Nota Técnica 591912

Data de conclusao: 17/10/2026 16:54:52

Paciente

Idade: 32 anos
Sexo: Feminino

Cidade: Sao Luis/MA

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -

Autor esté representado por: Defensoria Publica

Dados do Processo

Esfera/Org&o: Justica Estadual

Vara/Serventia: Vara da Salde Publica de Séo Luis

Tecnologia 591912

CID: M32.1 - Lupus eritematoso disseminado [sistémico] com comprometimento de outros
orgaos e sistemas

Diagnostico: Lupus Eritematoso Sistémico
Meio(s) confirmatorio(s) do diagndstico ja realizado(s): LAUDO MEDICO

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento
Registro na ANVISA? Sim
Situacédo do registro: Valido
Nome comercial: BENLYSTA

Principio Ativo: BELIMUMABE
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Via de administracdo: ENDOVENOSA

Posologia: 10 MG/KG A CADA 2 SEMANAS POR 3 DOSES
MANUTENCAO 10 MG/KG A CADA 4 SEMANAS

Uso continuo? N&o informado
Duracéao do tratamento: (Indeterminado)
Indicacdo em conformidade com a aprovada no registro? Sim

Previsto em Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Min. da Saude para a situacao
clinica do demandante? N&o

O medicamento esta inserido no SUS? Nao
Oncoldgico? Néao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: BELIMUMABE

Descrever as opcdes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: A escolha das
alternativas depende fundamentalmente do 6rgéo envolvido e da gravidade das manifestacdes.
Entre as opc¢des utilizadas no LES estao:

hidroxicloroquina;

e corticosteroides;

e metotrexato;

e azatioprina;

¢ micofenolato de mofetila/micofenolato sodico;

e ciclofosfamida;

e ciclosporina/tacrolimo, em contextos especificos;
¢ anifrolumabe;

¢ belimumabe;

e rituximabe, principalmente em situagdes refratarias ou érgdo-ameacadoras, geralmente
fora de indicacdo formal para LES sistémico nao renal.

Existe Genérico? Nao
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Existe Similar? Nao

Custo da Tecnologia

Tecnologia: BELIMUMABE

Laboratorio: GLAXOSMITHKLINE BRASIL LTDA
Marca Comercial: BENLYSTA

Apresentacao: 400 MG PO LIOF INJ CT FA VD INC
Preco de Fabrica: 3.573,38

Preco Maximo de Venda ao Governo: 2.866,21

Preco Maximo ao Consumidor: 4.793,56

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: BELIMUMABE

Dose Diaria Recomendada: * VIDE OUTRAS INFORC
Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: TABELA CMED - Publicada em 09/10/2026 17h30min.

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: BELIMUMABE

Evidéncias sobre a eficicia e seguranca da tecnologia: O Lupus Eritematoso Sistémico
(LES) é uma doenca autoimune crénica que atinge diversos sistemas do corpo. O LES é
caracterizado pela oscilacdo entre crises/recidivas e periodos em que a doencga esta sob
controle. Por agir de forma global, o LES apresenta manifestacdes clinicas muito variadas.
Entre as mais comuns, é possivel citar apresentacdes leves na pele e artrite. J& entre as
situacOes de maior gravidade, destacam-se a nefrite lupica (inflamacéo renal relacionada ao
LES), diminuicdo na quantidade de células sanguineas, doenca do sistema nervoso, faléncia
de 6rgaos e complicacdes obstétricas. Em sua forma grave, o LES é uma condicao de dificil
tratamento e que pode ser fatal.

O diagnostico do LES depende principalmente do julgamento clinico e, em geral, acontece
guando algum o6rgéo ja foi danificado. Isso porque o inicio da doenca pode ser sutil, com
achados clinicos e imunoldgicos vagos, o que dificulta o diagndstico precoce e preciso. Os
métodos de diagndstico utilizados consideram as alterag6es imunoldgicas. Além disso, deve
ser avaliado o envolvimento dos diversos sistemas do corpo.

O belimumabe (nome comercial Benlysta®) € um anticorpo monoclonal, ou seja, trata-se de
uma proteina produzida pelo corpo para atuar na sua defesa e que tem um alvo especifico.
Sendo assim, o belimumabe inibe a atividade do estimulador de linfocito-B (BLyS), que € um
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elemento importante para a producdo de anticorpos que atuam contra células do proprio
organismo e que tende a apresentar alta atividade em pacientes com LES. Assim, o
belimumabe pode contribuir para diminuir a acdo do BLyS e, consequentemente, as
manifestacfes autoimunes ligadas a ele.

O belimumabe possui registro sanitario no Brasil. A ANVISA indica o medicamento como
terapia adjuvante em pacientes com LES ativo e alto grau de atividade da doenca, por
exemplo anti-DNA positivo e complemento reduzido, apesar do tratamento padrdo com
corticosteroides, antimalaricos, AINEs ou outros imunossupressores. Em julho de 2026, a
ANVISA ampliou a utilizacdo do medicamento para pacientes a partir de 5 anos de idade.
Assim, o tratamento solicitado ndo constitui uso experimental ou sem registro sanitario
para LES.

A European Medicines Agency também autoriza belimumabe como tratamento adicional para
pacientes com LES autoanticorpo-positivo e alta atividade da doenca apesar do tratamento
padréo, além de sua indicacdo em determinados pacientes com nefrite lUpica ativa.

O belimumabe é um dos medicamentos biolégicos para LES com maior quantidade de
evidéncia proveniente de ensaios clinicos randomizados.

Reviséo sistematica Cochrane envolvendo seis estudos e aproximadamente 2.917 pacientes
concluiu que belimumabe, comparado ao placebo associado ao tratamento padrédo, apresenta
beneficio clinicamente relevante no controle da atividade do LES.

Em quatro estudos com 2.666 participantes, aproximadamente:

* 52% dos pacientes tratados com belimumabe apresentaram melhora da atividade da
doenga;

e comparados a cerca de 39% no grupo placebo.
Para melhora ?4 pontos no SELENA-SLEDAI:
RR 1,33; IC95% 1,22-1,45, com evidéncia de alta certeza.
Quanto a reducdo de corticosteroides, aproximadamente:

e 30% dos pacientes no grupo belimumabe conseguiram reducéo ?50%;

e contra aproximadamente 19% no grupo controle.
A revisdo considerou a evidéncia para eficacia de moderada a alta certeza, embora a certeza
para alguns desfechos de seguranca tenha sido menor.
Os estudos pivotais BLISS demonstraram beneficio do belimumabe adicionado ao tratamento
convencional em pacientes com LES ativo.
Posteriormente, o estudo BLISS-Northeast Asia, com 677 pacientes, demonstrou resposta
SRI-4 em:

¢ 53,8% dos pacientes tratados com belimumabe;

* 40,1% no grupo placebo.
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O belimumabe também foi associado a aproximadamente 50% de reducéo do risco de flare
grave e maior possibilidade de reducéo da exposi¢céo ao corticosteroide.
Interessantemente, andlises subsequentes demonstraram beneficio numericamente maior em
pacientes com:
e SLEDAI mais elevado;
e anti-dsDNA positivo;
e hipocomplementemia;
caracteristicas que refletem um fenétipo de LES imunologicamente ativo.
Andlise combinada de estudos fase Il incluindo 966 pacientes em uso de corticosteroides
demonstrou menor exposi¢ao cumulativa ao corticosteroide com belimumabe.
Ao longo de 52 semanas:
* maior propor¢ao dos pacientes tratados com belimumabe apresentou redugéo da dose;
* menor proporgao necessitou aumento da dose;
* a elevacdo da exposicdo cumulativa ao corticosteroide foi significativamente menor no

grupo belimumabe.

Esses dados sustentam efeito corticosteroid-sparing, particularmente relevante no LES
devido a morbidade decorrente do uso cronico de prednisona.

As recomendagOes EULAR - European Alliance of Associations for Rheumatology atualizadas
orientam:

e hidroxicloroquina para praticamente todos o0s pacientes com LES, salvo
contraindicacéo;
e utilizac&o dos glicocorticoides principalmente como terapia de ponte;

e reducdo da prednisona de manutencdo para ?5 mg/dia e, quando possivel, sua
retirada;

e introducdo precoce de imunossupressores e/ou agentes biolégicos para obtencdo do

controle da doenca e reducéo da exposicéo a glicocorticoides.

Para pacientes com resposta inadequada a hidroxicloroquina e corticosteroides, com ou sem
imunossupressores convencionais, a EULAR considera belimumabe e anifrolumabe opg¢des
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terapéuticas apropriadas.
A mais recente diretriz do American College of Rheumatology, publicada definitivamente em
2026, enfatiza:

tratamento universal com hidroxicloroquina quando tolerada,;

* minimizag&o da exposicao a glicocorticoides;

introducdo precoce de imunossupressores convencionais e/ou biolégicos;

estratégia treat-to-target visando remisséo ou baixa atividade da doenca.

O documento inclui belimumabe entre as alternativas biolégicas para determinados pacientes
com atividade persistente do LES, de acordo com manifestacdes clinicas e tratamento prévio.
Portanto, existe convergéncia entre EULAR e ACR quanto a utilizacdo de
imunobioldgicos, incluindo belimumabe, diante de LES persistentemente ativo apesar da
terapia convencional.

O belimumabe foi submetido a avaliagdo da CONITEC em mais de uma oportunidade. Em
2023, o Relatério de Recomendagdo n° 810 avaliou especificamente: belimumabe
intravenoso como terapia adjuvante em adultos com LES de alto grau de atividade
apesar do tratamento padrdo e com falha a dois imunossupressores prévios. A
recomendacao final foi pela ndo incorporacdo ao SUS. A decisdo foi formalizada pela
Portaria SECTICS/MS n° 37/2023. Importante destacar que a decisdo da CONITEC néao
equivale a demonstracdo de ineficacia do belimumabe. Na avaliacdo de 2023, foram
considerados, entre outros aspectos:

incertezas relacionadas a analise econdmica;

* prego proposto;

razdo de custo-efetividade;
e impacto orcamentario;

e premissas relacionadas ao percentual de falha terapéutica;

guestdes operacionais para organizacao dos servigos.

AVALIACAO DA QUALIDADE DA EVIDENCIA

Para o desfecho reducéo da atividade do LES, a evidéncia proveniente de multiplos ensaios
clinicos randomizados e revisdo sistematica € de alta certeza, particularmente para melhora
clinicamente relevante do SLEDAI/SRI. Para:

* reducgéo de exacerbacgdes: evidéncia de moderada a alta certeza;
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e reducdo da exposicao a corticosteroides: evidéncia moderada, com consisténcia entre
ECRs e estudos observacionais;

e mortalidade: evidéncia insuficiente para demonstrar beneficio;

* prevengao de trombose decorrente da SAF: evidéncia insuficiente, ndo constituindo
indicacao especifica do medicamento.

Portanto, considerando o sistema GRADE, pode-se afirmar que existe evidéncia cientifica
robusta de beneficio para controle da atividade do LES, mas ndo para o tratamento
especifico da SAF.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: Os beneficios esperados com o uso do
belimumabe incluem reducdo da atividade do llpus eritematoso sistémico, diminuicdo da
frequéncia e gravidade das exacerbacdes, maior probabilidade de obtencéo de resposta clinica
e baixa atividade da doenca, além de efeito poupador de corticosteroides, com consequente
reducdo da exposicdo cumulativa e dos efeitos adversos relacionados ao uso prolongado de
glicocorticoides.

Recomendac¢fes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Ndo Recomendada

Conclusao

Tecnologia: BELIMUMABE
Concluséo Justificada: Favoravel

Conclusao: CONSIDERANDO que o paciente apresenta lUpus eritematoso sistémico com
atividade elevada, documentada por SLEDAI 14, indice superior inclusive ao ponto de corte
SLEDAI ?10 utilizado pela ANS para caracterizacdo de alta atividade dentro da DUT para
terapia imunobioldgica;

CONSIDERANDO que, conforme informado, houve resposta inadequada ou falha terapéutica a
hidroxicloroquina, metotrexato e azatioprina, permanecendo 0 paciente em uso de
prednisona, demonstrando persisténcia da atividade da doenca apesar de tratamento
convencional;

CONSIDERANDO que o belimumabe possui registro sanitario na ANVISA para LES ativo
com elevado grau de atividade apesar do tratamento padréo, ndo se tratando, portanto, de
medicamento experimental para a condi¢cdo analisada;

CONSIDERANDO que o belimumabe também possui autorizacdo pelas principais agéncias
regulatérias internacionais para tratamento adjuvante do LES autoanticorpo-positivo e
persistentemente ativo apesar da terapia padrao;

CONSIDERANDO que ensaios clinicos randomizados, estudos fase Ill e revisdo sistematica
Cochrane demonstram que o belimumabe associado a terapia padrdo apresenta maior
probabilidade de resposta clinica e reducdo da atividade do LES comparativamente ao
tratamento padréo isolado;

CONSIDERANDO que, a luz da metodologia GRADE (Grading of Recommendations
Assessment, Development and Evaluation), a evidéncia disponivel para o uso do
belimumabe associado ao tratamento padrdo em pacientes com lUpus eritematoso sistémico
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ativo é considerada de moderada a alta certeza para os principais desfechos de eficacia,
especialmente reducao da atividade da doenca e obtencéo de resposta clinica, sustentada por
multiplos ensaios clinicos randomizados e reviséo sistematica;

CONSIDERANDO que o medicamento foi avaliado pela CONITEC no Relatério de
Recomendacédo n° 810/2023, que decidiu pela sua nédo incorporacdo ao SUS, decisdo
formalizada pela Portaria SECTICS/MS n° 37/2023;

CONSIDERANDO, entretanto, que a decisdo da CONITEC contemplou ndo apenas eficacia e
seguranca, mas importantes componentes de custo-efetividade, impacto orcamentario,
preco da tecnologia e questdes operacionais, ndao podendo a nao incorporagédo ser
interpretada isoladamente como demonstracdo de auséncia de eficacia clinica;
CONSIDERANDO que, em contrapartida, o medicamento passou a ter cobertura obrigatéria
na saude suplementar, conforme RN ANS n° 646/2025 e DUT n° 65.21, para pacientes
adultos com LES em alta atividade que preencham os critérios definidos pela Agéncia;

Este NATJUS tem como parecer FAVORAVEL a tecnolgia pleiteada nos autos.

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacdo de urgéncia, conforme definicdo de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Néo
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NatJus Responséavel: MA - Maranhao
Instituicdo Responsavel: NATJUS TIMA
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacgdes: Observacao quanto a estimativa de custo:

A prescricdo meédica estabelece o uso de belimumabe na dose de 10 mg/kg, por via
intravenosa. Entretanto, ndo foi identificada, nos documentos analisados, informacéao
objetiva sobre o peso atual da paciente, elemento indispensavel para o célculo exato da
dose por infusdo e, consequentemente, para a determinacdo precisa do numero de frascos
necessarios por administracao e do custo mensal do tratamento.

Embora a peticdo inicial mencione dose atual estimada de 610 mg por infusdo e informe
solicitacdo de 14 frascos de belimumabe 400 mg/4,8 mL a cada 6 meses, a auséncia do
peso corporal documentado e da discriminagcdo do quantitativo mensal de frascos impede a
realizacdo de calculo independente e preciso do custo mensal pelo NATJUS.

Dessa forma, para fins desta Nota Técnica, o custo foi estimado com base no quantitativo
efetivamente solicitado nos autos, correspondente a 14 frascos para 6 meses de
tratamento, sem que isso represente validacdo técnica do quantitativo prescrito ou permita
inferir, de forma definitiva, 0 consumo mensal da tecnologia.

CUSTO PARA 6 MESES:

- 14 FRASCOS DE 400 MG: PMVG - RS 40.126,94
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