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

SGP 5 — Diretoria da Satude

NOTA TECNICA N2 6389/2026 - NAT-JUS/SP

1. IDENTIFICACAO DO SOLICITANTE

1.1. Solicitante: [ N
1.2. Processo n2 5001050-13.2026.4.03.6703

1.3. Data da Resposta: 05/08/2026

1.4. Requerida: SAUDE PUBLICA

2. PACIENTE

2.1. Data de Nascimento/Idade: 06/10/1965 — 60 anos

2.2. Sexo: Masculino

2.3. Cidade/UF: Jales/SP

2.4. Histoérico da doenca:

Neoplasia Maligna de Es6fago (Carcinoma Espinocelular de Esdfago distal) — CID C15

3. OBSERVACOES INICIAIS

Uma vez que o NatJus se destina exclusivamente a andlise da relacdo entre doenca,
medicamento, procedimento ou produto sob a perspectiva da Medicina Baseada em
Evidéncias, anotamos que ndo respondemos quesitos, nem tampouco nos manifestamos
sobre laudos periciais realizados e materiais cirurgicos.

De igual forma, ndo emitimos notas técnicas ou manifestacdes assemelhadas em:

1. A¢des que versem sobre dispensacao de medicamentos pertencentes ao Componente
Basico da Assisténcia Farmacéutica (CBAF), cuja andlise compete a Rede de Atenc¢do Basica
do Municipio;

2. Pedidos de apressamento da fila do CROSS (Central de Regulagdo de Ofertas e Servigos
de Saude);

3. AgBes que ndo digam respeito diretamente ao Direito a Saude, entre as quais aquelas
envolvendo questdes de cobertura contratual, bem como as que versem acerca de custeio
de tecnologias e valores correspondentes a materiais cirurgicos;

4. Agdes de responsabilidade civil, no que estdo abarcados os casos de erros médicos, bem
COMO processos criminais.

Assim, passamos a emissdao do parecer técnico, restrito aos limites de atuagao deste
nucleo, com base nas evidéncias cientificas disponiveis.
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4. DESCRICAO DA TECNOLOGIA
4.1. TIPO DA TECNOLOGIA: MEDICAMENTO

. . . Registro na Disponivel N i L. . ) Existe Genérico
Medicamento Principio Ativo Opgdes disponiveis no SUS / Informagdes sobre o financiamento .
ANVISA no SUS? ou Similar?
Carboplatina, Paclitaxel, Cisplatina, Fluorouracil, Oxaliplatina,
Leucovorin, Capecitabina
OFBUO Nivolumabe U SOA0E00LS L https://www.gov.br/saude/pt-br/assuntos/arquivos/sei_25000- N
193379_2019_31-protocolo-unificado-tratamento-neoplasias-
malignas.pdf
s 2 ey ~ Prego vigente
Medicamento Marca Comercial de menor prego Laboratério Apresentagao Tabela CMED - PMVG
OPDIVO OPDIVO BRISTOL-MYERS SQUIBB FARMACEUTICA LTDA 40 MG SOLINJCT1FAVDINCX 4 ML R$ 2.947,99

4.2. RECOMENDAGOES DA CONITEC:
() RECOMENDADO

() NAO RECOMENDADO

( x ) NAO AVALIADO
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5. DISCUSSAO
5.1. EVIDENCIAS SOBRE A EFICACIA E SEGURANCA DA TECNOLOGIA:

Trés ensaios clinicos de fase Ill sustentam o uso de nivolumabe em cancer de
eso6fago, cada um em um cenario clinico distinto: adjuvante pds-quimiorradioterapia
(CheckMate 577), segunda linha em carcinoma epidermoide avangado refratario
(ATTRACTION-3) e primeira linha em carcinoma epidermoide avancado (CheckMate 648).

O CheckMate 577 foi um ensaio randomizado, duplo-cego, controlado por placebo,
cujo objetivo foi avaliar nivolumabe como terapia adjuvante em pacientes de alto risco de
recorréncia apos quimiorradioterapia neoadjuvante e cirurgia para cancer de es6fago ou
juncdo esofagogastrica, cendrio para o qual nenhum tratamento adjuvante era
estabelecido.

Foram incluidos adultos com cancer de es6fago ou juncdo esofagogastrica em
estdgio Il ou Ill, submetidos a resseccio completa (RO) apds quimiorradioterapia
neoadjuvante, que apresentassem doenga patoldgica residual — critério de inclusdo
central, presente em 70-75% dos pacientes sem resposta patolégica completa.

Os pacientes foram randomizados na proporg¢do 2:1 para nivolumabe (240 mg a
cada 2 semanas por 16 semanas, seguido de 480 mg a cada 4 semanas) ou placebo, por até
1 ano de tratamento; a amostra totalizou 794 pacientes (532 no brago nivolumabe e 262
no placebo). O desfecho primario foi sobrevida livre de doenca; desfechos secundarios
incluiram sobrevida global, sobrevida livre de metastase a distancia e sobrevida livre de
progressao em terapia sistémica subsequente. Com seguimento mediano de 24,4 meses, a
sobrevida livre de doenga mediana foi de 22,4 meses com nivolumabe versus 11,0 meses
com placebo (HR 0,69; IC 96,4%: 0,56-0,86; p<0,001), com beneficio consistente entre
subgrupos histolégicos (adenocarcinoma e carcinoma epidermoide) e status linfonodal.

Eventos adversos de grau 3-4 relacionados ao tratamento ocorreram em 13% dos
pacientes com nivolumabe versus 6% com placebo.

O ATTRACTION-3 foi um ensaio randomizado, aberto, multicéntrico, que comparou
nivolumabe versus quimioterapia (paclitaxel ou docetaxel, a critério do investigador) em
pacientes com carcinoma epidermoide de es6fago avancado, irressecdvel ou recorrente,
refratarios ou intolerantes a uma linha prévia de quimioterapia baseada em
fluoropirimidina e platina.

Os critérios de inclusdao exigiam idade 220 anos, doenga mensuravel ou ndo
mensuravel por RECIST 1.1, status de performance ECOG 0-1 e expectativa de vida de pelo
menos 3 meses, independentemente da expressdao de PD-L1. Foram randomizados 419
pacientes (210 para nivolumabe e 209 para quimioterapia). O desfecho primario foi
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sobrevida global. Na andlise final, com seguimento minimo de 17,6 meses, a sobrevida
global mediana foi de 10,9 meses com nivolumabe versus 8,4 meses com quimioterapia
(HR0,77; 1C 95%: 0,62-0,96; p=0,019), beneficio que se manteve no seguimento de 3 anos
(mediana 10,9 vs. 8,5 meses; HR 0,79; p=0,0264; sobrevida em 3 anos de 15,3% vs. 8,7%).

Eventos adversos de grau 3-4 relacionados ao tratamento foram significativamente
menos frequentes com nivolumabe (18-19%) do que com quimioterapia (63-64%).

O CheckMate 648 foi um ensaio randomizado, aberto, de fase lll, que avaliou
nivolumabe em primeira linha em pacientes com carcinoma epidermoide de esé6fago
avancado, irressecdvel, recorrente ou metastatico, sem tratamento sistémico prévio.

Os pacientes foram randomizados 1:1:1 para nivolumabe associado a
guimioterapia, nivolumabe associado a ipilimumabe, ou quimioterapia isolada, totalizando
970 pacientes. Os desfechos primarios foram sobrevida global e sobrevida livre de
progressao (por revisdo central independente cega), testados hierarquicamente primeiro
em pacientes com expressao tumoral de PD-L1 >1% e depois na populacdo geral. Com
seguimento minimo de 13 meses, a sobrevida global foi significativamente maior com
nivolumabe associado a quimioterapia versus quimioterapia isolada, tanto entre pacientes
com PD-L1 21% (mediana 15,4 vs. 9,1 meses; HR 0,54; IC 99,5%: 0,37-0,80; p<0,001) quanto
na populagdo geral (mediana 13,2 vs. 10,7 meses; HR 0,74; I1C 99,1%: 0,58-0,96; p=0,002).
A combinagdo nivolumabe-ipilimumabe também apresentou sobrevida global superior a
guimioterapia, tanto no subgrupo PD-L1 21% (mediana 13,7 vs. 9,1 meses; HR 0,64;
p=0,001) quanto na populacdo geral (mediana 12,7 vs. 10,7 meses; HR 0,78; p=0,01).

Beneficio de sobrevida livre de progressao foi observado apenas com nivolumabe-
quimioterapia no subgrupo PD-L1 21% (HR 0,65; p=0,002), ndo com nivolumabe-
ipilimumabe. No seguimento de 29 meses, os beneficios de sobrevida global se mantiveram
com ambos os esquemas contendo nivolumabe.

Eventos adversos de grau 3-4 relacionados ao tratamento ocorreram em 47%
(nivolumabe-quimioterapia), 32% (nivolumabe-ipilimumabe) e 36% (quimioterapia) dos
pacientes.

Uma revisdo sistematica sobre nivolumabe para tratamento de cancer esoféagico
incluiu os estudos CheckMate-649, KEYNOTE-062 e KEYNOTE-590. A conclusdo dos autores
é que o medicamento nao demonstrou beneficio nesse cenario clinico.

5.2. BENEFICIO/EFEITO/RESULTADO ESPERADO DA TECNOLOGIA:

O medicamento alcangou beneficio estatisticamente relevante pelo estudo
ATTRACTION-3. No entanto, o beneficio clinico é muito limitado (em torno de 2 meses).
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Neste sentido é fundamental observar que apenas pacientes com o melhor perfil clinico
(menos comorbidades, maior funcionalidade, melhor estado nutricional) seriam aqueles a
se beneficiar de uma margem tao pequena de efeito.

O tratamento de uma neoplasia tem como objetivo primario prover a cura. Quando
a cura ndo é possivel, objetiva-se que haja o maior tempo de sobrevida global, ou seja, o
tempo total de vida da pessoa que recebeu determinado medicamento consiga ser maior
do que o tempo daqueles que ndo o receberam. Almeja-se ainda que haja associadamente
um ganho na qualidade de vida, e ndo somente um maior tempo de vida. Sincronicamente,
como neoplasias costumam provocar diversos sintomas que prejudicam a vida da pessoa,
o cuidado ainda envolvera o controle das manifestacdes da doenca e dos tratamentos
instituidos, ou seja, o estabelecimento de cuidados paliativos.

Quando ndo ha possibilidade de cura ou de ganho da sobrevida global, os
tratamentos instituidos fardao, entdo, parte de um cuidado paliativo daquela pessoa com
neoplasia. Infelizmente, isso ainda é uma conversa e uma realidade dificil com a qual
médicos e pacientes tém que lidar.

Quando se desenvolve um ensaio clinico, as estimativas estatisticas prévias a sua
realizagao e os calculos que se seguem a partir dos dados coletados sao determinados de
acordo com o chamado "desfecho primario". Isso significa que um determinado ensaio
clinico é programado para de fato descobrir o impacto de um tratamento sobre o desfecho
primario. Aquilo que se observa nos desfechos secundarios ndo possui necessariamente o
mesmo grau de certeza estatistica.

Nesse sentido, nas ultimas décadas, foi frequente que os ensaios clinicos
envolvendo medicamentos anti-neopldsicos passaram a utilizar um desfecho primario
denominado “tempo livre de progressdo de doenga”. Simultaneamente, o desfecho "ganho
de sobrevida global" passou a ser um desfecho secundario dos estudos e, frequentemente,
pouco discutido nas publicagcdes. Com isso, novos anti-neoplasicos conseguiram gerar
publicacdes com resultados "positivos", indicando que eles promoveriam maior tempo
livre da doencga neoplasica.

A progressao da doenca neoplasica é definida de acordo com o tipo de neoplasia e
a publicagdo. Por exemplo, uma neoplasia sélida pode ser considerada como sem
progressao enquanto o seu crescimento ndo ultrapassar uma determinada porcentagem
em relagdo ao tempo inicial. Portanto, o tempo livre da progressao da doenca representa
o tempo que se passou até que aquela determinada neoplasia tenha alcangado um valor
arbitrariamente definido por médicos/pesquisadores.

Aideia de que um anti-neopldsico possa aumentar o tempo até que haja progressao
da doenga neopldsica permite a elaboragdo de uma estratégia de propaganda interessante,
tanto voltada para médicos, como para pacientes.
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Contudo, sabe-se que o "tempo livre de progressao da doenga" nao se correlaciona
com o "ganho de sobrevida", tanto que frequentemente os resultados das publica¢des
demonstram uma discordancia entre esses resultados, e foi justamente isso que motivou
a retirada do "ganho de sobrevida" como o desfecho primario. Sendo assim, surge o
guestionamento de médicos, pesquisadores e até mesmo da CONITEC quando avalia novos
quimioterapicos: qual seria o real beneficio de se obter um aumento do "tempo livre de
progressao da doenca" se ndo ha "ganho de sobrevida"?

6. CONCLUSAO
6.1. PARECER

() Favoravel

( X ) Desfavoravel

6.2. JUSTIFICATIVA:
N3do foi identificada argumentacao cientifica sélida para embasar a proposta
terapéutica.

Os hospitais credenciados para atendimento em oncologia devem, por sua
responsabilidade, dispor de protocolo clinico institucional complementar, destinado a
orientar a tomada de decisdao por pacientes e médicos, avaliar e garantir qualidade na
assisténcia, orientar a destina¢ao de recursos na assisténcia a saude e fornecer elementos
de boa pratica médica.

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 INFORMACOES — 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 agbes 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 produgdo 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.

CONITEC — Comiss3o Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de Saude.
A CONITEC é um 6rgao colegiado de carater permanente do Ministério da Saude, que tem
como funcdo essencial assessorar na definigdo das tecnologias do SUS. E responsével pela
avaliagdo de evidéncias cientificas sobre a avaliagdo econ6mica, custo-efetividade, eficacia,
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a acurdcia, e a seguran¢a do medicamento, produto ou procedimento, e avaliagdo
econdmica: custo-efetividade.

RENAME - Rela¢dao 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 populagio
brasileira, contemplando o tratamento da maioria das patologias recorrentes do pais.
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/relacao _nacional medicamentos 2024.pdf

REMUME - Rela¢gdao Municipal de Medicamentos Essenciais

A REMUME é uma lista padronizada de medicamentos adquiridos pelo municipio, norteada
pela RENAME (Rela¢do 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. 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
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 Atencao Primaria em saude e aqueles relacionados
a agravos e programas de saude especificos, inseridos na rede de cuidados deste nivel de
atengdo. O Componente Basico da Assisténcia Farmacéutica (Cbaf) inclui os medicamentos
qgue tratam os principais problemas e condi¢des de saude da populagdo 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
populacdo fica a cargo do ente municipal, ressalvadas as variacdes de organizacao
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
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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¢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 sdo 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 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 doencas contempladas
neste Componente estdo divididos em trés grupos de financiamento, com caracteristicas,
responsabilidades e formas de organizagdo distintas.

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