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

SGP 5 - Diretoria da Saude

NOTA TECNICA N2 6034/2025 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1. solicitante: |

1.2. Processo n? 5000323-85.2025.4.03.6122
1.3. Data da Solicitagdo: 05/08/2025

1.4. Data da Resposta: 19/09/2025

1.5. Requerida: SAUDE PUBLICA

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/Idade: 22/08/1954 - 70 anos

2.2. Sexo: Masculino

2.3. Cidade/UF: Tupa/sSP

2.4. Histdrico da doenca: Macroglobulinemia de Waldenstrom — C88.0

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

Ha pedido de incorporagdo pela CONITEC?

N3do ha registro de que a CONITEC tenha recebido ou avaliado oficialmente pedido de
incorporagdo do zanubrutinibe, quer seja para macroglobulinemia de Waldenstrom ou outras
hematopatias, dentro do sistema SUS até o momento.Em um parecertécnico do Tribunal de Justica
do Distrito Federal (NATJus/DF), publicado em fevereiro de 2025, foi explicitamente registrado que
"ndo consta, até o presente momento, avaliagdo da CONITEC paraincorporagao do zanubrutinibe",
reforcando a auséncia de processo em curso.

Se afirmativo, ha quanto tempo aguarda decisdao?

Nao se aplica.
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4. Descricao da Tecnologia

4.1. Tipo da tecnologia: MEDICAMENTO

Medicamento

Principio Ativo

Registro na ANVISA

Disponivel no

Opgdes disponiveis no SUS / Informacgdes sobre o

Existe Genérico ou

2 comp de 12Hem
12H todos os dias.

SuUs? financiamento Similar?
ZANUBRUTINIBE
80mg
VO e continuo ZANUBRUTINIBE 1864200010010 NAO CONFORME CACON E UNACON NAO

Medicamento

Marca Comerdcial

Laboratério

Apresentagao

PMVG Dose

Custo Anual*

ZANUBRUTINIBE

BRUKINSA

BEONE MEDICINES
BRASIL

80 MG CAP DURA CT FR PLAS PEAD

2cp VO de

RS 26.752,42 12/12h,

RS 321.029,04

LTDA OPCX 120

uso

CUSTO TOTAL ANUAL - PRECO MAXIMO DE VENDA AO GOVERNO

RS 321.029,04

MEDICO PRESCRITOR

SAUDE PUBLICA

* Cdlculo anual somente para medicamentos nao incorporados na politica publica do SUS, mas com registro na ANVISA, conforme Tema de

Repercussao Geral n2 1234.

4.2. Fonte do custo da tecnologia: Lista de precos CMED/Anvisa - Referéncia 09/2025

4.3. Recomendagdes da CONITEC: O zanubrutinibe ainda ndo foi avaliado pela CONITEC até a data desta Nota Técnica, e ndo consta

em Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDTs) vigentes do SUS para a macroglobulinemia de Waldenstrom.
Entretanto, o medicamento possui registro regular na Anvisa, desde 2023, para o tratamento de pacientes adultos com

macroglobulinemia de Waldenstrom, com base em estudos clinicos randomizados.
( ) RECOMENDADO ( ) NAO RECOMENDADO (X ) NAO AVALIADO
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5. Discussao
5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia

A macroglobulinemia de Waldenstrom (MW) é uma neoplasia linfoide indolente,
caracterizada pela produgao anémala de IgM monoclonal por células linfo-plasmocitarias.
Em geral, trata-se de uma doenca incuravel, manejada com esquemas quimioterdpicos ou
anticorpos monoclonais visando controle prolongado. A recidiva é esperada ao longo da
evolucdo clinica da doenca.

Zanubrutinibe
Classificagdo Anatdmica Terapéutica Quimica (ATC)
Agentes antineopldsicos.

Nomes comerciais
Brukinsa ®

Indicagdes

O medicamento zanubrutinibe esta indicado no:

Tratamento de pacientes adultos com linfoma de células do manto (LCM) que
receberam pelo menos uma terapia anterior;Tratamento de pacientes adultos com
Macroglobulinemia de Waldenstrom (MW);Tratamento de pacientes adultos com Linfoma
de Zona Marginal (LZM) recidivada ou refratdrio que receberam pelo menos um regime de
tratamento baseado em anti-CD20; Tratamento de pacientes adultos com Leucemia
Linfocitica Cronica (LLC) ou Linfoma Linfocitico de Células Pequenas (LLCP).

Informagbes sobre o medicamento

Os medicamentos oncoldgicos pertencem a Assisténcia Oncoldgica, dessa forma
nao integram a Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME). Em relacdo a
assisténcia oncoldgica, o medicamento zanubrutinibe ndo estd citado nos Protocolos
Clinicos e Diretrizes Terapéuticas em Oncologia. Entretanto, os Centros de Assisténcia de
Alta Complexidade em Oncologia (CACON) e as Unidades de Assisténcia de Alta
Complexidade em Oncologia (UNACON) sdo os responsaveis pela escolha de medicamentos
e protocolos a serem ofertados a populacao.

Informagdes sobre o financiamento do medicamento

Cabe informar que os medicamentos oncolégicos, devido sua forma de
financiamento, ndo fazem parte da lista de medicamentos especiais de Alto Custo do
Ministério da Saude (GRUPOS 1A, 1B, 2 do Componente Especializado da Assisténcia
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Farmacéutica - CEAF), ndo existindo nenhum protocolo especifico para sua liberacao pelas
Secretarias Estaduais de Saude

O zanubrutinibe é um inibidor de Bruton tirosina quinase (BTK) de segunda geracao,
altamente seletivo, com menor perfil de interagdes medicamentosas e toxicidades
comparado ao inibidor de primeira geracdo (ibrutinibe). Sua eficacia foi avaliada
principalmente no estudo ASPEN, ensaio clinico de fase 3, randomizado, que comparou
diretamente zanubrutinibe versus ibrutinibe em pacientes com MW, tanto em tratamento
de primeira linha quanto em recidiva.

O estudo ASPEN (2020) incluiu 201 pacientes com MW, dos quais 164 apresentavam
mutacdao MYD88L265P. Embora a taxa de resposta global (ORR) tenha sido semelhante
entre os grupos (77% com zanubrutinibe vs. 78% com ibrutinibe), o zanubrutinibe
demonstrou maior taxa de resposta profunda (VGPR ou superior: 28% vs. 19%), menor taxa
de efeitos adversos relacionados ao sistema cardiovascular, como fibrilacdo atrial (2% vs.
15%) e hipertensdao (11% vs. 18%), além de menor taxa de descontinuagdo por eventos
adversos.

A sobrevida livre de progressao (PFS) aos 18 meses foi semelhante (84% com
zanubrutinibe vs. 78% com ibrutinibe), mas o perfil de tolerabilidade superior do
zanubrutinibe o posiciona como medicamento preferencial nas diretrizes mais recentes.

A diretriz da National Comprehensive Cancer Network (NCCN), versdo 2.2025,
recomenda zanubrutinibe como opgao preferencial tanto na primeira linha em pacientes
com contraindicacdo a quimioimunoterapia, quanto no cendrio de recidiva, especialmente
em pacientes com histdrico de toxicidade cardiovascular. A diretrizda European Society for
Medical Oncology (ESMO, 2023) também considera o uso de zanubrutinibe apropriado,
com nivel de evidéncia IA, especialmente apds falha de primeira linha com base em
rituximabe.

Por fim, o UpToDate (2025) reconhece o zanubrutinibe como opgao apropriada em
pacientes com recidiva de MW, inclusive em preferéncias sobre o ibrutinibe em funcao de
seu perfil de seguranca mais favordvel, especialmente em pacientes idosos ou com
comorbidades cardiovasculares — como é frequentemente o caso em pacientes da faixa
etdria do paciente em analise.

N3ao hda, atualmente, no SUS, nenhuma alternativa incorporada com agao
direcionada a BTK. O uso de esquemas com rituximabe em combinacdo com agentes
alquilantes ou bortezomibe s3ao considerados padrao, mas ja foram utilizados neste
paciente. Portanto, ndo ha opc¢do terapéutica disponivel no SUS com mecanismo de acdo
semelhante ou expectativa de resposta equivalente.

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia
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O objetivo do uso de zanubrutinibe é alcangar nova resposta clinica duradoura, com
reducao dos niveis séricos de IgM monoclonal, melhora de sintomas relacionados a
hiperviscosidade, linfadenopatia, esplenomegalia ou anemia, e prevenir progressao para
linfoma agressivo. Espera-se resposta objetiva, controle prolongado da doenga, redugao de
hospitalizagcdes e melhora da qualidade de vida, com menor toxicidade em comparac¢ao ao
ibrutinibe.

6. Conclusao

6.1. Parecer

( X ) Favoravel

( ) Desfavoravel

6.2. Conclusdo Justificada

Trata-se de paciente com macroglobulinemia de Waldenstrom em recidiva,
previamente tratado com rituximabe, ciclofosfamida e bortezomibe, esquemas
considerados padrao na pratica clinica e disponiveis no SUS.

A progressao apos resposta completa inicial indica necessidade de nova linha de
tratamento com mecanismo de ag¢ao distinto.

O zanubrutinibe é um inibidor de BTK de segunda geragdao, com eficdcia
demonstrada em estudo clinico de fase Il (ASPEN) e perfil de toxicidade favoravel.

Estd registrado na Anvisa para esta indicacdo e é recomendado por diretrizes
internacionais (NCCN, ESMO, UpToDate) como opc¢ao preferencial no cenario de recidiva.

Ndo had alternativas terapéuticas disponiveis no SUS que oferecam beneficio
semelhante, principalmente com perfil de toxicidade mais favordvel em pacientes idosos.

A concessao do zanubrutinibe é tecnicamente justificavel, segura e respaldada por
literatura cientifica e diretrizes clinicas internacionais.

Observa-se que o financiamento de medicamentos oncolégicos nao se da por meio
dos Componentes da Assisténcia Farmacéutica.

O Ministério da Saude e as Secretarias Estaduais e Municipais de Saude nao
disponibilizam diretamente medicamentos contra o cancer. O fornecimento destes
medicamentos ocorre por meio da sua inclusdo nos procedimentos quimioterdpicos
registrados no subsistema APAC-SIA (Autorizacdo de Procedimento de Alta Complexidade
do Sistema de Informa¢dao Ambulatorial) do SUS, devendo ser oferecidos pelos hospitais
credenciados no SUS e habilitados em Oncologia, sendo ressarcidos pelo Ministério da
Saude conforme o cédigo do procedimento registrado na APAC. Os hospitais credenciados
para atendimento em oncologia devem, por sua responsabilidade, dispor de protocolo
clinicoinstitucional complementar, destinado a orientar a tomada de decisdo por pacientes
e médicos, avaliar e garantir qualidade na assisténcia, orientar a destinacdo de recursos na
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assisténcia a saude e fornecer elementos de boa pratica médica. A tabela de
procedimentos do SUS nao refere medicamentos oncoldgicos, mas situacdes tumorais
especificas, que orientam a codificacdo desses procedimentos e sdo descritos
independentemente de qual esquema terapéutico seja adotado. Os estabelecimentos
habilitados em Oncologia pelo SUS s3ao os responsdveis pelo fornecimento dos
medicamentos necessarios ao tratamento do cancer que, livremente, padronizam,
adquirem e prescrevem, devendo observar protocolos e diretrizes terapéuticas do
Ministério da Saude, quando existentes.

Justifica-se a alegacdaode urgéncia, conforme definicao de urgéncia e emergénciado CFM?
() SIM, com potencial risco de vida

(X ) SIM, com risco de lesdo de 6rgdo ou comprometimento de funcdo

( ) 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,
regulando as operadoras setoriais, contribuindo para o desenvolvimento das ac¢des de
saude no pais.
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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.

CONITEC - Comissdo Nacional de Incorporacio 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 definigdo das tecnologias do SUS. E responsavel pela
avaliacaode evidéncias cientificas sobre a avaliagcdoeconémica, custo-efetividade, eficacia,
a acuracia, e a seguranca do medicamento, produto ou procedimento, e avaliagdo
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://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/relacao nacional medicamentos 2024.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
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 ag¢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.
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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 verificagao 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 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 aquisicdo de
medicamentos e insumos no ambito da Atengcao Primdria em saude e aqueles relacionados
a agravos e programas de saude especificos, inseridos na rede de cuidados deste nivel de
atencdo. O Componente Basico da Assisténcia Farmacéutica (Cbaf) inclui os medicamentos
gue tratam os principais problemas e condi¢cdes de saude da populacdo brasileira na
Atenc¢do Primdria 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 organizagdo
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 condi¢bes de saude
caracterizadas como doencas negligenciadas, que estdo correlacionadas com a
precariedade das condiges socioecondmicas de um nicho especifico da sociedade. Os
medicamentos do elenco do Cesaf sdao financiados, adquiridos e distribuidos de forma
centralizada, pelo Ministério da Saude, cabendo aos demais entes da federagdao o
recebimento, o armazenamento e a distribuicio 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
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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 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
neste Componente estdo divididos em trés grupos de financiamento, com caracteristicas,
responsabilidades e formas de organizagao distintas.

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