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SGP 5 — Diretoria da Saude

NOTA TECNICA N2 7699/2025 - NAT-JUS/SP

1. Identificagcdo do solicitante

1.1. Solicitante: [
1.2. Processo n? 5000147-12.2025.4.03.6703

1.3. Data da Solicitagdo: 18/09/2025

1.4. Data da Resposta: 14/11/2025

1.5. Requerida: SAUDE PUBLICA

2. Paciente
I
2.1. Data de Nascimento/Idade: 03/01/1982 —43 anos
2.2. Sexo: Masculino
2.3. Cidade/UF: Marilia/SP
2.4. Histérico da doenga:
Imunofenotipagem de Hemoglobinuria Parozistica Noturna — CID D59

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

(b) aferir a presenga dos requisitos de dispensagdo do medicamento, previstos no item 2,
a partir da previa consulta ao Nucleo de Apoio Técnico do Poder Judiciario (NATJUS),
sempre que disponivel na respectiva jurisdicdo, ou a entes ou pessoas com expertise
técnica na area, ndao podendo fundamentar a sua decisdo unicamente em prescricao,
relatdrio ou laudo médico juntado aos autos pelo autor da agdo:
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2. E possivel, excepcionalmente, a concess3o judicial de medicamento registrado na
ANVISA, mas nio incorporado as listas de dispensac3o do Sistema Unico de Saude,
desde que preenchidos, cumulativamente, os seguintes requisitos, cujo 6nus
probatério incumbe ao autor da agao:

(a) negativa de fornecimento do medicamento na via administrativa, nos termos do item
'4' do Tema 1.234 da repercussao geral;

(b) ilegalidade do ato de nado incorporacdo do medicamento pela Conitec, auséncia de
pedido de incorporagao ou da mora na sua apreciagao, tendo em vista os prazos e
critérios previstos nos artigos 19-Q e 19-R da Lei n® 8.080/1990 e no Decreto n°
7.646/2011;

(c) impossibilidade de substituicdo por outro medicamento constante das listas do SUS e
dos protocolos clinicos e diretrizes terapéuticas;

(d) comprovacéo, a luz da medicina baseada em evidéncias, da eficacia, acuracia,
efetividade e seguranca do farmaco, necessariamente respaldadas por evidéncias
cientificas de alto nivel, ou seja, unicamente ensaios clinicos randomizados e revisdo
sistemdtica ou meta-andlise;

(e) imprescindibilidade clinica do tratamento, comprovada mediante laudo médico
fundamentado, descrevendo inclusive qual o tratamento ja realizado; e

(f) incapacidade financeira de arcar com o custeio do medicamento.
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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
Medicamento EHncg Ao ANVISA Sus? financiamento Similar?
Sim, constante
ECULIZUMABE 300mg - no PCDT de
Sei(;?];nsgsliev sz:edrr;:nzl; gg;z:n Haem;ilzgtlinc:” Constantes no PCDT especifico: transfusdes sanguineas,
! g P . g ECULIZUMABE 1981100010015 P transplante de células-tronco hematopoéticas, .
EV na quinta semana, seguidos noturna, a ser auiBsinlE Nao
de 900 mg EV em semanas administrado
alternadas nos centros de
referéncia
Medicamento Marca Comercial Laboratério Apresentacao PMVG Dose Custo Anual*
2
frascos/seman
ALEXION SERVICOS E ,
ECULIZUMABE SOLIRIS FARMACEUTICA DO BRASIL 10 MG/ML SOL DIL INFUS CT FA VD R$ 19.511,11 | 22t semana R$ 1.599.911,02
TRANS X 30 ML 4 + 3 frascos
LTDA
semanas
alternadas
CUSTO TOTAL ANUAL - PRECO MAXIMO DE VENDA AO GOVERNO RS 1.599.911,02
MEDICO PRESCRITOR SAUDE PUBLICA

* Célculo 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 novembro 2025

4.3. Recomendacdes da CONITEC: ( x) RECOMENDADO ( ) NAO RECOMENDADO ( ) NAO AVALIADO

O Plenario da Conitec, em sua 1002 Reunido Ordinaria, realizada no dia 05 de agosto de 2021, deliberou por unanimidade
recomendar a ndo exclusdo do eculizumabe para o tratamento da Hemoglobinuria Paroxistica Noturna. Além disso, concordou-se
sobre a revogacdo, no artigo 12 da Portaria SCTIE n2 77 de 14 de dezembro de 2018, dos seguintes condicionantes: 2) atendimento

e tratamento restritos a hospitais que integrem a Rede Nacional de Pesquisa Clinica; e 7) negociacdo para redugao significante de
preco. Foi assinado o Registro de Deliberagdo n2 655.
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5. Discussao

5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranga da tecnologia

A Hemoglobinuria Paroxistica Noturna (HPN) é uma doenca rara, com incidéncia
anual estimada de 1,3 novos casos por um milhdo de individuos. Pode ocorrer em
qualquer idade, afeta homens e mulheres na mesma propor¢dao e nao tem relagao
hereditaria comprovada.

Na revisdo sistematica de Marti-Carvajal et al., 2014 que incluiu dados do ensaio
clinico randomizado (ECR) de fase 3 - TRIUMPH 2006, a independéncia de transfusao foi
estatisticamente significativa ao eculizumabe comparado ao grupo de placebo (RR 46,02,
IC de 95% 2,88 a 735,53; P = 0,007). Dados de seis estudos de extensdo mostraram que o
tratamento com eculizumabe reduziu significativamente os niveis de LDH em todos os
subgrupos (12 e 26 semanas, 12, 15 e > 15 meses de tratamento; P < 0,05).

A alteragdo nos niveis de hemoglobina apresentada por meta-analise foi favoravel
estatisticamente ao eculizumabe em compara¢ao ao controle (DM 1,53; I1C95% 0,55 a
2,51; P = 0,002). Os dados do estudo TRIUMPH 2006 mostraram um aumento
estatisticamente e clinicamente significativo na escala de estado de saude global no
grupo eculizumabe em compara¢do com placebo (DM 19,4; 1C95% 8,25 a 30,55; P =
0,0007) e reducdo significativa estatistica e clinica na fadiga (MD 10,4, IC 95% 9,97 a
10,83; P = 0,00001). O medicamento apresentou baixa taxa de efeitos adversos graves
que resultaram em uma diferenca estatistica ndo significativa comparado ao placebo (RR
0,45, IC 95% 0,15 a 1,37; P = 0,16). Também apresentou um efeito positivo em eventos
tromboticos em HPN (OR 0,07; 1C95% 0,03 a 0,19) quando avaliado dados de vida real. A
certeza da evidéncia foi avaliada como baixa a muito baixa. Os estudos apresentaram alto
risco de viés.

As principais complicagdes relacionadas ao uso da medica¢io sdo infecciosas. E
importante salientar que antes do inicio da terapia medicamentosa, o paciente deve ser
vacinado contra Neisseria meningitidis. Recomenda-se também a vacinagao
meningocdcica conjugada tetravalente (sorotipos ACWY) no minimo duas semanas antes
de iniciar o tratamento com eculizumabe. A cada 3 anos deve haver o refor¢o da vacina.
Durante o tratamento também é recomendada a antibioticoprofilaxia com a
fenoximetilpenicilina potassica. Em caso de falta, recomenda-se outro antibidtico do
grupo das penicilinas disponivel no SUS.

Além das infecgOes, que podem ser graves, podem ocorrer como complicacdes
gqueda no numero de glébulos brancos e plaquetas, reagOes alérgicas graves, entre
outros, além de sintomas gastrointestinais, constitucionais e queda de cabelo.
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Informag6es PCDT Hemoglobinuria paroxistica noturna (HPN) Junho/2019

Critérios de Inclusdo para o tratamento com eculizumabe

Estdo contemplados neste Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT)
individuos maiores de 14 anos, de ambos os sexos, com diagndstico de HPN realizado por
citometria de fluxo. O paciente elegivel ao tratamento com eculizumabe devera
apresentar a HPN na sua apresentagao hemolitica e comprovagao de alta atividade da
doenca — definida como lactato desidrogrenase (LDH) > 1,5 vezes o limite superior e
tamanho do clone > 10%, além de pelo menos um dos critérios abaixo:
e Histérico de evento tromboembdlico com necessidade de anticoagulacdo terapéutica
(comprovado por exame de imagem), apds afastadas outras causas de trombofilia
adquiridas mais comuns, como sindrome de anticorpo anti-fosfolipide (SAAF) e neoplasias
e/ou;
e Anemia cronica demonstrada por mais de uma medida de hemoglobina < 7 mg/dL ou
por mais de uma medida de hemoglobina < 10 mg/dL com sintomas concomitantes de
anemia, em que outras causas além da HPN foram excluidas e/ou;
e Hipertensdo arterial pulmonar, evidenciada por ecocardiograma com PSAP > 35, em
que outras causas além da HPN foram excluidas e/ou;
e Historia de insuficiéncia renal, demonstrada por uma taxa de filtracdo glomerular <60
mL/min/1,73 m2 , em que outras causas além da HPN foram excluidas e/ou
® Gestacdo, evidenciada por beta-HCG > 6 mUI/mL, com histéria prévia de intercorréncia
gestacional.

Critérios de Exclusao

® Pacientes com diagndstico de HPN subclinica e/ou;

® Pacientes com diagndstico de HPN concomitante a sindrome de faléncia medular ativa
(anemia aplasica com dois ou mais dos seguintes marcadores: contagem de neutréfilos
abaixo de 0,5x109 /L, contagem de plaquetas abaixo de 20 x 109 /L, reticuldcitos abaixo
de 25 x 109 /L).

Ainda sobre o eculizumabe, a CONITEC produziu em Junho de 2021 relatério de
recomendagdo sobre exclusdo do eculizumabe para tratamento da Hemoglobinuria
Paroxistica Noturna, com a seguinte recomendacao preliminar:

“A Conitec, em sua 982 reunido ordinaria, realizada no dia 09 de junho de 2021, deliberou
por maioria simples que a matéria fosse disponibilizada em consulta publica com
recomendac¢do preliminar ndo favordvel a exclusdo do eculizumabe para tratamento da
Hemoglobinuria Paroxistica Noturna. Considerou-se, entre outros fatores, que o
eculizumabe vem sendo judicializado no Brasil ha varios anos e tem fornecido 100% da
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provisdo publica e que, com o valor ofertado pela empresa de RS 12.806,33 poderia haver
uma reduc¢ado de custos. Aos membros do Plenario também pontuaram que irdo revisar os
condicionantes de incorporagao anteriormente descritos para oferta do medicamento.”

Entretanto, em recomendacdo final em agosto de 2021, optou-se pela ndo
exclusao do medicamento para a doenga em proposi¢ao, conforme recomendagao final:
“O Plenario da Conitec, em sua 1002 Reunido Ordinaria, realizada no dia 05 de agosto de
2021, deliberou por unanimidade recomendar a ndo exclusdao do eculizumabe para o
tratamento da Hemoglobinuria Paroxistica Noturna. Além disso, concordou-se sobre a
revogacdo, no artigo 12 da Portaria SCTIE n? 77 de 14 de dezembro de 2018, dos
seguintes condicionantes: 2) atendimento e tratamento restritos a hospitais que integrem
a Rede Nacional de Pesquisa Clinica; e 7) negocia¢do para redugdo significante de preco.
Foi assinado o Registro de Deliberagao n2 655.”

O paciente ndo se enquadra nos critérios de inclusdao do PCDT, pois, apesar de
anemia persistente, ndo apresenta de maneira refrataria DHL aumentado nem é
apresentada clonalidade acima de 10%, estando sem anemia e com DHL normal
conforme descrito em relatério com uso de prednisona 40mg/dia. Em relagdo ao uso de
eculizumabe em pacientes com HPN sem evidéncia de hemdlise, os estudos e diretrizes
disponiveis indicam que o beneficio clinico do eculizumabe esta diretamente relacionado
a presenca de hemdlise mediada por complemento, evidenciada por elevacdo de DHL,
anemia hemolitica e/ou necessidade de transfusGes. Os principais ensaios clinicos e
revisdes sistematicas demonstram que eculizumabe reduz hemdlise, estabiliza niveis de
hemoglobina, diminui necessidade transfusional e reduz risco trombético, sendo indicado
para pacientes com HPN sintomatica e hemdlise ativa (Zhous, 2021; Terriou, 2023;
Brodsky, 2008; Hillmen, 2006; McKeage, 2011). Ndo ha evidéncias robustas para o uso de
eculizumabe em pacientes com HPN sem hemodlise laboratorial ou clinica, pois o
mecanismo de a¢do do farmaco é a inibigao da hemdlise mediada por complemento.

Além disso, os estudos que avaliaram eculizumabe frequentemente incluiram
pacientes com hemdlise ativa, anemia significativa ou necessidade de transfusdes, e ndao
ha dados que sustentem beneficio em pacientes assintomaticos ou sem hemdlise (Zhous,
2021; Brodsky, 2008; Hillmen, 2006; McKeage, 2011). O uso concomitante de
corticosteroides, como prednisona, ndo é padrdao no manejo da HPN, sendo reservado
para situacoes especificas, como citopenias autoimunes ou manifestacdes associadas a
insuficiéncia medular.
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5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia

O eculizumabe é eficaz no tratamento de pacientes com HPN classica, com a
reducdo da hemdlise intravascular e com a redugao ou eliminacdao da necessidade das
transfusdes sanguineas na maioria dos pacientes. E importante salientar que o
eculizumabe ndo é um tratamento curativo, porém, aumenta a sobrevida do paciente,
melhora a qualidade de vida, reduz o risco de trombose e reduz as complicacdes
relacionadas a doenga, tais como hipertensao pulmonar, insuficiéncia cardiaca e faléncia
renal.

6. Conclusdo:
6.1. Parecer

() Favoravel

( X') Desfavoravel

6.2. Conclusdo Justificada

Paciente nao se enquadra nos critérios de inclusao para o uso do eculizumabe de
acordo com o PCDT, pois ndo apresenta clonalidade e hemdlise de alta atividade, estando
em uso de prednisona 40mg ao dia.

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 6rgdo ou comprometimento de fungdo

(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,
regulando as operadoras setoriais, contribuindo para o desenvolvimento das a¢bes de
saude no pais.

ANVISA - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéria

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

A CONITEC é um érgao 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 avaliagdo econdmica, custo-efetividade,
eficacia, a acurdcia, e a seguran¢a do medicamento, produto ou procedimento, e
avaliagao 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 prioritdrias 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 - 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 populacado, 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¢bes de
saude no pais.

ANVISA - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéria

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, 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
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gestores do SUS. Sao baseados em evidéncia cientifica e consideram critérios de eficacia,
seguranga, 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 Bdsico da Assisténcia Farmacéutica: destina-se a aquisicdo de
medicamentos e insumos no ambito da Atencdo Primaria em saude e aqueles
relacionados a agravos e programas de salude 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 populagao
brasileira na Aten¢dao Primaria a Saude. O financiamento desse Componente é
responsabilidade dos trés entes federados. A responsabilidade pela aquisicdo e pelo
fornecimento dos itens a populagao fica a cargo do ente municipal, ressalvadas as
variagdes de organizagao 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, 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 saude caracterizadas como doengas negligenciadas, que estao
correlacionadas com a precariedade das condi¢cdes 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 federagao o recebimento, o armazenamento e a distribuicao 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 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
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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 estao divididos em trés grupos de financiamento, com caracteristicas,
responsabilidades e formas de organizacao 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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