe ipilimu
mabe nivolumabe ccr primeira linha cp 59.pdf) datada de junho de 2021. Existem novas

evidéncias de alta qualidade apresentadas a seguir.

3. Aparte autora esgotou todo o PCDT? Esgotou todas asalternativas disponiveis no SUS?
N3o se aplica.

4. Quais s3ao todas as indicacbes terapéuticas aprovadas pela ANVISA para o
medicamento pretendido?
As indicacOes aprovadas pela ANVISA sdo as mesmas constantes na bula do medicamento.
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5. A indicagdo especifica para [CID da parte autora] consta como uso
aprovado/autorizado pela ANVISA para o medicamento pleiteado?
Sim.

6. Caso a indicagdo ndo esteja aprovada, trata-se de uso off-label do medicamento?
N3o se aplica.

7. Existem ensaios clinicos randomizados de qualidade metodoldgica adequada (Fase lll,
duplo-cego, controlados) que demonstrem a eficacia e seguranca do medicamento
especificamente para o quadro da parte autora?

Sim.

8. Os estudos disponiveis demonstram:

a) Superioridade em relacao as opgdes disponiveis no SUS?

b) Ganho de sobrevida global estatisticamente significativo?

¢) Ganho de sobrevida livre de progressao?

d) Melhora de qualidade de vida mensuravel?

A revisao sobre os estudos é apresentada a seguir.

9. O esquema proposto esta em conformidade com:
a) Protocolos internacionais reconhecidos?
b) Bula aprovada pela ANVISA?
c) Literatura cientifica de qualidade?
A revisdo sobre os estudos e a uma conclusdao referente ao caso é apresentada a
seguir.

10. Qual a taxa de sobrevida global do medicamento pretendido em relacdao aos demais
tratamentos disponiveis no SUS?
A revisao sobre os estudos é apresentada a seguir.

11. Qual a taxa de sobrevida global do medicamento em relacdo aos demais tratamentos
ja realizados pela parte autora?
A revisao sobre os estudos é apresentada a seguir.
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4. Descricao da Tecnologia
4.1. Tipo da tecnologia: MEDICAMENTO

M s Principio Ativo Registro na ANVISA Disponivel no Opgdes disponiveis no SUS / Informagdes sobre o Existe Genérico
Sus? financiamento ou Similar?
PEMBROLIZUMABE PEMBROLIZUMABE 1017102090017 NAO Conforme Cacon e Unacon NAO
Medicamento Marca Comercial Laboratério Apresentagdo PMVG Dose Custo Anual*
MERCK SHARP &
100 MG/ 4 ML SOL INJ
PEMBROLIZUMABE KEYTRUDA DOHME R$ 13.117,71 | 200mg a cada 21 DIAS
CT FAVD INC X 4 ML 446.002,14
FARMACEUTICA LTDA

CUSTO TOTAL ANUAL - PRECO MAXIMO DE VENDA AO GOVERNO RS 446.002,14

MEDICO PRESCRITOR SAUDE PUBLICA

* Célculo anual somente para medicamentos ndo incorporados na politica publica do SUS, mas com registro na ANVISA, conforme Tema de Repercussdo Geral n? 1234.
4.2. Fonte do custo da tecnologia: Lista de precos CMED/Anvisa - Referéncia 02/2026.
4.3. Recomendagdes da CONITEC: (  )RECOMENDADO ( ) NAO RECOMENDADO (x) NAO AVALIADO
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5. Discussao
5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia

O cancer renal é responsavel por 2 a 3% das neoplasias malignas entre adultos,
sendo o sétimo mais comum tipo de cancer em homens e o nono entre as mulheres. O
cancer renal mais frequente é o carcinoma de células renais (CCR), que é o responsavel por
90% dos casos.

A maioria dos CCRs sao do tipo células claras. O prognéstico do CCR depende
principalmente do estagio da doenca ao diagndstico, ou seja, se € uma doenca localizada
ou se metastatica. CCR localizado é uma doenga potencialmente curavel com a retirada
cirdrgica do rim no qual o tumor se encontra (nefrectomia). J4 a doenca metastatica é
incuravel, sendo que o objetivo de seu tratamento é a paliacdo (terapia paliativa), ndo a
cura.CCR com metdstases a distancia é classificadocomo estadio IV (forma maisavancada),
sendo que os pacientes nesse estagio tém uma sobrevida mediana de aproximadamente
28 meses.

As recomendacgdes contidas no PCDT de cancer renal do Ministério da Saude
preconizam para tratamento da doenga metastatica:

- Tratamento cirurgico

- Nefrectomia citorredutora

- Radioterapia externa

- Vigilancia ativa: monitoramento do crescimento tumoral por meio de exames de
imagem no caso de tumores de baixo risco e crescimento lento

- Quimioterapia Terapias de CCR metastatico sdo poucos responsivas frente a
utilizacdo de quimioterapia ou radioterapia. Desta forma, os tratamentos que utilizam
inibidores de angiogénese tém sido empregados principalmente em primeira linha de
tratamento. O efeito deste tipo de tratamento ndo é duradouro, levando a progressao do
CCR e a necessidade de tratamento de segunda linha.

O carcinoma de células renais é o tumor mais comum de origem renal, totalizando
até 85% desses tumores. Entre seus fatores de risco estdo tabagismo, obesidade e
hipertensdao. O carcinoma renal de células claras representa 75 a 85% dos carcinomas de
células renais.

Pembrolizumabe é um anticorpo monoclonal anti-receptor da proteina de morte
programada 1 (PD-1).

Uma das formas de se regular a divisdo celular é a partir do sistema imune. Isto
pode ser mediado pelo receptor de morte celular programada PD-1. Este receptor se liga
aos ligantes PD-L1 e PD-L2 de modo prevenir que o sistema imune rejeite a proliferacao
das células do cancer.
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Estudo CLEAR

Titulo do estudo: Lenvatinibe mais Pembrolizumabe ou Everolimus para

Carcinoma de Células Renais Avancado (CLEAR).

Desenho do estudo: Ensaio clinico de fase 3, multicéntrico, aberto e randomizado
em uma proporc¢ao de 1:1:1 para comparar a eficacia de lenvatinibe mais pembrolizumabe
ou lenvatinibe mais everolimus versus sunitinibe.

Critériosde inclusdo: Adultos (> 18 anos) com carcinoma de células renais avangado
(aRCC) e componente de células claras, sem tratamento sistémico prévio; presenca de ao
menos uma lesdo mensuravel por RECIST v1.1; status de performance Karnofsky (KPS) >
70; pressado arterial adequadamente controlada e fungdes organicas adequadas.

Critérios de exclusdo: Pacientes com metdastases no sistema nervoso central (SNC)
foram excluidos, a menos que tivessem completado terapia local e descontinuado
corticosteroides para essa indicagdo por pelo menos 4 semanas antes do inicio do estudo.

Intervencdo analisada: A combinacdo de lenvatinibe (20 mg por via oral, uma vez ao
dia) e pembrolizumabe (200 mg intravenoso a cada 3 semanas, por um maximo de 2 anos).
O braco de controle recebeu sunitinibe (50 mg oral diariamente por 4 semanas, seguido de
2 semanas de descanso).

Desfechos primarios: Sobrevida livre de progressdao (PFS) avaliada por revisdo
central independente cega (BIRC) utilizando as regras de censura do FDA.

Desfechos secunddarios: Sobrevida global (OS), taxa de resposta objetiva (ORR), seguranca
(eventos adversos) e qualidade de vida relacionada a saude.

Tamanho amostral recrutado: Foram randomizados 1.069 pacientes, sendo 355
para o brago de lenvatinibe mais pembrolizumabe e 357 para o brago de sunitinibe.

Resultados observados: A PFS mediana foi significativamente superior com
lenvatinibe mais pembrolizumabe em comparac¢do ao sunitinibe (23,9 meses vs. 9,2 meses;
HR 0,39; P<0,001). A ORR foi de 71,0% no grupo intervengao contra 36,1% no controle. Em
uma analise atualizada, o pembrolizumabe mais lenvatinibe reduziu o risco de morte em
28% (HR 0,72). Eventos adversos de grau > 3 ocorreram em 82,4% dos pacientes na
combinagao versus 71,8% no sunitinibe, com hipertensao sendo o evento mais comum.

Estudo KEYNOTE-426

Titulo do estudo: Pembrolizumabe mais Axitinibe versus Sunitinibe para Carcinoma
de Células Renais Avancado (KEYNOTE-426).

Desenho do estudo: Ensaio clinico de fase 3, internacional, aberto e randomizado
(1:1).
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Critérios de inclusdo: Adultos (= 18 anos) com carcinoma de células renais com
componente de células claras, estdgio |V ou recorrente, sem tratamento sistémico prévio;
doenca mensuravel por RECIST v1.1 e status de performance Karnofsky > 70.

Critérios de exclusdao: Metdstases ativas no SNC; doenga autoimune ativa;
hipertensdo mal controlada (= 150/90 mm Hg); evento cardiovascular isquémico ou
insuficiéncia cardiaca congestiva classe IlI/IV nos 12 meses anteriores; ou recebimento de
tratamento imunossupressor sistémico.

Intervencdo analisada: A combinacdo de pembrolizumabe (200 mg intravenoso a
cada 3 semanas, por até 35 ciclos) associado a axitinibe (5 mg oral, duas vezes ao dia). O
braco de controle recebeu sunitinibe (50 mg oral diariamente por 4 semanas, com 2
semanas de descanso).

Desfechos primarios: Sobrevida global (OS) e sobrevida livre de progressdo (PFS) na
populacdo de intencdo de tratar (ITT).

Desfechos secunddrios: Taxa de resposta objetiva (ORR), duracdo da resposta e
seguranca/tolerabilidade.

Tamanho amostral recrutado: O estudo randomizou 861 pacientes (432 para o
grupo intervencdo e 429 para o braco sunitinibe).

Resultados observados: No acompanhamento estendido (mediana de 30,6 meses),
a OS foi significativamente prolongada com pembrolizumabe mais axitinibe (mediana ndo
atingida vs. 35,7 meses; HR 0,68; P=0,0003). A PFS mediana foi de 15,4 meses contra 11,1
meses no controle (HR 0,71; P<0,0001). A ORR confirmada foi de 60% no grupo intervencao
versus 40% no controle (P<0,0001). Eventos adversos grau > 3 ocorreram em 75,8% no
grupo pembrolizumabe mais axitinibe versus 70,6% no sunitinibe, com incidéncia
aumentada de elevagdo de enzimas hepaticas na combinagao.

Revisdo Sistematica e Metanalise da Cochrane

A revisdo intitulada "Terapia de primeira linha para adultos com carcinoma de
células renais avancado" é uma revisdo sistemdtica com metanalise de rede (NMA) que
utiliza uma abordagem de "revisao viva" para comparar diversas terapias. Os critérios de
inclusdo abrangeram ensaios clinicos randomizados (RCTs) que avaliaram pelo menos uma
terapia-alvo ou imunoterapia em adultos com RCC avangado sem tratamento sistémico
prévio. Foram excluidos estudos em ambiente adjuvante ou com mais de 10% de
participantes previamente tratados, a menos que os dados pudessem ser extraidos
separadamente. As intervengbes analisadas incluiram diversas combinagdes
contemporaneas (como PEM+AXI, AVE+AXI, NIV+CAB, LEN+PEM, NIV+IPl) e monoterapias
(como cabozantinibe e pazopanibe), tendo o sunitinibe como comparador principal. A
revisdao incluiu 36 RCTs em suas anadlises quantitativas, totalizando 15.177 participantes.

Os desfechos primarios foram a sobrevida global (OS), qualidade de vida (Qol) e
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eventos adversos graves (SAEs), enquanto os desfechos secunddrios incluiram PFS e
eventos adversos (AEs) graus 3 e 4. Os resultados observados na metandlise de rede
indicaram que as combinacdes LEN+PEM (HR 0,66), NIV+IPI (HR 0,69) e PEM+AXI (HR 0,73)
provavelmente melhoram a OS em comparagao ao sunitinibe na populagdo total. Para o
desfecho de PFS, a combinacao LEN+PEM obteve o melhor ranking (P-score 0,98). No
entanto, essas combinag¢des também demonstraram um aumento provavel no risco de
SAEs, com riscos estimados de 61% para LEN+PEM, 57% para NIV+IPl e 52% para PEM+AXI,
contra 40% com sunitinibe. A qualidade da evidéncia variou de moderada a muito baixa,
refletindo preocupag¢des com o risco de viés e imprecisao em muitos dos estudos incluidos.

No caso de doenga avancada, ndo se discute cura e sim se a pessoa tem condicao
clinica de receber terapia especifica que leve a aumento de sobrevida global e qualidade
de vida agregada.

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia
Melhora da sobrevida global.

6. Conclusdo
6.1. Parecer
( x ) Favoravel

( ) Desfavoravel

6.2. Conclusdo Justificada

O medicamento possui evidéncias de ensaios clinicos originais e de revisdo sistematica
com meta-analise indicando ganhos de sobrevida global em alguns meses. Parte das
evidéncias foi publicada apds a manifestagdo da CONITEC. Este paciente se enquadra no
perfil de pessoas com potencial beneficio a partir das informagdes clinicas compartilhadas
pelas suas equipes assistenciais.

Justifica-se a alegag¢aode urgéncia, conforme definicdo de urgéncia e emergénciado CFM?
() SIM, com potencial risco de vida

() SIM, com risco de lesdo de 6rgao ou comprometimento de fungdo
(x ) NAO
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8. Outras Informacdes — conceitos
ANS - Agéncia Nacional de Saude Suplementar

A ANS é a agéncia reguladora do setor de planos de saide 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 produgao e consumo de produtos submetidos a vigilancia sanitdria como
medicamentos, agrotdxicos e cosméticos. A agéncia também é responsavel pelo controle
sanitario de portos, aeroportos e fronteiras.

CONITEC — Comissdo Nacional de Incorporacio de Tecnologias no Sistema Unico de Saude.
A CONITEC é um 6rgao colegiado de cardter permanente do Ministério da Saude, que tem
como fun¢3o essencial assessorar na definicdo das tecnologias do SUS. E responsavel pela
avaliacdode evidéncias cientificassobre a avaliacdoeconémica, custo-efetividade, eficacia,
a acuracia, e a seguranca do medicamento, produto ou procedimento, e avaliacdo
econdmica: custo-efetividade.

RENAME - Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais
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O RENAME é um importante instrumento orientador do uso de medicamentos e insumos
no SUS. E uma lista de medicamentos que reflete as necessidades prioritariasda populacdo
brasileira, contemplando o tratamento da maioria das patologias recorrentes do pais.
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/relacao nacional medicamentos 2024.pdf

REMUME - Relagao 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 populagdo, sendo um importante instrumento orientador do uso de
medicamentos no municipio.

PROTOCOLOS CLINICOS E DIRETRIZES TERAPEUTICAS (PCDT) - regramentos do Ministério
da Saude que estabelecem critérios para o diagnéstico 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 verificacdo dos resultados terapéuticos, a serem seguidos pelos
gestores do SUS. S3do 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 aquisicao de
medicamentos e insumos no ambito da Atengao Primdria em saude e aqueles relacionados
a agravos e programas de saude especificos, inseridos na rede de cuidados deste nivel de
atencao. O Componente Bdsico da Assisténcia Farmacéutica (Cbaf) inclui os medicamentos
gue tratam os principais problemas e condi¢cdes de saude da populacdo brasileira na
Atengao Primdria a Saude. O financiamento desse Componente é responsabilidade dos trés
entes federados. A responsabilidade pela aquisicido e pelo fornecimento dos itens a
populacdo fica a cargo do ente municipal, ressalvadas as variagdes de organizagao
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
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caracterizadas como doencas negligenciadas, que estdo correlacionadas com a
precariedade das condicdes 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 federagdao o
recebimento, o armazenamento e a distribuicido 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 responsdvel 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 doencgas
raras, e é caracterizado pela busca da garantia da integralidade do tratamento
medicamentoso, em nivel ambulatorial, cujas linhas de cuidado estdao 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.

A autoria do presente documento ndo é divulgada, nos termos do artigo 32, §12, da
Resolugdo n2 479/2022, do Conselho Nacional de Justiga.
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