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

SGP 5 — Diretoria da Saude

NOTA TECNICA N2 7782/2025 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1. Solicitante: _
1.2. Processo n2 5000200-90.2025.4.03.6703

1.3. Data da Solicitagdo: 22/09/2025

1.4. Data da Resposta: 03/12/2025

1.5. Requerida: SAUDE PUBLICA

2. Paciente
2.1. Data de Nascimento/ldade: 17/11/1998 — 26 anos
2.2. Sexo: Feminino

2.3. Cidade/UF: S30 José do Rio Preto/SP
2.4. Histérico da doenga: Angiodema Hereditario Tipo | - D84.1

3. Quesitos formulados pelo(a) Magistrado(a)
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4. Descricao da Tecnologia
4.1. Tipo da tecnologia: MEDICAMENTO

Meticanans Principio Ativo Registro na ANVISA Disponivel Opgdes dlsponlvelf no S'US / Informagdes sobre o Existe .Ge.nerlco ou
no SUS? financiamento Similar?
LANADELUMABE Esta disponivel no ambltq do SUS pelo Cpm p(?nent'e.(hIEA.F
R . para o tratamento do Angioedema associado a deficiéncia .
300mg — 2 Seringas LANADELUMABE 1063902900025 Nao Nado
A de C1 esterase:
por més
Danazol

Medicamento Marca Comercial Laboratério Apresentagdo PMVG Dose Custo Anual*

LANADELUMABE TAKHZYRO TAKEDA PHARMA LTDA 382 B AL SQL INESCACT 3 SRR BHEENE RS 33.381,74 300 MG . RS 834.543,5
: VD TRANS X 2 ML =55 SELES =
més
CUSTO TOTAL ANUAL - PRECO MAXIMO DE VENDA AO GOVERNO RS 834.543,5
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 n? 1234.
4.2. Fonte do custo da tecnologia: Lista de precos CMED/Anvisa - Referéncia NOVEMBRO/2025
4.3. Recomendagdes da CONITEC: Os membros do Comité de Medicamentos presentes na 1362 Reunidao Ordinaria da Conitec, no dia
05 de dezembro de 2024, deliberaram, por unanimidade, que a matéria fosse disponibilizada em consulta publica com recomendaca o
preliminar desfavordvel a incorporag¢ao do lanadelumabe para profilaxia de crises de angioedema hereditario (AEH) tipo | e Il para
pacientes a partir de 12 anos de idade com falha ou contraindicacdo ao danazol e trés ou mais crises por més.

A (CONITEC) publicou o Relatériode Recomendagdo n? 995, aprovado pelo Ministério da Satide por meioda Portaria SCTIE/MS
n° 39, de 27 de maio de 2025, com a decisdo final de ndo incorporar o medicamento lanadelumabe para profilaxia de crises de

angioedema hereditario tipos | e Il para pacientes a partir de 12 anos de idade com falha ou contraindicacdo ao danazol e trés ou
mais crises por més.
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5. Discussao
5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia

O angioedema hereditario (AEH) é uma doenca genética caracterizada pela
deficiéncia quantitativa ou qualitativa do inibidor de C1-INH (C1- esterase), uma enzima
inibidora das proteases da classe das serpinas. O C1-INH inibe as esterases e sem ainibicao,
a ativagao do sistema do complemento encontra- se exacerbada, o que acarreta crises de
edema.

Os quadros maisgraves de AEH podem causar o dbito por edema de laringe e asfixia
ou intensa dor abdominal. Estima-se que sua prevaléncia seja aproximadamente de
1:50.000, acometendo diferentes grupos étnicos.

O angioedema hereditario é um edema localizado, ndo inflamatério, assimétrico,
desfigurante e autolimitado da derme profunda, tecidos subcutdneos ou submucosa,
decorrente da vasodilatacdo e aumento da permeabilidade vascular caracterizada por
crises de edema com o envolvimento de multiplos 6rgdos. Os pacientes que ndo sao
diagnosticados e tratados adequadamente tém uma mortalidade estimada de 25% a 40%,
devido ao angioedema da laringe, resultando em asfixia. A educagado e a orientagao sao as
acoes iniciais mais importantes para evitar consequéncias graves do angioedema
hereditario e para melhorar a qualidade de vida dos pacientes e de seus familiares, a
identificacdo e a elimina¢dao de fatores desencadeantes, como o estresse e o trauma,
podem reduzir o risco de crises.

A farmacoterapia do AEH é dividida em trés modalidades: profilaxiaem longo prazo,
profilaxia em curto prazo e tratamento das crises. Sabe-se que existe a chance de evolugao
do quadro e que hd a necessidade de tratamento de crises que possivelmente ndo
responderdo nem aos anti-histaminicos, nem a epinefrina e nem aos corticosteréides.

Trata-se de paciente de 25 anos com AEH tipo 1, com crises em extremidades e face,
e com 3 crises em laringe, ja tendo feito uso de danazol sem controle das crises com
elevacao de colesterol e triglicerideos. Também é portadora de glaucoma congénito. Ja fez
uso de oxandrolona, sem controle das crises. Atualmente usa acido tranexamico sem
controle das crises.

Ha o tratamento preventivo a longo prazo através de C1-INH derivado de plasma
(Berinert®/ Cinryse®) sendo esta medicacdo mais estudada para o controle da doenca e
prevista nas Diretrizes Brasileiras de Angioedema Hereditdrio - 2022 da ASBAI.

O Lanadelumabe é um anticorpo monoclonal anti-calicreina. Ele funciona reduzindo
os niveis de bradicinina por meio da reducao da atividade plasmatica da calicreina.

A literatura demonstra que lanadelumabe reduz significativamente a frequéncia de
ataques de HAE, incluindo ataques laringeos potencialmente fatais, com redu¢dao média de
86—87% na taxa de ataques em estudos randomizados e de extensdo aberta comparado ao
placebo. Em comparacao indireta com o inibidor de C1-INH intravenoso, lanadelumabe
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mostrou reducdo estatisticamente significativa na taxa de ataques mensais e,
especificamente, na taxa de ataques laringeos (razdo de taxa: 0,2; IC 95%: 0,044—0,915), o
gue é altamente relevante para pacientes com histdrico de multiplos episddios laringeos.

Nao ha contraindicagao formal para uso em pacientes com glaucoma congénito, e
nao ha relatos de interacdo medicamentosa relevante entre lanadelumabe e acido
tranexamico ou medicamentos para glaucoma nos estudos disponiveis.

As evidéncias de eficacia e seguranca sdao oriundas de um ensaio clinico
randomizado com baixo risco de viés que demonstrou que a profilaxia de longo prazo com
o lanadelumabe para os pacientes com AEH apresenta beneficios significativos na redugao
do nuimero de crises de AEH quando comparada ao placebo, ou seja, ndo realizar profilaxia.
Durante o estudo, também foi verificada melhora significativa da qualidade de vida dos
pacientes mensurada com o instrumento AE-QOL. Os eventos adversos observados foram
manejdaveis indicando um perfil de seguranca aceitdvel. No entanto, a certeza sobre esta
evidéncia foi classificada como moderada, ja que a populagdo incluida nos estudos difere
da populacdo alvo da demanda do Conitec, que sdo pacientes refratdrios ou intolerantes a
profilaxia com danazol. Desta forma, existe incerteza se estes resultados podem ser
generalizados para o subgrupo de pacientes que ndo respondem ao danazol.

Diferentes agéncias internacionais recomendam o uso de lanadelumabe para a
profilaxia de longo prazo para pacientes a partir de 12 anos de idade, porém os critérios de
elegibilidade variam, ndo havendo um consenso quanto a tratamentos profilaticos prévios
ou a frequéncia de crises.

Apesar do desconto no preco do lanadelumabe oferecido pelo fabricante, a analise
econdmica pela Conitec mostrou que o lanadelumabe ndo é custo-efetivo, com uma razdo
de custo-efetividade incremental (RCEI) igual a RS 1.040.253, superior ao limiar de custo
efetividade de RS 120.000. Além do desconto no preco, o fabricante sugere ainda uma
restricaoda populagdo elegivel para pacientes com trés ou mais crisesde AEH ao més. Com
isso, 0 impacto orcamentario incremental em cinco anos foi de cerca de RS 55 milhdes no
caso base.

O medicamento lanadelumabe ndo pertence ao elenco da Relagao 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 liberacao pelas
Secretarias Estaduais de Saude.

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia

Prevencado de rotina de crises recorrentes de angioedema hereditario.
6. Conclusdo
6.1. Parecer
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( ) Favoravel
( x ) Desfavoravel
6.2. Conclusdo Justificada

Ha limitacdes das evidéncias, como o nimero de participantes e a identificacdo dos
refratarios ao danasol nos estudos, que podem estar relacionadas com a condi¢do rara da
AEH, e a necessidade de opgdes terapéuticas no SUS para a profilaxia das crises. Ha
analise preliminar pela Conitec (esta em consulta publica) que evidenciou elevada razdo de
custo-efetividade incremental e as incertezas da estimativa populacional e do resultado
incremental do impacto orgcamentdrio, que pode ser considerando alto, sendo
recomendada a ndo-incorporacdo da medicacao.

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

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

( x) NAO
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8. Outras Informacodes — 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 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 funcdo essencial assessorar na definicdo das tecnologias do SUS. E responsavel pela
avaliagaode evidéncias cientificas sobre a avaliagdoecondmica, custo-efetividade, eficacia,
a acurdacia, e a seguranca do medicamento, produto ou procedimento, e avaliacdo
econOmica: 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 prioritariasda populacdo

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 (Rela¢dao Nacional de Medicamentos) que atende as necessidades de saude
prioritdrias da populacdo, sendo um importante instrumento orientador do uso de
medicamentos no municipio.
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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 producdao e consumo de produtos submetidos a vigilancia sanitaria como
medicamentos, agrotéxicos 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 verificagao dos resultados terapéuticos, a serem seguidos pelos
gestores do SUS. S3o 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 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 Atencao 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 condicbes de saude da populacdao brasileira na
Atenc¢do Primdria a Saude. O financiamento desse Componente é responsabilidade dos trés
entes federados. A responsabilidade pela aquisicio e pelo fornecimento dos itens a
populacdo fica a cargo do ente municipal, ressalvadas as variagcdes de organizagao
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
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da Assisténcia Farmacéutica (Cesaf) destina-se ao acesso dos medicamentos e insumos
destinados aos agravos com potencial de impacto endémico e as condi¢cdes de saude
caracterizadas como doencas negligenciadas, que estdo correlacionadas com a
precariedade das condigdes 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 responsdvel 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 doengas contempladas
neste Componente estao divididos em trés grupos de financiamento, com caracteristicas,
responsabilidades e formas de organizac¢ao distintas.

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