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NOTA TECNICA N2 2027/2022- NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1. Solicitante:

1.2. Origem: 22 Vara Civel Federal de S3ao Paulo
1.3. Processo n? 5014734-10.2022.4.03.6100
1.4. Data da Solicitagdo: 05/09/2022

1.5. Data da Resposta: 12/09/2022

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/Idade: 05/07/1976 — 46 anos

2.2 Sexo: F

2.3. Cidade/UF: S3o Paulo/SP

2.4. Historico da doenga: Neoplasia Maligna da Mama - CID10 C50-9, mastectomia
bilateral, com metdastase dssea.

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

4. Descricdo da Tecnologia

4.1. Tipo da tecnologia: Medicamento

- Succinato de Ribociclibe 200mg

4.2. Principio Ativo: SUCCINATO DE RIBOCICLIBE

4.3. Registro na ANVISA: 1006811570031

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

4.5. Descrever as opgoes disponiveis no SUS/Saude Suplementar: mastectomia total ou
parcial, podendo ser associada a quimioterapia e/ou radioterapia. No SUS, a alternativa
seria de hormonioterapia com drogas como o fulvestranto ou quimioterapias como a
gencitabina e vinorelbine. Na saude suplementar, também existiriam as alternativas de
palbociclibe e abemaciclibe

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

4.7. Custo da tecnologia

4.7.1. Denominacao genérica: SUCCINATO DE RIBOCICLIBE

4.7.2. Laboratdrio: NOVARTIS BIOCIENCIAS S.A

4.7.3. Marca comercial: KISQALI

4.7.3. Apresentacdo: 200 MG/DOSE COM REV CT BL AL PLAS PVC/PCTFE X 63

4.7.4. Preco maximo de venda ao Governo: RS 19.898,67

4.7.5. Preco maximo de venda ao Consumidor: RS 26.485,79

4.8: Tratamento mensal:
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4.8.1: Dose diaria recomendada: 600 mg VO/ dia por 3 semanas a cada 4 semanas
4.9. Fonte do custo da tecnologia: Lista de precos de medicamentos da ANVISA/CMED.
Referéncia setembro de 2022. Disponivel em: https://www.gov.br/anvisa/pt-

br/assuntos/medicamentos/cmed/precos/capa-listas-de-precos

4.10. Recomendagdes da CONITEC: Com base na recomendacgao da Conitec, o Secretario
de Ciéncia, Tecnologia, Inovacao e Insumos Estratégicos em Saude do Ministério da Saude
no uso de suas atribuigdes legais, decidiu pela incorporagao no SUS da classe inibidores de
ciclinas (abemaciclibe, palbociclibe e succinato de ribociclibe) para o tratamento do cancer
de mama avancado ou metastatico com HR+ e HER2, de acordo com a assisténcia
oncoldgica no SUS e as Diretrizes Diagndsticas e Terapéuticas do Ministério da Saude, em
dezembro de 2021.

5. Discussdo e Conclusdo
5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia:
O cancer de mama pode ser caracterizado para seu perfil molecular de acordo com

receptores hormonais (estrégeno e progesterona) e de acordo com o receptor para o fator
de crescimento epidérmico (HER2). As terapias propostas sao individualizadas de acordo
com a positividade para cada receptor. No caso da paciente em questdo, nao foi
apresentada documentacdo caracterizando qual seria essa expressdao de receptores
tumorais.

Pacientes com cancer de mama, sem expressao de receptores hormonais, com
receptores HER2 e estadiamento IV foram estudados em 3 grandes publicagdes
MONALEESA-2, MONALEESA-3 e MONALEESA-7 que demonstraram beneficio clinico de
adicionar o ribociclibe ao tratamento hormonal. O fato de caracterizarmos o cancer de
mama em estagio IV significa presenca de doenca a distancia da lesao da mama, chamada,
doenga metastatica. Neste contexto, nao discutimos cura e sim “ganho de sobrevida” e
“ganho de qualidade de vida”.

No entanto, deve-se atentar que os ensaios clinicos que geraram as publicagdes
acima mencionadas possuiam como desfecho primario o “tempo livre de progressao de

III

doenca”, sendo “ganho de sobrevida global” um desfecho secundario. Essa distingdo é
relevante porque o desenho estatistico de uma publicacdo é voltado para aquele que foi
selecionado com o desfecho primario, sendo assim, temos maior incerteza ao interpretar
desfechos secundarios e, por isso, maior cautela. Portanto, a despeito de achados positivos
para “tempo livre de progressao de doenca”, devemos interpretar estes achados com
cuidado. A literatura deve sugerir terapias que simbolizam “ganho de sobrevida” ou “ganho
de qualidade de vida” e as publicagdes mencionadas nao permitem afirmacao categoérica

em nenhuma das duas categorias de desfecho.
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5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia:

O tratamento de uma neoplasia tem como o objetivo primdrio prover a cura.
Quando a cura ndo é possivel, objetiva-se que haja o maior tempo de sobrevida global, ou
seja, o tempo total de vida da pessoa que recebeu determinado medicamento consiga ser
maior do que o tempo daqueles que ndo o receberam. Almeja-se ainda que haja
associadamente um ganho na qualidade de vida, e ndo somente um maior tempo de vida.
Sincronicamente, como neoplasias costumam provocar diversos sintomas que prejudicam
a vida da pessoa, o cuidado ainda envolvera o controle das manifestagdes da doenca e dos
tratamentos instituidos, ou seja, o estabelecimento de cuidados paliativos.

Quando ndo ha possibilidade de cura ou de ganho da sobrevida global, os
tratamentos instituidos fardo, entdo, parte de um cuidado paliativo daquela pessoa com
neoplasia. Infelizmente, isso ainda € uma conversa e uma realidade dificil com a qual
médicos e pacientes tém que lidar.

Quando se desenvolve um ensaio clinico, as estimativas estatisticas prévias a sua
realizacdo e os calculos que se seguem a partir dos dados coletados sdao determinados de
acordo com o chamado "desfecho primdrio". Isso significa que um determinado ensaio
clinico é programado para de fato descobrir o impacto de um tratamento sobre o desfecho
primario. Aquilo que se observa nos desfechos secundarios ndao possui necessariamente o
mesmo grau de certeza estatistica.

Nesse sentido, nas ultimas décadas, foi frequente que os ensaios clinicos
envolvendo medicamentos anti-neopldsicos passaram a utilizar um desfecho primario
denominado “tempo livre de progressao de doenc¢a”. Simultaneamente, o desfecho "ganho
de sobrevida global" passou a ser um desfecho secundario dos estudos e, frequentemente,
pouco discutido nas publicagdes. Com isso, novos anti-neopldsicos conseguiram gerar
publicagdes com resultados "positivos"”, indicando que eles promoveriam maior tempo
livre da doenga neoplasica.

A progressao da doenca neoplasica é definida de acordo com o tipo de neoplasia e
a publicagdao. Por exemplo, uma neoplasia sélida pode ser considerada como sem
progressao enquanto o seu crescimento nao ultrapassar uma determinada porcentagem
em relagao ao tempo inicial. Portanto, o tempo livre da progressao da doenca representa
o tempo que se passou até que aquela determinada neoplasia tenha alcancado um valor
arbitrariamente definido por médicos/pesquisadores.

Aideia de que um anti-neoplasico possa aumentar o tempo até que haja progressao
da doenca neoplasica permite a elaboracdao de uma estratégia de propaganda interessante,
tanto voltada para médicos, como para pacientes.

Contudo, sabe-se que o "tempo livre de progressdo da doeng¢a" nao se correlaciona
com o "ganho de sobrevida", tanto que frequentemente os resultados das publicacdes
demonstram uma discordancia entre esses resultados, e foi justamente isso que motivou
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a retirada do "ganho de sobrevida" como o desfecho primario. Sendo assim, surge o
guestionamento de médicos, pesquisadores e até mesmo da CONITEC quando avalia novos
guimioterapicos: qual seria o real beneficio de se obter um aumento do "tempo livre de
progressao da doenca" se ndo ha "ganho de sobrevida"?

N3ao é possivel afirmar que o medicamento é associado com ganho de qualidade de
vida ou mesmo ganho de sobrevida, dois desfechos muito relevantes quando se discute o
tratamento de pacientes com estadiamento oncoldgico avancado.

5.3. Parecer
() Favoravel
( X ) Desfavoravel

5.4. Conclusao Justificada:

Auséncia de evidéncia clinica que permita identificar superioridade da estratégia
para desfechos considerados relevantes ao cendrio clinico.

Ressalta-se ainda que o Ministério da Saude e as Secretarias de Saude nao
distribuem nem fornecem medicamentos contra o cancer, assim como a tabela de
procedimentos quimioterapicos do SUS nao se refere a medicamentos, mas sim, situacdes
tumorais e indicacGes 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 atencao oncoldgica por meio da criagdo e manuten¢ao 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 CACON e informa que cada instancia “deve,
obrigatoriamente, ser a porta de entrada deste usuario, responsabilizando-se pela
prescricao e avaliacdo do usudrio que sera atendido também no servico adicional”.

Observa-se que o financiamento de medicamentos oncoldgicos ndao 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 inclusdao nos
procedimentos quimioterdpicos registrados no subsistema APAC-SIA (Autorizacdo de
Procedimento de Alta Complexidade do Sistema de Informacdao Ambulatorial) do SUS,
devendo ser oferecidos pelos hospitais credenciados no SUS e habilitados em Oncologia,
sendo ressarcidos pelo Ministério da Satde conforme o cddigo do procedimento registrado
na APAC.
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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 destinacdo de recursos na assisténcia a saude e fornecer elementos
de boa pratica médica.

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

() SIM, com risco de lesdo de érgdao ou comprometimento de funcao

( X )NAO
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5.6. Outras Informacdes:

Consideragdes NAT-Jus/SP: A autoria do presente documento nao é divulgada por motivo
de preservagao do sigilo.

Equipe NAT-Jus/SP

@www TISP.JUS.BR YEhHEOBPFPB tispor



