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NOTA TECNICA N2 1589/2025- NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1, Solicitance: [
1.2. Processo n25000111-16.2025.4.03.6138

1.3. Data da Solicitagdo: 12/03/2025

1.4. Data da Resposta: 31/03/2025

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/Idade: 22/09/1960 - 64 anos

2.2. Sexo: Masculino

2.3. Cidade/UF: S30 José do Rio Preto/SP

2.4. Histdrico da doenca: Adenocarcinoma de Reto — CID C20

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

Manifestacao 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;

Documento disponivel com negativa de fornecimento, com explicacdo de
necessidade de paciente ter tratamento prescrito por CACON ou UNACON, portanto em
estrutura para tratamento oncoldgico adequado pelo SUS. Paciente teve seus tratamentos
prescritos por unidade de saude que oferece atendimento via saude suplementar chamada
Onco Rio Preto.

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

Tratamentos disponiveis pelo SUS sao adequados, conforme explanado a seguir em
mais detalhes.

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

A neoplasia colorretal representa cancer do intestino grosso e do reto que pode ser
detectada por exames de rastreio ou a partir da investigacdo de sintomas de dor abdominal
e sangramento gastrointestinal. Feito diagndstico, deve-se realizar estadiamento para
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definicdo se o cancer é restrito ao trato gastrointestinal, ou possui invasao local ou a
distancia.

Os seguintes tratamentos estdo disponiveis pelo SUS:

abordagem cirurgica

radioterapia

guimioterapia: 5-fluor-uracila, acido folinico, oxaliplatina, irinotecano

bevacizumab - anticorpo monoclonal anti fator de crescimento endotelial vascular
(anti-VEGF)

O Regorafenib representa um anticorpo monoclonal com inibicdo de tirosino-
guinases e VEGF, inibindo crescimento tumoral e angiogénese, isto é, a proliferacdo de
vasos sanguineos. O medicamento ja foi estudado em ensaio clinico randomizado chamado
CORRECT com desfecho primario de sobrevida global com sobrevida de 6,4 meses no grupo
intervencdo e 5 meses no grupo placebo em pacientes com cancer colorretal metastatico.
O ganho de sobrevida foi corroborado pelo estudo CONCUR com sobrevida de 8,8 meses
para pacientes que receberam regorafenib versus 6,3 meses em pacientes que receberam
placebo.

O medicamento é aprovado pela ANVISA para utilizagdo no adenocarcinoma
colorretal com terapéuticas prévias. No entanto, nao foiincorporada ao rol de tratamentos
para saude suplementar no Brasil, assim como nao foi incorporada para o sistema de saude
canadense. Ambas negativas foram por considerar beneficio clinico discreto, sem impacto
relevante de qualidade de vida descrito, assim como a ocorréncia de eventos adversos
como fadiga, diarreia, hipertensao, rash cutaneo, assim como sindrome mao-pé.

(d) imprescindibilidade clinica do tratamento, comprovada mediante laudo médico
fundamentado, descrevendo inclusive qual o tratamento ja realizado;
Paciente do sexo masculino, 64 anos de idade, possui adenocarcinoma de reto com
refratariedade a:
e radioterapia;
® cirurgia para ressec¢ao de tumor primario e retirada de metdstase pulmonar;
® quimioterapia FOLFIRI (5 fluor-uracila, acido folinicio e irinotecano) em associa¢do
ao cetuximabe;
quimioterapia FOLFOX (5 fluor-uracila, acido folinicio e oxaliplatina);
tratamento com trifluridina + tipiracila (Lonsurf).

Solicitado tratamento com Regorafenibe diante de progressdo de doenca.
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1. O medicamento requerido é o farmaco normalmente utilizado no tratamento da doenca
de que padece a autora? Ha quanto tempo o medicamento foi incorporado a terapéutica
da doenca da autora e com que resultados?

O medicamento Regorafenibe tem indicacao presente em bula para a doenca do
paciente em questao e possui aprovacao pela ANVISA desde o ano de 2016.

2. O medicamento requerido é substituivel por outro ou outros fornecidos pelo SUS, com
eficiéncia equivalente?
Respondido acima nos itens 2 e 3.

3. Havendo outros medicamentos fornecidos pelo SUS com eficiéncia semelhante, quais as
eventuais consequéncias negativas a saude da autora em razdo do uso do medicamento
intercambidvel, que poderiam ser evitadas pelo uso do pretendido?

Nao se pode considerar superioridade do regorafenibe em relagao aos tratamentos
disponiveis pelo SUS.

4. O medicamento possui registro na ANVISA para quais hipoteses/casos clinicos?
Regorafenibe comercializado sob o nome Stivarga registrado na ANVISA sob o
codigo MS-1.7056.0108. Indicagao para cancer colorretal esta presente em bula.

5. Existe correlagao entre a eficacia do tratamento e a idade do paciente? Explicar. Em caso
positivo, até que idade é mais recomendada sua aplicagao?

Nao se pode estabelecer tal correlagdo. O principal ponto critico é a funcionalidade
do paciente oncoldgico definido, frequentemente, por escalas como Karnofsky
performance scale (KPS) e ECOG Perfomance Status Scale (Eastern Cooperative Oncology
Group).

6. Ha contraindicagdes ao uso do medicamento ou efeitos adversos? Se houver, esclarecer
quais e indicar possiveis meios para reduzi-los.

Efeitos adversos respondidos acima no item c. Pode-se considerar descontinuar
tratamento a depender da gravidade de efeitos colaterais.

7. Ha recomendacao técnica de aplicagdao do medicamento ao caso da autora?
Nao se pode considerar o medicamento como imprescindivel.
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4. Descricao da Tecnologia
4.1. Tipo da tecnologia: MEDICAMENTO

Existe
) L. . Registro na Disponivel no o . L. e
Medicamento Principio Ativo ANVISA sus? Opgoes disponiveis no SUS Ger.1er.|co ou
Similar?
abordagem cirurgica; radioterapia; quimioterapia: 5-
REGORAFENIB 40mg REGORAFENIBE 1705601080026 N3o Airiae) IS/ A aCe oSS, EAR 1 R SUN S, I TOIETSIG N3o
bevacizumab - anticorpo monoclonal anti fator de
crescimento endotelial vascular (anti-VEGF)
Prego Maximo
Medicamento Marca Comercial Laboratério Apresentacdo de venda ao Dose diaria Custo Anual
Governo
4
40 MG COM REV CT FR PLAS OPC X 84 REIMLMIGE RS
REGORAFENIB STIVARGA BAYER S.A. RS 12.565,70 /d por 21 150.788,40
dias, pausa 7
dias
CUSTO TOTAL ANUAL - PRECO MAXIMO DE VENDA AO GOVERNO RS 150.788,40
MEDICO PRESCRITOR SAUDE PUBLICA

REU: SAUDE PUBLICA
4.2. Fonte do custo da tecnologia: Lista de pregos CMED/Anvisa - Referéncia margo de 2025
4.3. Recomendagdes da CONITEC: nao avaliado para reto somente Tratamento de adultos com tumor do estroma gastrointestinal

(GIST) avancado ou metastatico, apds falha ao imatinibe e sunitinibe; estd em andlise
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5. Discussao e Conclusao
5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia:
Respondido no item 3.

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia:
Respondido no item 3.

5.3. Parecer
() Favoravel
(X) Desfavoravel

5.4. Conclusdo Justificada: beneficio de sobrevida discreto considerado pouco relevante
com regorafenibe, além da presenca de efeitos colaterais descritos acima.

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

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

( ) NAO

5.5. Referéncias bibliograficas:
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Mineur L, Barone C, Adenis A, Tabernero J, Yoshino T, Lenz HJ, Goldberg RM, Sargent DJ,
Cihon F, Cupit L, Wagner A, Laurent D; CORRECT Study Group. Regorafenib monotherapy
for previously treated metastatic colorectal cancer (CORRECT): an international,
multicentre, randomised, placebo-controlled, phase 3 trial. Lancet. 2013 Jan
26;381(9863):303-12. doi: 10.1016/5S0140-6736(12)61900-X. Epub 2012 Nov 22. PMID:
23177514.

2. LiJ,QinS, XuR, Yau TC, Ma B, Pan H, Xu J, Bai Y, Chi Y, Wang L, Yeh KH, Bi F, Cheng Y, Le
AT, Lin JK, Liu T, Ma D, Kappeler C, Kalmus J, Kim TW; CONCUR Investigators. Regorafenib
plus best supportive care versus placebo plus best supportive care in Asian patients with
previously treated metastatic colorectal cancer (CONCUR): a randomised, double-blind,
placebo-controlled, phase 3 trial. Lancet Oncol. 2015 Jun;16(6):619-29. doi:
10.1016/51470-2045(15)70156-7. Epub 2015 May 13. PMID: 25981818.

3.  Stivarga for Metastatic Colorectal Cancer - Canada’S Drug Agency
Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas - Adenocarcinoma de célon e reto - Ministério
da Saude - junho de 2024

5.6. Outras Informacgbes — conceitos:
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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 responsdavel pelo controle
sanitario de portos, aeroportos e fronteiras.

CONITEC — Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de Saude.
A CONITEC é um orgao colegiado de carater permanente do Ministério da Saude, que tem
como fungdo essencial assessorar na definicdo das tecnologias do SUS. E responsavel pela
avaliagao de evidéncias cientificas sobre a avaliagdo econdmica, custo-efetividade, eficacia,
a acurdcia, e a seguranca do medicamento, produto ou procedimento, e avaliacdo
econOmica: custo-efetividade.

RENAME - Relagdao 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 - 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 popula¢dao, 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¢bes de
saude no pais.

ANVISA - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
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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 sanitaria como
medicamentos, agrotoxicos e cosméticos. A agéncia também é responsdvel pelo controle
sanitario de portos, aeroportos e fronteiras.

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 verificacdo dos resultados terapéuticos, a serem seguidos pelos
gestores do SUS. Sao 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 aquisicao de
medicamentos e insumos no ambito da Atengao Primaria em saude e aqueles relacionados
a agravos e programas de saude especificos, inseridos na rede de cuidados deste nivel de
atenc¢do. O Componente Basico da Assisténcia Farmacéutica (Cbaf) inclui os medicamentos
gue tratam os principais problemas e condi¢cdes de saude da populagdo brasileira na
Atengdo Primaria a Saude. O financiamento desse Componente é responsabilidade dos trés
entes federados. A responsabilidade pela aquisicao e pelo fornecimento dos itens a
populacdo fica a cargo do ente municipal, ressalvadas as variacbes 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 condigdes de saude
caracterizadas como doencas negligenciadas, que estdo correlacionadas com a
precariedade das condi¢gOes 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 federacdo o
recebimento, o armazenamento e a distribuicdo dos medicamentos e insumos dos
programas considerados estratégicos para atendimento do SUS.
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» 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 estdo
estabelecidas em Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT). Estes PCDT
estabelecem quais sao 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 doencas cronico-degenerativas, inclusive doengas
raras, e € caracterizado pela busca da garantia da integralidade do tratamento
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 estdo divididos em trés grupos de financiamento, com caracteristicas,
responsabilidades e formas de organizacao 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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