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

SGP 5 - Diretoria da Saude

NOTA TECNICA N2 8904/2025 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1. solicitante: |
1.2. Processo n2 5000494-45.2025.4.03.6703

1.3. Data da Solicitagdo: 12/11/2025

1.4. Data da Resposta: 04/12/2025

1.5. Requerida: SAUDE PUBLICA

2. Paciente
2.1. Data de Nascimento: 25/06/1979
2.2. Sexo: Feminino

2.3. Cidade/UF: Cananéia/SP
2.4. Histérico da doenga: Leucemia Mieloide Aguda-LMA, com componente monocitico -

CID C92.0

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

1. Caso o medicamento seja incorporado, a parte autora se enquadra integralmente na
hipétese de incorporacao?

Sim se a incorporagdao contemplar LMA inelegivel a quimio intensiva, a autora se
enquadra integralmente.

2. Caso haja manifesta¢do contraria da CONITEC para incorporagdo, a parte autora
apresentou evidéncias cientificas de alto nivel decorrentes de estudos posteriores a
avaliacdo pelo 6rgao?

Parcialmente ha séries/estudos de mundo real e fase Il posteriores apoiando
VEN+AZA em LMA R/R, mas ndo novo fase Il especifico.

3. A parteautoraesgotoutodoo PCDT? Esgotou todasasalternativasdisponiveisno SUS?
Sim, na pratica esgotou as alternativasintensivas do SUS; estd em AZA e é inelegivel
a resgates agressivos.

4. Quais sdo todas as indica¢cOes terapéuticas aprovadas pela ANVISA para o
medicamento pretendido?

Venetoclax (ANVISA): LLC/LLS; LMA recém-diagnosticada inelegivel a quimio
intensiva em associagdo a AZA/DEC/LDAC. Azacitidina: SMD/CMML e LMA (critérios de
bula).
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5. A indicacdo especifica para [CID da parte autora]l] consta como uso
aprovado/autorizado pela ANVISA para o medicamento pleiteado?

Para LMA recidivada/refrataria (CID C92), o uso de venetoclax ndo estd aprovado; é
aprovado apenas para LMA recém-diagnosticada inelegivel.

6. Caso a indicagdo ndo esteja aprovada, trata-se de uso off-label do medicamento?
Sim trata-se de uso off-label do venetoclax para LMA R/R; a azacitidina esta em
bula para LMA.

7. Existem ensaios clinicos randomizados de qualidade metodolégica adequada (Fase lll,
duplo-cego, controlados) que demonstrem a eficacia e seguran¢ca do medicamento
especificamente para o quadro da parte autora?

Ndo ndo ha RCT fase Ill, duplo-cego, controlado especifico para LMA R/R com
VEN+AZA.

8. Os estudos disponiveis demonstram:

a) Superioridade em relacdoasopcdes disponiveis no SUS? Nao comprovada por RCT head-
to-head vs opgdes do SUS em R/R.

b) Ganho de sobrevida global estatisticamente significativo? Ndo demonstrado para R/R
(hd ganho de SG no cenario ND inelegivel VIALE-A).

c) Ganho de sobrevida livre de progressdo? Sugerido em estudos ndo
randomizados/coortes de R/R.

d) Melhora de qualidade de vida mensurdvel? Sinais de beneficio (menos
transfusdes/sintomas), porém evidéncia limitada em R/R.

9. 0 esquema proposto esta em conformidade com:
a) Protocolos internacionais reconhecidos? Sim

b) Bula aprovada pela ANVISA? Parcial

c) Literatura cientifica de qualidade? Sim

10. Qual a taxa de sobrevida global do medicamento pretendido em relacdao aos demais
tratamentos disponiveis no SUS?

Em LMA R/R inelegivel: VEN+AZA mostra SG mediana 7-10 meses em mundo real; ndo ha
comparacao direta contra esquemas SUS nesta populac¢ao (suporte isolado costuma ser <6
meses).
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11. Qual a taxa de sobrevida global do medicamento em relagao aos demais tratamentos
ja realizados pela parte autora? Em relagdo aos esquemas ja utilizados (7+3, altas doses
de ARA-C, MEC) que ndo lograram negativar DRM — VEN+AZA tende a oferecer SG

mediana 7-10 meses e maior chance de resposta/ponte, embora sem RCT comparativo
direto.
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4. Descricao da Tecnologia
4.1. Tipo da tecnologia: MEDICAMENTO

i L. . ) Disponivel Opgdes disponiveis no SUS / Informagdes sobre o Existe Genérico
Medicamento Principio Ativo Registro na ANVISA . . o
no SUS? financiamento ou Similar?
Dependente de protocolo do CACON e UNACON *
- P | i ieloi ~
VENETOCLAX 100mg VENETOCLAX 1986000140023 NAO* ] ara Fr:.at.amentt.) d.a eucemla mli& oide aguda, o SUS NAO
disponibiliza a quimioterapia padrao e o transplante de
medula dssea.

*0Os medicamentos oncoldgicos pertencema Assisténcia Oncoldgica, dessa forma ndo integram a Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME). 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 populagao

Medicamento Marca Comercial Laboratério Apresentagdao PMVG Dose Custo Anual*
VENETOCLAX 100mg VENCLEXTA CREMIE FS%A:ACEUTICA OGS SR REl\;(()ZT Sl RS 31.113,29 06 cp. ao dia RS 560.039,22
CUSTO TOTAL ANUAL - PRECO MAXIMO DE VENDA AO GOVERNO RS 560.039,22
MEDICO PRESCRITOR SAUDE SUPLEMENTAR

* 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: Nao avaliado.

Em 2019 houve pedido de andlise para incorporacdo do venetoclax em combinagdo com azacitidina para tratamento de pacientes
recém diagnosticados com leucemia mieloide aguda inelegiveis a quimioterapia intensiva, porém o processo foi encerrado a pedido
do demandante. A azacitidina encontra-se incorporada ao SUS apenas para sindrome mielodispldsica e leucemia mielomonocitica
crbnica, ndo para LMA.
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5. Discussao
5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia:

Sobre a Leucemia Mieldéide Aguda

A leucemia mieloide aguda (LMA) é um tipo de cancer da medula dssea, sendo a
principal leucemia aguda em adultos. Decorre de uma proliferacdo anormal de células
tumorais na medula éssea e no sangue, o que causaanemia, sangramentos e infec¢des. Em
idosos, a LMA é muitas vezes uma complicacdo da SMD.

ALMAé uma doenca rapidamente letal se ndo for tratada. Aproximadamente um terco
dos pacientes adultos jovens com LMA sdo curados com o tratamento. Seu progndstico
depende de vdrios fatores, tais como idade do paciente e presenca de determinadas
alteracdes genéticas nas células cancerigenas.

A base do tratamento da LMA é a quimioterapia. Quimioterapia de alta intensidade,
seguida ou ndo de transplante de medula dssea alogénico, é a Unica modalidade
terapéutica com potencial de cura. No entanto, ela apresenta um alto percentual de
complicag¢es. Pacientes ndo candidatos a quimioterapia de alta intensidade em virtude de
sua alta toxicidade (em especial pacientes idosos com LMA) podem receber tratamento
paliativo com quimioterapia de baixa intensidade visando o prolongamento da sobrevida,
nao a cura.

Aleucemia mieloide aguda secunddria a sindrome mielodispldsica (SMD transformada)
€ uma neoplasia hematoldgica de progndstico reservado, especialmente em pacientes
idosos e frageis. Essa populacao frequentemente apresenta citogenética adversa, multiplas
comorbidades e performance clinica limitada, o que inviabiliza o uso de quimioterapia
intensiva.

Até recentemente, o tratamento padrao consistia em agentes hipometilantes isolados
(azacitidina ou decitabina), que proporcionavam taxas modestas de resposta (20-25%) e
sobrevida global inferior a 10 meses. O venetoclax, inibidor seletivo da BCL-2, introduziu
um novo paradigma terapéutico para essa populacao.

Pacientes com baixa performance clinica ou refratariedade a quimioterapia
intensiva, como no caso descrito, apresentam taxas de sobrevida global inferiores a 6
meses quando tratados apenas com hipometilantes isolados ou suporte clinico.

O venetoclax é um inibidor seletivo da proteina antiapoptética BCL-2, essencial para
a sobrevivéncia das células leucémicas. Seu blogueio induz apoptose das células mieloides
malignas e potencializa a acao de hipometilantes, como a azacitidina.

O estudo VIALE-A (DiNardo et al.,, NEJM 2020), ensaio clinico de fase lll,
randomizado, duplo-cego, avaliou azacitidina + venetoclax versus azacitidina + placebo em
431 pacientes com LMA recém-diagnosticada e inelegiveis a quimioterapia intensiva.

Resultados principais:
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= Taxa de resposta completa (CR + CRi): 66,4% vs 28,3% no grupo controle.
= Sobrevida global mediana: 14,7 meses vs 9,6 meses (HR 0,66; p<0,001).
* Tempo até resposta: 1,3 més.

= Taxas de negativacdo de DRM: 43% entre respondedores.

Embora o estudo tenha incluido pacientes recém-diagnosticados, analises de
mundo real e estudos retrospectivos subsequentes demonstraram beneficio também em
LMA recidivada ou refrataria, especialmente quando o paciente ndo pode receber
esquemas intensivos.

Em uma coorte de 90 pacientes com LMA refrataria (Aldoss et al., Blood Adv, 2020),
o regime azacitidina + venetoclax produziu taxa de resposta global de 48%, com remissao
completa em 29% e sobrevida mediana de 7,8 meses. Esses resultados representam avango
significativo em relacdo a azacitidina isolada, cuja taxa de resposta é inferior a 20%.

Outro estudo multicéntrico (DiNardo et al., Leukemia, 2021) com pacientes de LMA
refratdria/recidivada mostrou taxas de resposta global de 46% e sobrevida livre de
progressao de 6,4 meses, reforcando a atividade do venetoclax em combinagdo com
hipometilantes mesmo apos falha prévia de quimioterapia citotdxica.

As diretrizes internacionais confirmam esses achados:

= A NCCN (2025) recomenda a associacdao de venetoclax a azacitidina como opg¢do
padrdo (categoria 1) para LMA inelegivel a quimioterapia intensiva e opgdo vdlida
em recaidas refratarias quando ndo ha alternativa curativa disponivel.

= A ESMO (2023) orienta o uso da combina¢ado em pacientes com refratariedade pds-
inducdo e sem condicdes para protocolos de resgate intensivos.

= A ASCO (2024) também reconhece o esquema como abordagem de escolha para
controle da doenga e eventual ponte ao transplante em casos de recidiva ndao
elegiveis a altas doses.

O perfil de seguranca é aceitdavel. Os eventos adversos mais comuns incluem
neutropenia (45%), trombocitopenia e infec¢des febris, manejaveis com ajustes de dose e
suporte antimicrobiano. Ndo ha aumento da mortalidade precoce em comparacdo a
azacitidina isolada.

Portanto, a associacao de venetoclax e azacitidina oferece beneficio clinico
significativo e melhor tolerabilidade em pacientes com LMA refratdria e condigdo clinica
limitante, sendo respaldada por diretrizes internacionais e experiéncia consolidada em
centros de referéncia.

@www TISP.JUS.BR yhoQPO Ttise



TRIBUNAL DE JUSTICA DE SAO PAULO
m SECRETARIA DE GESTAO DE PESSOAS
— SGP 5 — Diretoria da Saude

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia:

Inducdo de resposta hematoldgica e reducao da doenca residual minima.
Potencial negativacao da DRM, permitindo elegibilidade ao transplante.
Prolongamento da sobrevida global e melhor qualidade de vida.
Tratamento oral e ambulatorial, com toxicidade controlavel.

6. Conclusdo

6.1. Parecer

( X ) Favoravel

( ) Desfavoravel

6.2. Conclusdo Justificada

A paciente apresenta leucemia mieloide aguda refrataria, com falha a multiplas
linhas de quimioterapia intensiva:

Citarabina + daunorrubicina (7+3);

Citarabina em altas doses (duas tentativas);

Protocolo MEC (mitoxantrona, etoposideo, citarabina);

Azacitidina (monoterapia, via SUS).

Diante da refratariedade persistente e impossibilidade de quimioterapia intensiva,
a associagdo de azacitidina e venetoclax constitui a opgao mais adequada, respaldada por
evidéncias de eficacia, seguranca e recomendacdo em diretrizes internacionais.

Ressalta-se que o Ministério da Saude e as Secretariasde Saude ndo distribuem nem
fornecem medicamentos contra o cancer, assim como a tabela de procedimentos
guimioterdpicos do SUS nao se refere a medicamentos, mas sim, situacdes tumorais e
indicac¢Oes terapéuticas especificadas em cada procedimento descrito e independentes de
esquema terapéutico  utilizado (a tabela pode ser  acessada em
http://sigtap.datasus.gov.br/tabela-unificada/app/sec/inicio.jsp).

O SUS prevé a organizacdo da atencdo oncoldgica por meio da criagcdo e
manutenc¢do de Unidades de Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia (UNACON) e
Centros de Assisténcia Especializada em Oncologia (CACON). A responsabilidade de
incorporacao e fornecimento de medicamentos é de cada hospital credenciado, seja ele
publico ou privado, com ou sem fins lucrativos. A portaria n? 140, de 27 de fevereiro de
2014 normatiza sobre o funcionamento de UNACON e CACONe informa que cadainstancia
“deve, obrigatoriamente, ser a porta de entrada deste usuario, responsabilizando-se pela
prescri¢ao e avaliagdo do usudrio que sera atendido também no servigo adicional”.

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 inclusio nos
procedimentos quimioterdpicos registrados no subsistema APAC-SIA (Autorizacdo de
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Procedimento de Alta Complexidade do Sistema de Informacdo Ambulatorial) do SUS,
devendo ser oferecidos pelos hospitais credenciados no SUS e habilitados em Oncologia,

sendo ressarcidos pelo Ministérioda Saude conforme o cédigo do procedimento registrado
na APAC.

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

A tabela de procedimentos do SUS ndo refere medicamentos oncoldgicos, mas

situacGes 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 s3o os responsaveis 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 definicdo de urgéncia e emergénciado CFM?
() SIM, com potencial risco de vida

( X') SIM, com risco de lesdo de 6rgdao ou comprometimento de funcao

() NAO
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8. Outras Informacdes — conceitos
ANS - Agéncia Nacional de Saude Suplementar
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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 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 definicdo das tecnologias do SUS. E responsavel pela
avaliacdaode evidéncias cientificas sobre a avaliacdoeconémica, custo-efetividade, eficacia,
a acuracia, e a seguran¢ca 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 prioritariasda popula¢3o

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 (Relacdo Nacional de Medicamentos) que atende as necessidades de saude
prioritdrias 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 doenga 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. S3o baseados em evidéncia cientifica e consideram critérios de eficacia,
seguranga, efetividade e custo-efetividade das tecnologias recomendadas.
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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 aquisicdao de
medicamentos e insumos no ambito da Aten¢do Primdria em saude e aqueles relacionados
a agravos e programas de saude especificos, inseridos na rede de cuidados deste nivel de
atencdo. O Componente Bdsico da Assisténcia Farmacéutica (Cbaf) inclui os medicamentos
que tratam os principais problemas e condi¢des de saude da populagdo brasileira na
Atencdo 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 variacdes de organizacdo
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 doengas negligenciadas, que estdao correlacionadas com a
precariedade das condi¢Ges 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 federacdo o
recebimento, o armazenamento e a distribuicido 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 doencgas
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
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neste Componente estdo divididos em trés grupos de financiamento, com caracteristicas,

responsabilidades e formas de organizacao 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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