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NOTA TECNICA N2 61/2023 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1. solicitante: |
1.2. Origem: 252 Vara Civel Federal de Sao Paulo — TRF

1.3. Processo n?: 5027921-85.2022.4.03.6100

1.4. Data da Solicitagdo: 12/01/2023

1.5. Data da Resposta: 20/01/2023

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/Idade: 06/12/1961 — 61 anos

2.2. Sexo: M

2.3. Cidade/UF: S0 Paulo/SP

2.4. Histérico da doenca: Leucemia Linfocitica Cronica - CID C91.1

3. Quesitos formulados pelo(a) Magistrado(a)
O medicamento requerido é o fairmaco normalmente utilizado no tratamento da doenga

de que padece o autor (medicamento de escolha)?

Sim.

Ha quanto tempo o medicamento passou a ser considerado para o tratamento da doenga
de que padece o autor e com que resultados?

Ha 7 anos.

Qual o resultado esperado com a utilizagdo do medicamento demandado?

Vide item 5,1.

O medicamento esta incorporado no SUS? Houve proposta de incorporacao acolhida pelo
MS ou proposta de ndo incorporagao? Ha PCDT?

Nao esta disponivel no SUS, ndo avaliada pela CONITEC.

O medicamento requerido é substituivel por outro ou outros fornecidos pelo SUS, com
eficiéncia equivalente?

Ja usou os tratamentos disponiveis no SUS, se mostrando refratario.

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?

Vide item anterior.

A aplicagao do medicamento deve ocorrer em ambiente hospitalar?

N3ao.

O medicamento exige algum cuidado especial para o seu correto armazenamento?

Nao.
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O medicamento pleiteado é considerado experimental? Tem registro na ANVISA? Desde
quando? Se negativa a resposta, ha pedido de registro em andamento na ANVISA? Desde
quando? Se ndo estiver registrado na Anvisa, esta registrado em grandes agéncias
internacionais?

Vide item 4,3.

Outros esclarecimentos julgados pertinentes.

4. Descricdao da Tecnologia

4.1. Tipo da tecnologia: medicamento
- INBRUTINIBE 140MG — 3 cp/dia

4.2. Principio Ativo: IBRUTINIBE

4.3. Registro na ANVISA: 1123634120019

4.4. O produto/procedimento/medicamento esta disponivel no SUS: NAO

4.5. Descrever as opc¢oes disponiveis no SUS/Saude Suplementar: Estdo disponiveis no SUS
esquemas com farmacos citotéxicos. Além disso, o tratamento de suporte (paliativo)
também pode ser considerado uma alternativa disponivel.

4.6. Em caso de medicamento, descrever se existe Genérico ou Similar: NAO

4.7. Custo da tecnologia:

4.7.1. Denominagao genérica: IBRUTINIBE

4.7.2. Laboratério: JANSSEN-CILAG FARMACEUTICA LTDA

4.7.3. Marca comercial: IMBRUVICA

4.7.4. Apresentacao: 140 MG CAP DURA CT FR PLAS OPC X 90

4.7.5. Preco maximo de venda ao Governo: RS 49.872,22

4.7.6. Preco maximo de venda ao Consumidor: RS 63.506,92

4.9. Fonte do custo da tecnologia: Lista de pregos de medicamentos da ANVISA/CMED.
Referéncia janeiro de 2023. Disponivel em: https://www.gov.br/anvisa/pt-

br/assuntos/medicamentos/cmed/precos/capa-listas-de-precos
4.10. Recomendacdes da CONITEC: Nao avaliado.

5. Discussdao e Conclusao

5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia:

Segundo a revista internacional PRESCRIRE os estudos que subsidiaram o registro do
ibrutinibe no mercado europeu como tratamento segunda linha em diante de pacientes
com LLC refratdaria e/ou recidivada sdo:

e Estudo RESONATE, e suas publicacées de atualizacdo ao longo do tempo, comparou
ibrutinibe versus ofatumumabe. O RESONATE é um ensaio clinico randomizado nao cegado
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onde os pacientes receberam 420 mg de ibrutinibe via oral diariamente até a progressao
da doenca ou efeitos adversos intoleraveis, comparado com ofatumumabe intravenoso. A
idade média foi de 67 anos. Uma andlise interina pré-planejada, apdés acompanhamento
médio de 9 meses, mostrou que o tempo mediano a progressao da doen¢a ou morte
(desfecho primario) foi significativamente maior com ibrutinibe do que com ofatumumabe
(mediana nao alcangado versus 8 meses, p <0,0001). Entretanto, a mediana de duragdo de
exposicao a droga foi de 8,6 meses no grupo de pacientes tratado com ibrutinibe e de 5,3
meses no grupo de pacientes tratados com ofatumumabe. Além do mais, a escolha da
droga comparadora (ofatumumabe) ndo foi uma melhor escolha. No estudo RESONATE,
84% de pacientes no grupo ibrutinibe e 78% daqueles no grupo ofatumumabe
experimentaram eventos adversos. Os eventos adversos graves (gastrointestinais,
sangramento, fibrilagdo atrial, hipertensao) ocorreram em 33% e 28%, respectivamente
dos pacientes. Cerca de 4% dos pacientes em cada grupo teve que interromper o
tratamento por causa de eventos adversos.

e Estudo HELIOS, duplo-cego randomizado, os dados de mortalidade foram de dificil
interpretagao. Os pacientes foram randomizados para receber 420 mg de ibrutinibe oral
diariamente ou placebo. Além disso, todos os pacientes receberam 6 ciclos de
bendamustina + rituximabe. Ibrutinibe foi continuado até a progressdao da doenca ou
toxicidade inaceitdvel. Pacientes com dela¢dao do 17p foram excluidos do estudo porque a
administracdo de placebo teria sido inadequada para estes pacientes. Depois de um
acompanhamento médio de cerca de 17 meses, a taxa de mortalidade nao diferiu
significativamente entre os dois grupos. Contudo, 31% dos pacientes do grupo placebo +
bendamustina + grupo rituximabe receberam ibrutinibe quando a doenca progrediu,
reduzindo assim as diferencas entre os grupos. O tempo médio para a progressao da
doengca ou morte (desfecho primario) ndo foi alcancado no grupo ibrutinibe +
bendamustina + rituximabe versus cerca de 13 meses no placebo + bendamustina +
rituximabe braco (p <0,0001). Também ocorreram graves eventos adversos, fibrilacdo atrial
grave ocorreu em 2,8% dos pacientes no grupo ibrutinibe + bendamustina + rituximabe
versus 0,7% no grupo placebo + bendamustina + rituximabe. Sangramento grave ocorreu
em 3,8% dos pacientes no grupo ibrutinibe e 1,7% dos pacientes no grupo placebo.

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia:
Ver item anterior.

5.3. Parecer:
( X) Favoravel
() Desfavoravel
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5.4. Conclusao Justificada:

Apds falha da quimioterapia de primeira linha da LLC, geralmente a base de fludarabina, a
escolha do tratamento para casos refratarios/recidivados depende muito da duragdo da
remissdo e a condicao geral do paciente. O Ibrutinibe como tratatamento de segunda linha
estaria justificado. Ha evidéncia proveniente de um estudo de fase 3 que demonstra
eficacia do ibrutinibe quando comparado ao ofatumumabe, resultando em aumento de
sobrevida livre de progressdao e aumento de sobrevida global.

Justifica-se a alegacdo de urgéncia, conforme definicao de urgéncia e emergéncia do CFM?
() SIM, com potencial risco de vida

( X) SIM, com risco de lesdao de 6rgao ou comprometimento de funcao

( )NAO
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5.6 Outras Informagdes:
Consideracdes NAT-Jus/SP: A autoria do presente documento n3do é divulgada por motivo
de preservacao do sigilo.

Equipe NAT-Jus/SP

@ www.Tisp.3Us.BR vyhoRPQ Ttise



