PODER JUDICIARIO

M TRIBUNAL DE JUSTICA DO ESTADO DE SAO PAULO
SECRETARIA DE GESTAO DE PESSOAS - SGP
: SUPERVISAO DE SERVICO MEDICO - 5.5.1

Rua Bela Cintra, n° 151 — 10° Andar — Sala 182 - Consolagéo — Sao Paulo — Capital
CEP 01415-001 - Fones: 3256-3394 / 3258-9084

NOTA TECNICA N° 1220/2021 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.2. Origem: 252 Vara Civel Federal de S&o Paulo — TRF3
1.3. Processo n°: 5008385-25.2021.4.03.6100

1.4. Data da Solicitagcéo: 17/09/2021

1.5. Data da Resposta:27/09/2021

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/ldade: 25/07/2017 — 04 anos

2.2 Sexo: Masculino

2.3. Cidade/UF: Sao Paulo/SP

2.4. Histérico da doenga: Amiotrofia Espinhal Progressiva - CID G12.1

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

O medicamento requerido é o farmaco normalmente utilizado no
tratamento da doenca de que padece o autor? Ha quanto tempo o
medicamento foi incorporado a terapéutica da doenga do autor e com que
resultados?

O medicamento pode ser utilizado para tratamento da AME tipo 1.
O medicamento requerido é substituivel por outro ou outros fornecidos
pelo SUS, com eficiéncia equivalente?

O medicamento é considerado o tratamento de escolha disponivel no
SUS.
Havendo outros medicamentos fornecidos pelo SUS com eficiéncia
semelhante, quais as eventuais consequéncias negativas a saude da
autora em razao do uso do medicamento intercambiavel, que poderiam ser
evitadas pelo uso do pretendido?

Ver item 5. Discussao e Concluséo.
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Referido medicamento é considerado experimental? Possui registro na
ANVISA? Desde quando? Se negativa a resposta, ha pedido de registro em
andamento na ANVISA? Desde quando?

O medicamento é disponibilizado pelo SUS
O medicamento foi incorporado ao SUS para tratamento da doenca que
acomete o autor?

Sim.

4. Descricdo da Tecnologia

4.1. Tipo da tecnologia: medicamento

SPIRANZA

4.2. Principio Ativo: NUSINERSENA

4.3. Registro na ANVISA: 1699300080010

4.4. O produto/procedimento/medicamento esta disponivel no SUS: sim. Apenas
para o tipo I.

4.5. Descrever as opg¢des disponiveis no SUS/Saude Suplementar: nao ha

4.6. Em caso de medicamento, descrever se existe Genérico ou Similar: ndo ha.
4.7. Custo da tecnologia:

4.7.1. Denominacéao genérica: Nusinersena

4.7.2. Laboratorio: Biogen Brasil Produtos Farmacéuticos Ltda

4.7.3. Marca comercial: Spinraza

4.7.3. Apresentacao: 2.4 mg/ml sol inj ct fa vd trans x 5 ml

4.7.4. Prego maximo de venda ao Governo: R$ 335.899,04

4.7.5. Preco maximo de venda ao Consumidor: ndo adquirido

4.8: Tratamento mensal:

4.8.1: Dose diaria recomendada: vide receita

4.9. Fonte do custo da tecnologia: Lista de pre¢cos de medicamentos da ANVISA.

Referéncia setembro de 2021. Disponivel em: https://www.gov.br/anvisa/pt-

br/assuntos/medicamentos/cmed/precos/capa-listas-de-precos
4.10. Recomendagdes da CONITEC: PCDT (Protocolo Clinico e Diretrizes

Terapéuticas) de outubro/2019, n° 492, recomenda o uso da medicagéo para o
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subtipo I. Os membros da Conitec presentes na 5 Reunido Extraordinaria da
Conitec, no dia 12 de maio de 2021, deliberaram, por maioria simples, modificar
parcialmente a recomendacao final da 942 reunido ordinaria. Tendo em vista o
exposto na Audiéncia Publica n° 1/2021, os membros da Conitec recomendaram
a incorporacdo do nusinersena para o tratamento da atrofia muscular
espinhal 5q tipo Il, com diagnéstico até os 18 meses de idade, conforme
Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Ministério da Saude; e pela néo
incorporacao do nusinersena para tratamento da atrofia muscular espinhal 5q

tipo Ill. Foi assinado o Registro de Deliberagdo n° 619/2021.

5. Discussao e Conclusao

5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia:

Atrofia muscular espinhal (AME) &€ uma doenca neurodegenerativa grave,
autossOmica recessiva, decorrente de um defeito no gene do neurdénio motor
SMN. Esse gene é duplicado em seres humanos (existe 0 SMN1 e o SMN2), tal
que o SMN1 é o responsavel pela producgéo funcional da proteina SMN, a qual é
fundamental ao desenvolvimento e sobrevivéncia do neurdnio motor. Criancas
com AME tipo 1 apresentam: paralisia flacida simétrica e grave com
incapacidade de sustentacdo do tronco e cabeca; dificuldade para chorar e
sugar; fasciculagdes da lingua; dificuldade para respirar progressiva;
deformidade progressiva da caixa toracica e dos membros devido a paralisia da
musculatura. Essas criangas requisitam suporte nutricional com sondas e
gastrostomia, além de suporte ventilatorio com o uso de ventilagdo mecénica e
aspiracéao de liquidos e residuos presentes na faringe. Algumas criancas
apresentam uma sobrevida mais longa, mas muitas falecem por volta dos dois
anos de idade por complicagdes respiratorias.

Este parecer trata do caso de um paciente com 4 anos de idade com AME
tipo 1, o qual é restrito a cadeira de rodas, dependente de auxilio para atividades
diarias e com traqueostomia e gastrostomia. Para emissao deste parecer, nao foi

enviado nenhum documento que indique o0 momento do diagndstico, a pesquisa
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genética realizada, os tratamentos prévios que o paciente recebeu e a evolugao

clinica a partir dos tratamentos instituidos.

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia:

Existem dois ensaios clinicos principais envolvendo pacientes com AME e

0 medicamento nusinersen.

Ensaio clinico de fase 3 publicado por Finkel et al em 2017 teve as

seguintes caracteristicas:

Critérios de inclusdo sumarizados: diagnostico homozigético de delecao
ou mutagdo do gene SMN1, 2 cdpias do gene SMN2, surgimento de
sintomas consistentes com AME até os 6 meses de idade, tinham menos
de 7 meses de idade, possuiam saturacgéo periférica de oxigénio normal.
Critérios de exclusao sumarizados: presenca de saturacao periférica de
oxigénio menor que 96%, outras doencgas que pudessem interferir com os
procedimentos para administracdo do medicamento no SNC

Tempo de seguimento: cerca de 400 dias

Desfechos primarios: parametros motores no escore de HINE e sobrevida
livre de eventos (eventos foram definidos como: morte ou uso permanente
de suporte ventilatério)

Desfechos secundarios: parametros no escore CHOP INTEND; auséncia
de morte; auséncia de uso de suporte ventilatorio permanente; auséncia
de morte ou de uso de suporte ventilatorio permanente

Sumario dos resultados: Pacientes que receberam o nusinersen tiveram
melhores resultados motores que o grupo placebo; eles também tiveram
melhores resultados ao se analisar a taxa de morte ou uso permanente de
ventilagdo mecanica.

Outras observagbes: o estudo foi interrompido precocemente pelos

resultados encontrados

Ensaio clinico de fase 3 publicado por Mercuri et al em 2018 teve as

seguintes caracteristicas:
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e Critérios de inclusdao sumarizados: delecdo ou mutacdo homozigota do
gene SMN1, inicio dos sintomas antes dos 6 meses de idade, idade entre
2 a 12 anos, habilidade de sentar sozinho, incapacidade de deambular
sozinho, escore de HFMSE entre 10 e 54

o Critérios de exclusdo sumarizados: contraturas que impedissem ou
falseassem o escore HFMSE, escoliose significativa, insuficiéncia
respiratéria (definida como uso de ventilagéo invasiva ou ventilagdo nao-
invasiva por mais de 6 horas), uso de nutricdo por tubo gastrico

e Tempo de seguimento: 6 meses

e Desfechos primarios: modificagéo no escore HFMSE

o Desfechos secundarios: porcentagem de criangas com incremento no
escore HFMSE; alcance de um parametro motor determinado pela OMS;
modifica¢do no escore RULM

e Sumario dos resultados: o nusinersen promoveu melhores escores no
HFMSE ao ser comparado com o placebo

e Outras observacdes: o estudo foi interrompido precocemente pelos
resultados encontrados

A maior parte dos estudos que avaliam pacientes com AME analisa em seus

desfechos testes de pardmetros motores, assim como a dependéncia de
medidas de suporte, tal como a gastrostomia e a ventilagdo mecanica néo-

invasiva ou invasiva.

5.3. Parecer
() Favoravel

( X' ) Desfavoravel

5.4. Concluséo Justificada:

O paciente em questdo apresenta marcos de evolugdo da doenga
(“restrito a cadeira de rodas, de forma irreversivel, apresenta diminuicdo de forca
em membros inferiores e superiores que a impede de andar, é dependente da

ajuda de terceiros para atividades diarias, traqueostomizado, gastrostomizado”)
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que foram definidos como desfechos clinicos dos estudos envolvendo
medicamentos para o tratamento da AME.

Os medicamentos disponiveis para tratamento da AME n&o s&o capazes
de reverter os prejuizos neuromotores da doenga, nem impedir por completo que
eles ocorram. Os medicamentos aprovados tiveram evidéncia de beneficio para
retardar a instalagdo dessas manifestagbes mais graves. Por isso, a portaria
ministerial estabelece que o tratamento medicamentoso seja realizado até que
esse momento clinico ocorra.

Sendo assim, infelizmente, n&o ¢é possivel estabelecer que o
medicamento mantém um papel terapéutico relevante ao momento clinico do

paciente.

Justifica-se a alegacdo de urgéncia, conforme definicdo de urgéncia e
emergéncia do CFM?

() SIM, com potencial risco de vida

() SIM, com risco de lesao de 6rgédo ou comprometimento de fungéo

(X )NAO
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Consideragées NAT-Jus/SP: A autoria do presente documento n&o é divulgada
por motivo de preservagao do sigilo.

Equipe NAT-Jus/SP



