TRIBUNAL DE JUSTIGCA DE SAO PAULO
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SGP 5 — Diretoria da Saude

NOTA TECNICA N2 2379/2026 - NAT-JUS/SP

1. Identificagcdo do solicitante

1.1. solicitante: | A A
1.2. Processo n? 5000147-75.2026.4.03.6703

1.3. Data da Solicitagdo: 18/03/2026

1.4. Data da Resposta: 27/04/2026

1.5. Requerida: SAUDE PUBLICA

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento: 10/09/2007 - 18 anos

2.2. Sexo: Masculino

2.3. Cidade/UF: Franca /SP

2.4. Histérico da doenca: CID G71.0 Distrofia muscular de duchenne

O caso refere-se a diagndstico de Distrofia Muscular de Duchenne. H34 descrigdo
de doenga em estagio avangado, com necessidade de cadeira de rodas para locomogao,
reducdo da amplitude de movimento em membros superiores e redu¢cdao moderada da
funcdo pulmonar e reducao leve da funcdo cardiaca, além de alegacdao de progressao
rapida apesar do “tratamento protocolado”.

No histérico médico, consta acompanhamento e terapéutica de suporte, incluindo
deflazacorte didrio e medicagGes cardioprotetoras e para comorbidades (ex.: enalapril,
espironolactona, carvedilol), além de medidas para saude ossea (calcio, colecalciferol,
acido zoledronico anual).

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

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

2. Caso haja manifestacdo contrdria da CONITEC para incorporacdo, a parte autora
apresentou evidéncias cientificas de alto nivel decorrentes de estudos posteriores
a avaliagao pelo 6rgao?

3. A parte autora esgotou todo o PCDT? Esgotou todas as alternativas disponiveis no
SUS?

4. Quais sdo todas as indicagcOes terapéuticas aprovadas pela ANVISA para o
medicamento pretendido?
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A indicacdo especifica para [CID da parte autora] consta como uso
aprovado/autorizado pela ANVISA para o medicamento pleiteado? Caso a
indicacdo nado esteja aprovada, trata-se de uso off-label do medicamento?

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

Os estudos disponiveis demonstram: a) Superioridade em relacdo as opgdes
disponiveis no SUS? b) Ganho de sobrevida global estatisticamente significativo?
¢) Ganho de sobrevida livre de progressdao? d) Melhora de qualidade de vida
mensuravel?

O esquema proposto estd em conformidade com: a) Protocolos internacionais
reconhecidos? b) Bula aprovada pela ANVISA? c) Literatura cientifica de
qualidade?

Qual a taxa de sobrevida global do medicamento pretendido em relagcdo aos
demais tratamentos disponiveis no SUS?

Qual a taxa de sobrevida global do medicamento em relagdo aos demais
tratamentos ja realizados pela parte autora?”.
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4. Descricdo da Tecnologia

4.1. Tipo da tecnologia: MEDICAMENTO

> et . Registro na Disponivel no Opgdes disponiveis no SUS / Informagdes sobre o Existe Genérico ou
Med t P At
Soamee R ANVISA Sus? financiamento Similar?
Duvyzat 8,86mg - 5ml 2x ao dia givinostat Nao Nao Ndo
Medicamento Marca Comercial Laboratério Apresentacdo PMVG Dose Custo Anual*

Duvyzat -

Nao disponivel

N&o disponivel

CUSTO TOTAL ANUAL - PREGO MAXIMO DE VENDA AO GOVERNO

* Cdlculo anual somente para medicamentos ndo incorporados na politica publica do SUS, mas com registro na ANVISA, conforme Tema de Repercussdo Geral n2 1234.

4.2. Fonte do custo da tecnologia: Lista de precos CMED/Anvisa - Referéncia abril 2026

4.3. Recomendagdes da CONITEC: MEDICAGCAO SEM REGISTRO NA ANVISA
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5. Discussao
5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranga da tecnologia

O givinostat (Duvyzat®) é um inibidor de histona-desacetilases (HDAC), com
racional de reduzir processos patogénicos da DMD (inflamagdo/fibrose) e favorecer
reparo muscular.

No ensaio clinico multicéntrico, randomizado, duplo-cego, placebo-controlado
(EPIDYS), em meninos deambulantes 2 6 anos com DMD em uso estdvel de
corticosteroides, o givinostat foi associado a menor piora no tempo para subir 4 degraus
(desfecho primario) ao longo de 72 semanas/18 meses, em comparagdo ao placebo.

O comunicado do FDA explicita a magnitude média observada no estudo
regulatério: mudanca média no tempo de subir 4 degraus de 1,25 s no grupo givinostat
versus 3,03 s no placebo apdés 18 meses, além de “menos piora” na North Star
Ambulatory Assessment (NSAA) como desfecho secundario.
O artigo completo do estudo (Lancet Neurology) descreve desenho, critérios de inclusdo e
andlise do desfecho primario, reforcando que a populagdo elegivel era deambulante e
com critérios funcionais basais especificos (incluindo testes funcionais padronizados).

Entretanto, tanto o FDA quanto revisdes descritivas apontam que, embora outros
desfechos funcionais favoregam o givinostat, ha limitagdes quanto a significancia
estatistica para multiplos desfechos secundarios (especialmente quando se considera
ajuste por multiplicidade), o que reduz a forga de inferéncia sobre ganhos mais amplos e
de longo prazo (ex.: qualidade de vida, tempo até perda de deambulagdo) a partir apenas
do pivotal.

Uma revisdo sistematica publicada e indexada (PMC) avaliou ensaios com
givinostat em distrofias musculares e concluiu que, em DMD, houve desaceleracdo de
progressdo com melhora/menor piora em medidas funcionais (incluindo 4-stair climb) e
reducdo de infiltracdo gordurosa muscular, com eventos adversos tipicos do farmaco
(diarreia, trombocitopenia, hipertrigliceridemia) exigindo monitorizagao.

Além disso, um “profile of use” (Springer, acesso aberto) sumariza que o givinostat
é eficaz e, em geral, bem tolerado no contexto aprovado (26 anos), destacando que o
efeito estatisticamente significativo mais consistente se deu no 4-stair climb, com demais
desfechos favorecendo, porém nem sempre atingindo significancia estatistica apds
ajustes.

Os eventos adversos mais citados em materiais regulatérios e sinteses cientificas
incluem disturbios gastrointestinais (diarreia, nauseas/vomitos, dor abdominal),
trombocitopenia e hipertrigliceridemia, o que implica necessidade de monitorizacdo
laboratorial e eventuais ajustes/interrupcdes de dose.
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Apesar de haver evidéncia de superioridade do givinostat como adjuvante ao
corticosteroide em pacientes deambulantes, os documentos clinicos do caso descrevem o
paciente em condigao funcional avangada, com uso de cadeira de rodas, sugerindo
guadro ndo deambulante no momento. Sendo assim:

1. O EPIDYS incluiu apenas deambulantes com critérios funcionais basais especificos.

2. A indicacdo europeia (EMA) explicitamente se restringe a deambulantes em uso
concomitante de corticosteroides.

3. Para ndo deambulantes, hd estudo randomizado em andamento (ULYSSES)
voltado a essa populacdo, o que sinaliza que a evidéncia ainda esta sendo
construida para esse estagio da doenca.

Desse modo, a extrapolacdo direta do beneficio do EPIDYS para um paciente ja
ndao deambulante é incerta com base nas evidéncias robustas atualmente localizadas
(pois o pivotal ndo representou essa populacdo).

Alternativas no SUS/ANS (padrdo de cuidado):

A base farmacoldgica do cuidado padrdao descrita nos préprios documentos e em
consensos nacionais concentra-se em corticosteroides (prednisona/deflazacorte) e
suporte multidisciplinar (reabilitagdo, suporte respiratério e cardioprotecdo).

O givinostat, portanto, se posiciona como terapia adjuvante potencialmente
modificadora de progressao funcional em deambulantes, mas sem prova robusta, no
conjunto de evidéncias localizadas, de beneficio clinicamente estabelecido para o estagio
nao deambulante.

Como descrito nos relatorios médicos, 0s corticosteroides
(prednisona/deflazacorte) sdo considerados terapia de primeira linha, com beneficio em
retardar perda funcional e declinio cardiopulmonar, embora com efeitos adversos
relevantes.

Esse entendimento é compativel com recomendacdes nacionais baseadas em evidéncia
para o cuidado em DMD no Brasil, nas quais o uso de esteroides integra o padrao de
cuidado.

Para além do componente farmacoldgico, a linha de cuidado envolve reabilitagao
continua, prevencdo e manejo de complicagGes respiratorias, ortopédicas e cardiacas, o
que também esta descrito no historico médico (fisioterapia permanente, odrteses,
cardioprotecdo, prevencgdo de osteoporose).

Seguranca: o perfil de eventos adversos e a necessidade de monitorizagdo (plaquetas,
triglicerideos) sdao consistentes e devem ser ponderados em uso prolongado,
especialmente em paciente com multiplas comorbidades e uso concomitante de varias
medicacgdes.
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5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia

Espera-se que o givinostat, quando associado ao tratamento padrdao com
corticosteroides, possa retardar modestamente a progressdo funcional da Distrofia
Muscular de Duchenne, reduzindo a velocidade do declinio motor, sobretudo em
pacientes ainda deambulantes, sem evidéncia robusta de beneficio clinico estabelecido
em pacientes ndo deambulantes.

6. Conclusdo

6.1. Parecer
() Favoravel
( X ) Desfavoravel

6.2. Conclusdo Justificada

A luz dos documentos analisados, o paciente apresenta DMD em fase avangada,
com perda de deambulacdo (cadeira de rodas) e comprometimento funcional
respiratorio/cardioldgico descritos.

A tecnologia pleiteada (givinostat/Duvyzat® 8,86 mg/mL) possui evidéncia robusta
de eficacia em pacientes deambulantes, demonstrando superioridade sobre placebo
guando adicionada ao padrdo com corticosteroide para o desfecho funcional primario (4-
stair climb). Contudo, a populacdo do estudo pivotal ndo representa adequadamente o
estdgio funcional descrito no caso (ndo deambulante), e had ensaio especifico ainda em
andamento para n3do deambulantes, o que torna incerta a magnitude/certeza de
beneficio para o quadro atual do paciente, com base nas evidéncias robustas localizadas.
Além disso, nao foi localizado relatdrio de incorporagao da CONITEC para o givinostat,
nem registro na ANVISA.

Desse modo, o Natjus emite parecer DESFAVORAVEL, no momento, ao
fornecimento pelo SUS do Duvyzat® (givinostat) para este caso especifico, principalmente
pela inadequagdo da evidéncia pivotal ao estdgio clinico funcional descrito (ndo
deambulante) e pela auséncia de avaliagdo/incorporagdo pela CONITEC e de registro na
ANVISA, o que limita a fundamentacgdo técnico-sanitdria para dispensagdo rotineira no
SUS.
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Justifica-se a alegacdo de urgéncia, conforme definicdo de urgéncia e emergéncia do
CFM?

() SIM, com potencial risco de vida

() SIM, com risco de lesdo de 6rgao ou comprometimento de fungao

( 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 saude do Brasil. Tem por finalidade
institucional promover a defesa do interesse publico na assisténcia suplementar a saude,
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regulando as operadoras setoriais, contribuindo para o desenvolvimento das acfes de
saude no pais.

ANVISA - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria

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 sanitdria como
medicamentos, agrotoxicos e cosméticos. A agéncia também é responsavel pelo controle
sanitario de portos, aeroportos e fronteiras.

CONITEC - Comissdo Nacional de Incorporagdo de Tecnologias no Sistema Unico de
Saude.

A CONITEC é um 6rgao colegiado de carater permanente do Ministério da Saude, que tem
como fungdo essencial assessorar na defini¢do das tecnologias do SUS. E responsavel pela
avaliacdo de evidéncias cientificas sobre a avaliagdo econdmica, custo-efetividade,
eficacia, a acurdcia, e a seguranca do medicamento, produto ou procedimento, e
avaliagao 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
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 - Relagdao 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 populacdo, 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 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 verificagdo dos resultados terapéuticos, a serem seguidos pelos
gestores do SUS. S3o baseados em evidéncia cientifica e consideram critérios de eficacia,
seguranga, efetividade e custo-efetividade das tecnologias recomendadas.
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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 sdo 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 Atengdo Primdria em saude e aqueles
relacionados a agravos e programas de saude especificos, inseridos na rede de cuidados
deste nivel de aten¢do. O Componente Basico da Assisténcia Farmacéutica (Cbaf) inclui os
medicamentos que tratam os principais problemas e condi¢des de saude da populacdo
brasileira na Atencdo Primaria a Saude. O financiamento desse Componente é
responsabilidade dos trés entes federados. A responsabilidade pela aquisicao e pelo
fornecimento dos itens a populagdo fica a cargo do ente municipal, ressalvadas as
variacdes de organizacdo 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 condicdes de salude caracterizadas como doencas negligenciadas, que estdo
correlacionadas com a precariedade das condi¢gdes 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 federacdao 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 responsdvel 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
doencas raras, e é 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
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neste Componente estao divididos em trés grupos de financiamento, com caracteristicas,
responsabilidades e formas de organizac¢do distintas.

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