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

SGP 5 — Diretoria da Saude

NOTA TECNICA N2 1313/2025- NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1. solicitante: [N
1.2. Processo n2 5003308-08.2022.4.03.6130

1.3. Data da Solicitagcdo: 28/02/2025

1.4. Data da Resposta: 20.03.2025

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/Idade: 11/04/1971 — 53 anos
2.2. Sexo: Masculino

2.3. Cidade/UF: Osasco/SP

2.4. Historico da doenca: Doenca de Fabry — CID E75.2

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; Ndo anexado

(b) Impossibilidade de substitui¢do por outro medicamento constante nas listas do SUS e
dos protocolos clinicos e diretrizes terapéuticas; ver item 5

(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 revisdao
sistematica ou meta-analise; ver item 5

(d) imprescindibilidade clinica do tratamento, comprovada mediante laudo médico
fundamentado, descrevendo inclusive qual o tratamento ja realizado; ver item 5

1. O medicamento solicitado, é o farmaco normalmente utilizado no tratamento da
doenca de que padece o autor? Ha quanto tempo ele foi incorporado a terapéutica
da doenga especifica do autor? Integra a lista do SUS de medicamentos fornecidos,
observados os critérios de universalidade e isonomia? Juntar Relatdrio relativo a
Incorporacao desse medicamento. Caso nao esteja incorporado, ja houve
recomendag¢do da CONITEC para incorporar ou para nao incorporar. Comentar a
decisao.

Ha recomendag¢ao da CONITEC para sua incorporagao ao SUS

2. O medicamento solicitado é substituivel por outro ou outros fornecidos pelo SUS,
com eficiéncia equivalente?
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Ha recomendacao da CONITEC para sua incorporagao ao SUS

3. O medicamento requerido é o Unico possivel para ao tratamento da parte autora e,
portanto, pode ser considerado medicamento imprescindivel?
Beta-algasidase também esta recomendada pela CONITEC

4. Havendo outros medicamentos fornecidos pelo SUS com eficiéncia semelhante,
guais as eventuais consequéncias negativas a saude do autor em razao do uso do
medicamento intercambidvel, que poderiam ser evitadas pelo uso do pretendido?
Nao se aplica

5. Quais os riscos caso a parte autora nao utilize o medicamento requerido? E quais
as expectativas para o aumento de sobrevida para o paciente no caso concreto com
o tratamento continuo indicado?
Maior velocidade na progressao da doenca

6. Apos o deferimento da tutela e concessdao do medicamento para o autor, o
tratamento proporcionou significativa melhora do quadro do clinico e do estado de
saude geral do autor no caso concreto?

O relatdrio médico anexado nao menciona

7. Apresente outros elementos que considere importante para a andlise do caso
concreto.
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4. Descricao da Tecnologia
4.1. Tipo da tecnologia: MEDICAMENTO

Existe
) L. . Registro na Disponivel no o . .. -
Medicamento Principio Ativo ANVISA sus? Opgoes disponiveis no SUS Ger.1er.|co ou
Similar?
reposicao da enzima alfa-galactosidade A
AGALSIDASE ALFA (REPLAGAL) (aIfa—G:.al A), e mlgalfstat, um medicamento
- 1mg/ml - 3,5mg por frasco. que corrige a producgdo de alfa-Gal A mutante.
8 frascos diluidos — quinzenal. O mesmo 1063902840014 S A terapia de reposi¢do enzimatica atualmente N
(diluidos em 250m| de soro pode ser feita com trés formulacgdes, a
fisiokigicos) = mvencso agalsidase alfa, agalsidade beta e
pegunigalsidase alfa iwxj.
Prego Maximo
Medicamento Marca Comercial Laboratério Apresentagdo de venda ao Dose diaria Custo Anual
Governo
AGALSIDASE ALFA 1 MG/ML SOL INJ CT FA VD TRANS X 3,5 :
(REPLAGAL) REPLAGAL TAKEDA PHARMA LTDA. ML 5067.69 Acima 972996,48
CUSTO TOTAL ANUAL - PRECO MAXIMO DE VENDA AO GOVERNO
MEDICO PRESCRITOR SAUDE PUBLICA

REU: SAUDE PUBLICA
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4.2. Fonte do custo da tecnologia: Lista de precos CMED/Anvisa
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5. Discussdo e Conclusdo

5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia:
A doenca de Fabry (também chamada Doenca de Anderson-Fabry) é uma doenca lisossomal, com

heranca ligada ao cromossomo X. Hd um defeito no caminho metabdlico de glicosfingolipides,
resultando na acumulagdo desses glicosfingolipides, especialmente globotriaosilceramida (Gb3).

A hidrolase lisossomal alfa-galactosidase A (alfa-Gal A) catalisa a quebra hidrolitica da galactose
terminal das porcGes de alfa D-galasctosil de glicolipides como globotriaosilceramida (Gb3) e
glicoproteinas. Gb3 é um intermediario no metabolismo de globosida, um glicoesfingolipide
presente em membranas de hemdcias e nos rins. E uma ceramida ligada a trés residuos de agucares
e um residuo N-acetilgalactosaina (ceramida-Glc-Gal-Gal-GalNAc). Gb3 é metabolizado em
lisossomos, particularmente em bago, figado e medula dssea, e pode acumular nos tecidos quando
a acdo da alfa-Gal A esta insuficiente. Os derivados hidrofilicos de acetilados de Gb3
(globotriaosilesfingosina — lysoGb3 e seus andlogos) tém acdo citotdxica, pré-inflamatéria e pro-
fibrética. O endotélio vascular e musculo liso vascular sdo locais proeminentes de acimulo, levando
a morte de células musculares lisas, oclusdo de vasos, isquemia e infartos. O acimulo de Gb3 em
ganglios autonomicos, células glomerulares, intersticiais e tubulares renais, musculo cardiaco,
fibras de conducdo, células endoteliais na cérnea levam as multiplas manifestacées da doencga. O
gene da alfa-galactosidade A (GLA) fica no cromossomo X, levando a maior seriedade da doencga
em homens, Mulheres heterozigotas podem apresentar desde quadro assintomaticos até fendtipos
graves, como vistos em homens. As manifestacées clinicas sdo diversas, e se iniciam na infancia e
adolescéncia. Dores neuropdticas, telangectasias, sintomas gastrointestinais (dor abdominal,
nauseas e vomitos, diarreia, constipacdo), opacidades corneais (achado muito caracteristico),
manifestacdes renais (proteinduria, poliuria, isostenduria), intolerancia a frio, calor e exercicios, boca
seca, perda auditiva. Acometimento cardiaco costuma aparecer em adultos, e responde pela
maioria das mortes associadas a doenca, aparecendo sobrecarga ventricular esquerda, fibrose
miocardica, doenca coronariana, insuficiéncia cardiaca, alteracdes de valva mitral e adrtica,
dilatacdo da raiz da aorta. Acidentes isquémicos transitérios e derrames, além de sintomas de
doenca de Parkinson e depressao podem ser manifestacdes do sistema nervoso central. O
diagndstico é feito com a dosagem da atividade de alfa-galactosidase A (alfa-Gal A) leucocitaria, e
atividade <3 porcento faz o diagndstico de Doencga de Fabry cldssica, e testes genéticos confirmam
a doenca e permitem aconselhamento genético para a familia.

A doenca de Fabry ndo tem cura. As opg¢des de tratamento, além de terapia de suporte
para as complicagOes (renais, cardiacas, neuroldgicas, gastrointestinais e outras), sao a
reposicao da enzima alfa-galactosidade A (alfa-Gal A), e migalastat, um medicamento que
corrige a producdo de alfa-Gal A mutante. A terapia de reposicao enzimatica atualmente
pode ser feita com trés formulagdes, a agalsidase alfa, agalsidade beta e pegunigalsidase
alfa iwxj. Agalsidadase alfa ndo esta aprovada para uso nos Estados Unidos. Uma nova
medicacao migalastate foi aprovada para uso em pacientes com mutagdes especificas (que
demonstraram maior beneficio com a medicacdo) para doenca. Foi aprovado em 2017 pelo
FDA e pela Anvisa em 2019. O Migalastate € uma molécula chaperone que se liga a enzima
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