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

SGP 5 — Diretoria da Saude

NOTA TECNICA N2 5806/2025 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1. Solicitante: I

1.2. Processo n2: 5001070-72.2023.4.03.6100
1.3. Data da solicitagdo e resposta: 24/07/2025
1.4. Requerida: Saude Publica

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento: 20/12/1955

2.2. Sexo: Masculino

2.3. Cidade/UF: S30 Paulo/SP

2.4. Histérico da doenca: CID J84 — Doenca Pulmonar Intersticial - Fibrose Pulmonar
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3. Descricao da Tecnologia

3.1. Tipo da tecnologia: MEDICAMENTO

venda ao Governo

Medicamento Principio Ativo Registro na ANVISA D'l‘sop:lrllsv;l Opgoes disponiveis no SUS EmsteﬁG;;;::;co ou
ESILATO DE . N3o hd tratamentos antifibréticos pelo SUS, apenas paliativos
NINTEDANIBE S 1468201050021 NAO (antitussigenos, morfina, corticoterapia, oxigenoterapia) e SIM
transplante de pulmdo. *
ESILATO DE ) N&o ha tratamentos antifibroticos pelo SUS, apenas paliativos
NINTEDANIBE NINTEDANIBE 14682021050064 NAO (antitussigenos, morfina, corticoterapia, oxigenoterapia) e SIM
transplante de pulmdo. *
. : e iz Preco Maximo de .
Medicamento Marca Comercial Laboratério Apresentagao Dose diaria Custo Anual**

NINTEDANIBE

ESILATO DE NINTEDANIME

(genérico)

SUN FARMACEUTICA
DO BRASIL LTDA

- Capsulas moles de 100mg —
embalagem com 60 cdpsulas —

R$4.690,31

01 comprimido de
12/12 horas

RS 56.283,72

NINTEDANIBE

ESILATO DE NINTEDANIME

(genérico)

SUN FARMACEUTICA
DO BRASIL LTDA

- Capsulas moles de 150mg —
embalagem com 60 capsulas —

RS 9.380,66

01 comprimido de
12/12 horas

RS 112.567,92

CUSTO TOTAL ANUAL - PRECO MAXIMO DE VENDA AO GOVERNO

RS 56.283,72

MEDICO PRESCRITOR

SAUDE PUBLICA

* Na Saude Suplementar o nintedanibe nao foi incluido no rol de procedimentos e eventos da Agéncia Nacional de Saude Suplementar (ANS) para o tratamento de doengas
pulmonares intersticiais. Esta disponivel na saude suplementar como terapia antineoplasica oral para tratamento do cancer de pulmao.
** Calculo anual somente para medicamentos ndo incorporados na politica publica do SUS, mas com registro na ANVISA, conforme Simula Vinculante n260 do STF.

5.2. Fonte do custo da tecnologia: Lista de pregos CMED/Anvisa - Referéncia junho/2025.
5.3. Recomendacdes da CONITEC: A CONITEC, em sua 672 reunido ordindria, realizada no dia 13 de junho de 2018, recomendou a ndo incorporacao
do esilato de nintedanibe para fibrose pulmonar idiopatica no SUS. A decisdo foi baseada nas grandes incertezas apresentadas pelas evidéncias
guanto a eficacia do nintedanibe em longo prazo, e nos desfechos de sobrevida e ganho em qualidade de vida, além de considerdvel incerteza
quanto a reducdo dos episodios de exacerbacdo aguda. Também a avaliagdo econdmica realizada na ocasido revelou elevada razao de custo
efetividade e elevada andlise de impacto orcamentario quando comparado ao cuidado padrao.
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4. Discussao e Conclusdo
4.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia:

Doengas pulmonares fibrosantes
A fibrose pulmonar é uma condicado respiratéria cronica caracterizada pela formacao de

tecido cicatricial nos pulmdes, o que compromete a capacidade respiratéria. Esse tecido
cicatricial, ou fibrose, resulta em uma rigidez pulmonar que dificulta a troca gasosa, levando a
sintomas como falta de ar, tosse seca persistente e fadiga. A doenga pode ser progressiva,
resultando em complicagdes graves, como insuficiéncia respiratoria.

As doencgas pulmonares fibrosantes, também conhecidas como doengas pulmonares
intersticiais, sdo um grupo heterogéneo de patologias caracterizadas por inflamagdo do
intersticio dos pulmdes associadas a graus variaveis de fibrose pulmonar. Podem ser causadas
por outras doencas, em especial pelas patologias reumatoldgicas autoimunes, pelo uso de alguns
tipos de medicamentos, pela exposicdo a determinadas substancias inaladas ou, em alguns casos,
pode ndo ser identificada nenhuma causa subjacente (doengas pulmonares fibrosantes
idiopaticas).

Dentre as doengas pulmonares fibrosantes mais comuns, podemos citar a fibrose
pulmonar idiopdtica, a pneumonite de hipersensibilidade crénica fibrosante e as doencas
intersticiais pulmonares secundarias a doencas reumatoldgicas. Pacientes com doencas
pulmonares fibrosantes classificados como tendo o fenétipo de fibrose pulmonar progressiva sdao
aqueles em que a fibrose pulmonar progride de maneira significativa apesar dos tratamentos
antiinflamatérios e imunossupressores. As principais manifestacdes clinicas das doencas
pulmonares fibrosantes sdo falta de ar (dispneia), especialmente durante esforgos fisicos, tosse
seca e persistente, cansaco extremo (fadiga), perda de peso ndo intencional; alteracdes
especificas nas unhas, com alargamento e arredondamento das pontas dos dedos das maos ou
dos pés (baqueteamento digital).

Exacerbagbes agudas do quadro pulmonar ndo sdo incomuns, gerando quadros de piora
rapida nos sintomas respiratorios. Muitos pacientes acabam necessitando fazer uso de oxigénio
suplementar. Casos graves e progressivos acabam evoluindo para o ébito. Em termos de exames
complementares, as doengas pulmonares fibrosantes alteram significativamente as provas de
funcdo pulmonar, que podem ser mensuradas por um exame chamado espirometria. A
espirometria de pacientes com doengas fibrosantes pulmonares mostra redu¢ao dos volumes
pulmonares, em especial da capacidade vital for¢ada (CVF), que é o volume maximo de ar exalado
a partir do ponto de maxima inspiracdo. A medida que as doencas pulmonares fibrosantes
progridem, o individuo vai apresentando um declinio da CVF, que se correlaciona com a piora
clinica. Nas doencas pulmonares fibrosantes, os exames de imagem, em especial a tomografia
do pulmao, mostram sinais de fibrose dos pulmdes.

A doenga pulmonar intersticial, também conhecida como doenga pulmonar parenquimal
difusa, designa um grupo amplo e heterogéneo que inclui mais de 200 doengas pulmonares
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diversas classificadas devido a manifestagdes clinicas, radiograficas, fisioldgicas ou patoldgicas
semelhantes, incluindo, por exemplo, a fibrose pulmonar idiopatica (FPI), doenca pulmonar
intersticial autoimune e sarcoidose.

A fibrose pulmonar é uma caracteristica comum a maioria das doencas pulmonares
intersticiais com diferentes doengas subjacentes.

A fibrose pulmonar idiopatica (FPl) é uma doenca cronica ndo infecciosa, de causa
desconhecida e limitada aos pulmdes, na qual ocorre substituicdo do pulmao normal por fibrose,
prejudicando sua capacidade de realizar as trocas gasosas.

Progride de forma heterogénea, com tempo médio de sobrevida de 2-3 anos apds o
diagndstico, e pode apresentar em alguns pacientes um curso clinico rapidamente progressivo,
com exacerbacgoes agudas da doenca, deterioracao da qualidade de vida e progressao para morte
por insuficiéncia respiratoria.

A FPI é uma doenga incuravel e progressiva. A instituicdo precoce de agentes como
prednisona, azatioprina e N-acetilcisteina foi superada pela comprovagdo de ineficacia e
preocupacdes de seguranca, revelando aumento significativo de mortalidade e hospitalizacdes
entre os participantes que faziam uso dessa combinagao tripla. Nos ultimos anos, houve
mudangas significativas quanto ao tratamento da FPI, baseando-se em medidas de suporte
(oxigenoterapia, reabilitacdo pulmonar, vacinacdo apropriada) e no uso de medicacdes
antifibroticas que reduzem o ritmo de declinio da funcdo pulmonar.

No momento, ha aprovacao no Brasil de dois fdirmacos com esse objetivo, o nintedanibe
e a pirfenidona. Esses medicamentos apenas retardam a evolugdo da doenca (reduzem o ritmo
da piora, que, no entanto, é inevitavel). Ambos ndo revertem os danos pulmonares ja instalados,
ndao melhoram os sintomas dos pacientes, ndo levam a cura da FPl e ndo impedem
completamente a sua progressao.

Esilato de Nintedanibe
a.Classificagdo Anatomica Terapéutica Quimica (ATC)
Agentes antineoplasicos.

b. Nomes comerciais
Nidhi ®, Nindaxef @, Ofev ®, Oksana ®

¢. Indicagdes

O medicamento esilato de nintedanibe é indicado para:

= Para o tratamento e retardo da progressdo da fibrose pulmonar idiopatica (FPI);

= Para o tratamento da doenca pulmonar intersticial associada a esclerose sistémica
(DPI-ES);

= Para o tratamento de outras doencas pulmonares intersticiais (DPIs) fibrosantes
cronicas com fendtipo progressivo;

* Etambém indicado em combinagdo com o docetaxel para o tratamento de pacientes
com cancer de pulmdo ndo pequenas células (CPNPC) localmente avangado,
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metastatico ou recorrente, com histologia de adenocarcinoma, apds primeira linha de
guimioterapia a base de platina.

d. Informacgdes sobre o medicamento
O nintedanibe é um medicamento oral aprovado para comercializagdo no Brasil pela

ANVISA em 2016 para tratamento da fibrose pulmonar idiopdtica e em associagdo com outros
medicamentos para alguns tipos de cancer de pulmao de células ndo pequenas.

Possui atividade antifibrética e antiinflamatdria demonstrada em modelos pré-clinicos.

Age inibindo a proliferagao, migracao e transformacao de fibroblastos, células envolvidas
no desenvolvimento da fibrose no tecido pulmonar, diminuindo a progressdo da doenga. Em
2020, houve inclusdao de nova indicacdao terapéutica no Brasil: tratamento de doencas
pulmonares intersticiais (DPIs) fibrosantes cronicas.

O medicamento nintedanibe ndo pertence ao elenco da Relagdo Nacional de
Medicamentos Essenciais - RENAME (2024), que contempla os medicamentos e insumos
disponiveis no SUS. Também ndo se encontra na lista de medicamentos padronizados do
Ministério da Saude, ndo existindo nenhum protocolo especifico para sua liberacdo pelas
Secretarias Estaduais de Saude.

e. Recomendagdo desfavoravel da CONITEC
A Comissdao Nacional de Incorporagdao de Tecnologias no SUS - CONITEC publicou o

Relatério de Recomendacdao n2 419, aprovado pelo Ministério da Saude por meio da Portaria
SCTIE/MS n2 86, de 24 de dezembro de 2018, com a decisdo final de ndo incorporar o nintedanibe
para o tratamento da fibrose pulmonar idiopatica (FPI) no ambito do SUS. Considerou-se que a
evidéncia presente no momento da anadlise ndo demonstra um beneficio claro ao paciente,
associado a um perfil de seguranca desfavoravel com uma alta taxa de eventos adversos e
descontinuagdo do tratamento.

Estudos indicam que o uso de nintedanibe leva a um declinio mais lento da funcao
pulmonar, mas esse ganho (ou a perda menor) em fun¢do pulmonar nao se traduz em melhora
funcional significativa.

No Ministério da Saude, o nintedanibe foi avaliado para o tratamento de FPl em 2018 e
no PCDT de esclerose sistémica em 2022, para tratamento da doenga pulmonar intersticial.

Apesar da evidéncia atual mostrar beneficio em termos de retardo na progressao da
doencga, ou seja, no declinio da fungdo pulmonar medida em termos da capacidade vital forgada
(CVF), a evidéncia quanto a prevencao de desfechos criticos como mortalidade e exacerbacgdes
agudas é de baixa qualidade e esta associada a um perfil de seguranga com alta incidéncia de
reacOes adversas e descontinuagdes, tornando desfavoravel o balanco entre riscos e beneficios
para o paciente.

Agéncias internacionais de avaliagdo de tecnologias em saude também avaliaram o
nintedanibe para doengas pulmonares intersticiais. Em 2021, uma avaliagdo conduzida pelo NICE
(National Institute for Health and Care Excellence) analisou o uso do medicamento em pacientes
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com doenga pulmonar intersticial fibrosante (DPI) de fendtipo progressivo, emitindo uma
recomendacado favoravel. Essa recomendacao foi respaldada por evidéncias que indicam que o
nintedanibe retarda o declinio da fun¢ao pulmonar em comparagao com o uso de placebo.

Além disso, o NICE avaliou a utilizagdao do nintedanibe em pacientes com FPI que
apresentam uma capacidade vital for¢ada (CVF) superior a 80% do previsto, sugerindo o seu uso
na fase inicial da doenca.

Quanto a qualidade de vida em pacientes adultos com FPI, os efeitos do uso do
nintedanibe comparado ao placebo sdo incertos.

Em todos os estudos avaliados foram observadas altas e similares taxas de abandono e
eventos adversos graves nos grupos do nintedanibe e placebo, com baixa certeza da evidéncia.

Tais eventos incluem morte, hospitalizacdo ou hospitalizacdo prolongada, deficiéncia ou
incapacidade persistente ou clinicamente significativa, risco de vida ou outros motivos
considerados graves. O

O uso do nintedanibe comparado ao placebo provavelmente resulta em pouca ou
nenhuma diferenca na incidéncia de eventos adversos graves.

A Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia indica seu uso (evidéncia moderada)
em grupo restrito de pacientes em que o uso de nintedanibe pode trazer beneficios, excluindo
pacientes com perda avanc¢ada da funcao.

4.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia:

Em determinados grupos de pacientes, quando a lesdo (irreversivel) ndo é extensa, o uso
de nintedanibe pode trazer beneficios, como retardar a progressao da doenca ou reduzir o risco
de exacerbacao aguda da FPI.

5. Conclusdo Justificada

O conjunto de evidéncias avaliadas quanto ao uso do nintedanibe em pacientes com DPI
apresentou moderada e baixa certeza da evidéncia; os seus efeitos na qualidade de vida dos
pacientes adultos com FPI quando comparado ao placebo sdo incertos.

O uso do nintedanibe comparado ao placebo provavelmente resulta em pouca ou
nenhuma diferenca na incidéncia de eventos adversos graves (evidéncia de certeza baixa).

Além da medicacdo ndo estacionar a perda de funcdo pulmonar, ndo ha demonstracao
efetiva de que nintedanibe diminua a mortalidade provocada pela fibrose pulmonar idiopatica.

Os membros da CONITEC presentes na 732 reunido do plenario, em 06/12/2018,
recomendaram por unanimidade a ndo incorporagdao do nintedanibe para o tratamento da
fibrose pulmonar idiopatica.

Considera-se que, apesar da evidéncia atual mostrar beneficio em termos de retardo na
progressao da doenca, ou seja, no declinio da fun¢ao pulmonar medida em termos da capacidade
vital forgcada (CVF), a evidéncia quanto a prevencao de desfechos criticos, como mortalidade e
exacerbacdes agudas, é de baixa qualidade e estd associada a um perfil de seguranca com alta
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incidéncia de reagbes adversas e descontinuagdes, tornando desfavoravel o balango entre riscos
e beneficios para o paciente.

O Ministério da Saude do Brasil ndo possui Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas
(PCDT) para tratamento da fibrose pulmonar idiopatica (FPI).

Atualmente, os tratamentos disponiveis no SUS sdo antitussigenos, morfina,
corticoterapia, oxigenoterapia, todos paliativos, e transplante de pulmao.

O Natjus/SP é DESFAVORAVEL ao uso da tecnologia, devido a falta de evidéncias
atrelada a beneficios incertos e limitados.

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 érgdo ou comprometimento de fun¢do

(X)NAO

6. Referéncias bibliogréficas:

* Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de Satde (CONITEC).
Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Esclerose Sistémica. Ministério da Saude,
2022. Disponivel em: https://www.gov.br/conitec/pt-
br/midias/relatorios/portaria/2022/20220926 portaria_conjunta nl16.pdf/view1.

* Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de Satide (CONITEC).
Esilato de nintedanibe para o tratamento de fibrose pulmonar idiopatica. Ministério da
Saude, 2018. Disponivel em: https://www.gov.br/conitec/pt-
br/midias/consultas/relatorios/2018/relatorio_nintedanibe fpi.pdfl.

= PBAC. NINTEDANIB, Public Summary Document. Disponivel em:
http://www.pbs.gov.au/industry/listing/elements/pbacmeetings/psd/2016-

11 /files/nintedanib-psd-november2016.pdf.

= CADTH Canadian Drug Expert Committee (CDEC). Common Drug Review - CADTH CDEC Final
Recommendation: Nintedanibe.Disponivel
em:https://www.cadth.ca/sites/default/files/cdr/complete/SR0426 _Ofev_Oct-19-15.pdf

= Scottish Medicines Consortium. Nintedanib (Ofev®) is accepted for restricted use within NHS

Scotland. Disponivel em:
https://www.scottishmedicines.org.uk/medicinesadvice/nintedanib-ofev-fullsubmission-
107615

7. Outras Informagdes — 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 acdes 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 producgdo e consumo de produtos submetidos a vigilancia sanitaria como medicamentos,
agrotoxicos e cosméticos. A agéncia também é responsavel pelo controle sanitario de portos,
aeroportos e fronteiras.
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CONITEC - Comissdo Nacional de Incorporagdo de Tecnologias no Sistema Unico de Saude.

A CONITEC é um o6rgao colegiado de carater permanente do Ministério da Saude, que tem como
fungdo essencial assessorar na definicdo das tecnologias do SUS. E responsavel pela avaliacdo de
evidéncias cientificas sobre a avaliacdo econdmica, custo-efetividade, eficacia, a acurdcia, e a
seguranca do medicamento, produto ou procedimento, e avaliacdo econdmica: custo-
efetividade.

RENAME - Relacdo 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://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 a¢des 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 sanitaria como medicamentos,
agrotoxicos e cosméticos. A agéncia também é responsavel 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. 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 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 aquisicao de medicamentos e
insumos no ambito da Aten¢ao Primaria em saude e aqueles relacionados a agravos e programas
de saude especificos, inseridos na rede de cuidados deste nivel de atengdao. O Componente Basico
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da Assisténcia Farmacéutica (Cbaf) inclui os medicamentos que tratam os principais problemas e
condigOes de saude da populagdo brasileira na Atengao Primaria a Saudde. O financiamento desse
Componente é responsabilidade dos trés entes federados. A responsabilidade pela aquisi¢ao e
pelo fornecimento dos itens a populagao fica a cargo do ente municipal, ressalvadas as variagdes
de organizacdo pactuadas por estados e regidoes 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,
gue 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 caracterizadas como doencas
negligenciadas, que estdo correlacionadas com a precariedade das condi¢des socioecondmicas
de um nicho especifico da sociedade. Os medicamentos do elenco do Cesaf sao financiados,
adquiridos e distribuidos de forma centralizada, pelo Ministério da Saude, cabendo aos demais
entes da federagdo 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 estdo 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
responsavel pelo seu financiamento. O Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica
(Ceaf) é uma estratégia de acesso a medicamentos, no ambito do SUS, para doengas crénico-
degenerativas, inclusive doengas 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 neste
Componente estdo divididos em trés grupos de financiamento, com caracteristicas,
responsabilidades e formas de organizac¢do distintas.

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