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NOTA TECNICA N2 5866/2025 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1. solicitante : | N
1.2. Processo n2 5014818-06.2025.4.03.6100

1.3. Data da Solicitagdo: 29/07/2025

1.4. Data da Resposta: 11/08/2025

1.5. Requerida: SAUDE PUBLICA

2. Pacientes

2.1. Data de Nascimento/ldade: 11/06/2011 — 14 anos
2.2. Sexo: Feminino

2.3. Cidade/UF: S3o Paulo/SP

2.4. Histérico da doenga: Colite ulcerativa — CID K51
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5. Descricdo da Tecnologia

5.1. Tipo da tecnologia: MEDICAMENTO

Medicamento

Registro na Disponivel no

Principio Ativo ANVISA SuUs?

Opgdes disponiveis no SUS / Informagdes sobre o financiamento

Existe Genérico
ou Similar?

USTEQUINUMABE 130MG

USTEQUINUMABE 1123633940055 NAO

USTEQUINUMABE 90MG

USTEQUINUMABE 1123633940047 NAO

ACIDO FOLICO: COMPRIMIDOS DE 5 MG.

AZATIOPRINA: COMPRIMIDOS DE 50 MG.

CICLOSPORINA: CAPSULAS DE 10, 25, 50 E 100 MG; SOLUCAO ORAL
COM 100 MG/ML; AMPOLAS COM 50 E 250 MG.
HIDROCORTISONA: PO PARA SOLUCAO INJETAVEL DE 100 E 500
MG.

INFLIXIMABE: PO PARA SOLUCAO INJETAVEL COM 100 MG.
MESALAZINA: COMPRIMIDOS DE 400, 500 E 800 MG; SACHE
CONTENDO GRANULOS DE LIBERACAO PROLONGADA DE 2 G;
SUPOSITORIOS DE 250, 500 E 1.000 MG; ENEMA DE 1 G;
PREDNISONA: COMPRIMIDOS DE 5 E 20 MG.

SULFASSALAZINA: COMPRIMIDOS DE 500 MG.

TOFACITINIBE: COMPRIMIDOS DE 5 MG

VEDOLIZUMABE: PO PARA SOLUGAO INJETAVEL COM 300 MG

Medicamento Marca Comercial Laboratério Apresentacao PMVG Dose Custo Anual*

DILUIR 03 AMPOLAS EM

USTEQUINUMABE JANSSEN-CILAG 130 MG SOL DILINFUSIVCT X1 FA 250ML DE SF 0,9% Apds 8
130MG STELARA FARMACEUTICA LTDA VD TRANS X 26 ML RS32.368,15 semanas iniciar na Re:97.104:45

manutengado
01 AMPOLA A CADA 12
SEMANAS, 3 ampolas, aplicar
USTEQUINUMABE JANSSEN-CILAG 90 MG SOL INJ CT 1 SER PREENC VD e o
TELAR 22.408,71 1 | 134.425,2

90MG STELARA FARMACEUTICA LTDA TRANS DISP SEGURANCA X 1 ML RS 22.408, ampola SC e apds iniciaras | R 134.425,26

doses de 12/12 semanas,

continuo
CUSTO TOTAL ANUAL - PREGCO MAXIMO DE VENDA AO GOVERNO RS 231.556,71
MEDICO PRESCRITOR SAUDE SUPLEMENTAR

* Calculo anual somente para medicamentos nao incorporados na politica publica do SUS, mas com registro na ANVISA, conforme Tema de Repercussdo Geral n2 1234,
5.2. Fonte do custo da tecnologia: Lista de precos CMED/Anvisa - Referéncia julho/2025.
5.3. Recomendacdes da CONITEC: ndo avaliado.
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6. Discussao e Conclusao

6.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia:

Sobre a retocolite ulcerativa (RCU):

A retocolite ulcerativa (RCU), assim como a doenca de Crohn, é uma doenca
inflamatdria intestinal de natureza autoimune. Diferentemente da doenga de Crohn, que
pode envolver qualquer segmento do trato gastrointestinal, a RCU envolve somente o
intestino grosso (cdlon), podendo causar proctite (inflamacdo dos segmentos finais do
intestino grosso), colite esquerda (inflamagao dos segmentos esquerdos do cdlon — distais
a flexura esplénica) ou pancolite (inflamac¢do de todo o intestino grosso).

Além de causar inflamacdo intestinal, a RCU pode gerar sintomas/lesGes
extraintestinais, tais como artrites, feridas profundas na pele (pioderma gangrenoso),
nddulos subcutaneos (eritema nodoso), inflamagdes oculares (uveite), anemia e fadiga.

A RCU é uma doencga cronica, incuravel, que tende a evoluir na forma de surtos e
remissdes. Manifesta-se clinicamente principalmente por meio de sangramento fecal
(hematoquezia), diarreia cronica, urgéncia intestinal e cdlicas abdominais. Pode evoluir
para formas graves de inflamacao intestinal (colite aguda grave), com risco de perfuracao
do intestino, megacélon toxico e dbito.

O diagndstico da RCU é feito com base principalmente nos sintomas (diarreia
cronica, urgéncia intestinal, hematoquezia) e em exames de imagem, em especial pela
colonoscopia, que mostra sinais de inflamag¢do na mucosa do intestino grosso.

Tratamento:

O tratamento da RCU depende de sua gravidade e localizagdo. O grau de inflamacao
intestinal pode ser considerado leve, moderado ou grave. E o envolvimento do intestino
grosso pode ser localizado (proctite ou colite esquerda) ou difuso (pancolite).

Os medicamentos padronizados pelo Ministério da Saude do Brasil (MS), via
Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT), para o tratamento da RCU s3o:

= Aminossalicilatos: mesalazina, sulfassalazina.

= Corticoides: prednisona, hidrocortisona.

= Tiopurinas: azatioprina.

= |nibidores da calcineurina: ciclosporina.

= Medicamentos anti-TNF: infliximabe.

= Medicamentos anti-integrina: vedolizumabe.

= inibidores da Janus Kinase: tofacitinibe.

Segundo o PCDT do MS, formas leves e localizadas de RCU podem ser tratadas
somente com aminossalicilatos, sistémicos e/ou tdpicos. Exacerba¢Bes mais intensas ou
refratarias aos aminossalicilatos deverdo ser tratadas com corticoides. Quadros mais
graves de RCU deverao ser tratados com outros imunossupressores, tais como azatioprina,
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infliximabe ou vedolizumabe. Segundo o PCDT do MS, o uso da ciclosporina no tratamento
da RCU é reservado somente para os casos de colite aguda grave que ndao tenham
respondido ao uso de corticoide venoso, ndo devendo ela ser mantida por mais do que 12
semanas.

Pacientes com RCU moderada a grave que ndo tenham respondido a azatioprina, a

farmacos anti-TNF e ao vedolizumabe:

Em situacdes de RCU grave que ndo tenham respondido ao tratamento com
azatioprina, farmacos anti-TNF e vedolizumabe, restam como opc¢bes de tratamento
medicamentoso: um inibidor da Janus Kinase (tofacitinibe) ou um bloqueador das
interleucinas 12 e 23 (ustequinumabe).

O medicamento tofacitinibe estd padronizado pelo Ministério da Saude para o
tratamento da Retocolite Ulcerativa - CID10 K51.0, K51.2, K51.3, K51.5, K51.8, por meio
do Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica (CEAF), na apresentagdo de 5

mg (comprimido), sendo necessario o preenchimento dos critérios de inclusdo definidos
pelo Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas — PCDT da doenca, que inclui idade igual ou
superior a 18 anos.

Ustequinumabe

O ustequinumabe, imunossupressor da classe dos inibidores das interleucinas 12 e
23, também é aprovado em bula (uso “in label”) para o tratamento de formas graves de
RCU e refratdrias a terapia convencional.

Medicamento Ustequinumabe é indicado para:

- psoriase em placa, em adultos no tratamento da psoriase em placa, moderada a
grave, em adultos que n3ao responderam, ou que tém uma contraindica¢do, ou que sdo
intolerantes a outras terapéuticas sistémicas, incluindo ciclosporina, metotrexato e
radiacdo ultravioleta A associada a administracdo de psoraleno (PUVA);

- psoriase em placa, na populagdo pediatrica no tratamento da psoriase em placa,
moderada a grave, em criangas maiores de 6 anos e adolescentes, que estdo
inadequadamente controlados por, ou que sdo intolerantes a outras terapias sistémicas ou
fototerapia;

- artrite psoriasica, isolado ou em combinagdo com metotrexato, é indicado para o
tratamento da artrite psoridsica ativa em pacientes adultos, quando a resposta ao
tratamento com drogas antirreumaticas modificadoras da doenca (DMARD) foi
inadequada;

- doenga de crohn, em pacientes adultos com doencga de Crohn ativa de moderada
a grave, que tiveram uma resposta inadequada, perda de resposta ou que foram
intolerantes a terapia convencional ou ao anti-TNF-alfa ou que tem contraindicacdes para
tais terapias;
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- colite ulcerativa, para o tratamento de pacientes adultos com Colite Ulcerativa
ativa moderada a grave, que tiveram uma resposta inadequada, perda de resposta ou que
foram intolerantes a terapia convencional ou a terapia com medicamentos bioldgicos ou
gue tem contraindicacdes para tais terapias.

O medicamento ustequinumabe esta padronizado pelo Ministério da Saude para o
tratamento da Psoriase - CID10 L40.0, L40.1, L40.4, L40.8, por meio do Componente
Especializado da Assisténcia Farmacéutica (CEAF), na apresentagdo de 45mg/0,5mL

(injetavel), sendo necessario o preenchimento dos critérios de inclusdo definidos pelo
Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas — PCDT da doenga.

A Comissao Nacional de Incorporagao de Tecnologias no SUS — CONITEC por meio
do Relatério de Recomendacdo n2 864, aprovado pelo Ministério da Saude por meio
da Portaria SECTICS/MS n? 1, de 22 de janeiro de 2024, tornou publica a decisdo
deincorporar o ustequinumabe para o tratamento de pacientes com doencga de Crohn ativa

moderada a grave, conforme Protocolo Clinico do Ministério da Saude, no ambito do
Sistema Unico de Saude - SUS.

A sua eficacia nessa situagdo foi demonstrada por estudo clinico fase Ill. Em um
estudo incluindo 961 pacientes com retocolite ulcerativa moderada a grave (Sands, 2019),
os pacientes designados com ustequinumabe (130 mg ou 6 mg/kg) tiveram taxas mais altas
de remissdo clinica em semana 8 em comparagao com placebo (16 e 16%, respectivamente,
versus 5%). As taxas de melhora endoscépica) também foram maiores no grupo
ustequinumabe (26 e 27%, respectivamente, versus 14%). As taxas de eventos adversos
graves ndao foram numericamente maiores para pacientes em ustequinumabe em
comparacado com placebo.

Revisdo sistematica e meta-analise de rede (Singh, 2020) concluiu que o infliximabe
foi classificado como o mais alto em pacientes virgens de biolégicos, e o ustequinumabe e
o tofacitinibe foram classificados como os mais altos em pacientes com exposicao prévia a
antagonistas do TNF, para induc¢do de remissdo e melhora endoscdpica em pacientes com
moderada a colite ulcerativa grave. Mais ensaios de comparacdes diretas sdo necessarios
para informar a tomada de decisdo clinica com maior confianga.

No Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) para retocolite ulcerativa
elaborado pela CONITEC, drgao de consulta do MS, ndo ha recomendacgdes sobre o uso do
ustequinumabe no tratamento de pacientes com RCU.

A agénciainglesa de avaliacdo de tecnologias em saude National Institute for Health
and Care Excellence (NICE), érgdo vinculado ao Departamento de Saude da Inglaterra e
responsavel por recomendacgdes e diretrizes médicas baseadas em evidéncias, recomenda
o uso do ustequinumabe como uma opc¢ado para o tratamento de pacientes adultos com
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RCU moderada a grave nos quais a terapia com farmacos anti-TNF falhou ou ndo foi
tolerada. No entanto, tal recomendacao é condicionada a desconto dado pela companhia
farmacéutica.

6.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia:
Induzir e manter remissao de doenga em pacientes com RCU.

6.3. Parecer
() Favoravel
( x ) Desfavoravel

6.4. Conclusao Justificada:

Segundo relatério médico anexado ao processo, a requerente apresenta retocolite
ulcerativa (RCU).

Existem evidéncias solidas na literatura médica de que o ustequinumabe pode ser
eficaz no tratamento de formas graves de RCU. No entanto, tofacitinibe (medicamento
disponibilizado pelo SUS) e o ustequinumabe ndo foram diretamente comparados no
tratamento da RCU, portanto ndo se pode afirmar superioridade de um sobre o outro, no
tratamento de formas graves e refratarias de RCU.

Os documentos enviados demonstraram a auséncia de tentativa prévia com
tofacitinibe, medicamento ja incorporado ao SUS e disponivel para esta indicacao,
compromete a demonstracao de falha terapéutica e de necessidade excepcional para o uso
do ustequinumabe.

Diante das consideragbes acima apresentadas, este NATJUS manifesta-se
DESFAVORAVELMENTE a demanda.

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

(x) SIM, com risco de lesdo de 6rgao ou comprometimento de func¢ao

( )NAO

6.5. Referéncias bibliograficas:

=  BRASIL. Ministério da Saude. Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inova¢do e Insumos
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Ministério da Salde, 2023. Disponivel em: https://www.gov.br/conitec/pt-
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retocolite-ulcerativa
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=  Stelara (ustequinumabe) solucdo injetavel (130mg). Bula de medicac¢do. Disponivel em:
https://www.prescrita.com.br/wp
content/uploads/2022/07/stelara iv pub vp 130.pdf

= Stelara (ustequinumabe) solucdo injetavel (45mg/0.5ml). Bula de medicacdo.

Disponivel https://consultas.anvisa.gov.br/#/bulario/q/?nomeProduto=Stelara
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= Sandborn et al. Tofacitinib as Induction and Maintenance Therapy for Ulcerative
Colitis. N Engl J Med. 2017;376(18):1723.

= Sands et al. Ustekinumab as Induction and Maintenance Therapy for Ulcerative Colitis.
N Engl J Med. 2019 Sep 26;381(13):1201-1214.

= National Institute for Health and Care Excellence. Ustekinumab for treating moderately
to severely active ulcerative colitis. Published date: 17 June 2020.

= Mena et al. Urgéncia e Emergéncia: os conceitos frente as normas administrativas e
legais e suas implicacdes na clinica médica. Saude, Etica & Justica. 2017;22(2):81-94.

=  Fleisher et al. 2014 ACC/AHA guideline on perioperative cardiovascular evaluation and
management of patients undergoing noncardiac surgery: executive summary: a report
of the American College of Cardiology/American Heart Association Task Force on
Practice Guidelines. Circulation. 2014 Dec 9;130(24):2215-45.

= National Institute for Health and Care Excellence. Ustekinumab for treating moderately
to severely active ulcerative colitis. Published date: 17 June 2020.

6.6. Outras Informacgodes — 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 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 sanitdria como
medicamentos, agrotdxicos e cosméticos. A agéncia também é responsdvel pelo controle
sanitario de portos, aeroportos e fronteiras.

CONITEC — Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de Saude.
A CONITEC é um drgao colegiado de carater permanente do Ministério da Saude, que tem
como fungdo essencial assessorar na definicdo das tecnologias do SUS. E responsavel pela
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avaliacdo de evidéncias cientificas sobre a avaliacdo econ6mica, custo-efetividade, eficacia,
a acurdcia, e a seguranca do medicamento, produto ou procedimento, e avaliacdo
econOmica: custo-efetividade.

RENAME - Relagdo 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 populacio
brasileira, contemplando o tratamento da maioria das patologias recorrentes do pais.
https://www.conass.org.br/wp-content/uploads/2022/01/RENAME-2022.pdf

REMUMIE - 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 salde
prioritdrias 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 acbes 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 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. Sdo 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
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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 Bdsico da Assisténcia Farmacéutica: destina-se a aquisicio de
medicamentos e insumos no ambito da Atencdo 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 populacdo brasileira na
Atencdo Primaria a Saude. O financiamento desse Componente é responsabilidade dos trés
entes federados. A responsabilidade pela aquisicdo e pelo fornecimento dos itens a
populagdo fica a cargo do ente municipal, ressalvadas as variagdes de organizagao
pactuadas por estados e regides de salude.

» 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¢cbes de saude
caracterizadas como doencas negligenciadas, que estdo correlacionadas com a
precariedade das condi¢des socioeconémicas 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 federagcdo 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 responsavel 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 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 doencgas contempladas
neste Componente estdo divididos em trés grupos de financiamento, com caracteristicas,
responsabilidades e formas de organizac¢do distintas.
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Consideragdes NAT-Jus/SP: A autoria do presente documento ndo é divulgada, nos termos
do artigo 39, §19, da Resolucdo n2 479/2022, do Conselho Nacional de Justica.
Equipe NAT-Jus/SP
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