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NOTA TECNICA N2 2777/2022- NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

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

1.3. Processo n? 5021284-21.2022.4.03.6100

1.4. Data da Solicitagdo: 07/11/2022

1.5. Data da Resposta: 09/11/2022

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/Idade: 23/06/1945 — 77 anos

2.2 Sexo: Masculino

2.3. Cidade/UF: S3o Paulo/SP

2.4. Historico da doenga: Hemoglobinuria Paroxistica Noturna — CID10 D59.5.

3. Quesitos formulados pelo(a) Magistrado(a)
Quesitos do juizo - Aos especialistas do NATJ-JUS/SP:
3.1. O medicamento requerido é o farmaco normalmente utilizado no tratamento da

doenca de que padece o autor? Ha quanto tempo o medicamento passou a fazer parte
da terapéutica da doenga em questdao e com que resultados?

N3o, sendo o eculizumabe e o transplante de células-tronco hematopoiéticas os
tratamentos priorizados pelo PCDT atual da doencga, além dos tratamentos de suporte
qgue podem ser associados. Internacionalmente, em 2017 o FDA reconheceu o status de
medicamento 6rfao em marco de 2017, sendo autorizado por essa agéncia em 2021. Pela
Agéncia Européia de Medicamentos, EMA, o status de medicamento 6&rfao foi
reconhecido em abril de 2014 e o registro para comercializacado foi efetivado em maio de
2021 (Brasil, 2021). Ndo foi encontrado registro no bulario eletronico da ANVISA
(https://consultas.anvisa.gov.br/#/bulario/?nomeProduto=pegcetacoplan). Nos ensaios

clinicos de fase 1 a fase 3, o medicamento mostrou-se seguro e eficaz, inclusive sugerindo
maior eficdcia em comparagdo ao eculizumabe.

3.2. Trata-se de medicamento experimental?
O medicamento ja foi aprovado, conforme descri¢gao acima, em agéncias internacionais.

3.3. O medicamento tem registro na Anvisa? Houve pedido de registro ndo apreciado?
Se sim, desde quando pende de apreciacdao? Houve recusa de registro pela Anvisa?

Nao foi encontrado registro no bulario eletronico da ANVISA
(https://consultas.anvisa.gov.br/#/bulario/?nomeProduto=pegcetacoplan).
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3.3. O medicamento requerido esta incorporado ao SUS? Se negativa a resposta,
esclarecer se houve proposta de incorporag¢do (ndo acatada) ou de ndo-incorporagao?
N3o estd, estd incluido pela CONITEC na monitorizacdo do horizonte terapéutico da
doencga, estando em fase de acompanhamento de resultados de estudos clinicos.

3.4. O SUS oferece alternativa de tratamento? Qual?
Sim, conforme descrito acima, ha possibilidade de uso de eculizumabe

3.5. Havendo outros medicamentos fornecidos pelo SUS com eficiéncia semelhante,
quais as eventuais consequéncias negativas a saude do autor em razdao do uso do
medicamento intercambidvel, que poderiam ser evitadas pelo uso do pretendido?

Pela acdo farmacoldgica do pegcetacoplan, ele bloqueia a ativacao fisiopatoldgica da
doenca em momento anterior ao eculizumabe, proporcionando melhora da hemdlise
intra e extra vascular. O paciente em tela ndo chegou a fazer uso de medicacdo especifica
para a doenca; pelo menos isso ndo foi relatado nas informacgdes clinicas fornecidas pela
equipe assistente.

4. Descricao da Tecnologia

4.1. Tipo da tecnologia: Medicamento Pegcetacoplan 1080 mg/20 ml - 52 FRs (6 meses)
4.2. Principio Ativo: Pegcetacoplan

4.3. Registro na ANVISA: Nao encontrado no bulario eletronico da ANVISA

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

4.5. Descrever as opg¢oes disponiveis no SUS/Saude Suplementar: Eculizumabe,
transplante de células-tronco hematopoiéticas, tratamento de suporte (anticoagulagao,
corticosteroides, hemoterapia e suplementacdes)

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

4.7. Recomendag¢des da CONITEC: Incluido em andlise como horizonte terapéutico

5. Discussao e Conclusao

5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia:

A Hemoglobinuria Paroxistica Noturna (HPN) é uma doenca rara que atinge as células
hematopoiéticas. E causada por um defeito genético adquirido no gene da
fosfatidilinositolglicana classe-A (PIG-A), levando ao bloqueio precoce da sintese do lipidio
glicosilfosfatidilinositol (GPI). Essas alteracdes favorecem a ocorréncia de hemolise
intravascular e o aumento do risco de trombose. As opgdes terapéuticas incluidas no
PCDT sdo eculizumabe e transplante de células-tronco hematopoiéticas, além de
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tratamento de suporte (anticoagulacdo, corticosteroides, hemoterapia e suplementacdes)
(Brasil, 2019; Xu, 2022).

O pegcetacoplan é um peptideo ciclico sintético conjugado a um polimero de
polietilenoglicol. Ele se liga especificamente ao complemento C3 e C3b inibindo sua ac¢ao.
A nova estratégia de inibicdao da atividade do complemento proximal com pegcetacoplan
controla a hemdlise intravascular mediada por C5 e previne a hemdlise extravascular
mediada por C3. Em ensaio clinico de fase Ill comparando head-to-head o pegcetacoplan
com o eculizumabe, apds 16 semanas de tratamento o nivel de hemoglobina foi, em
média, 3,84g/dl maior no grupo que recebeu peccetacoplan (Hillmen, 2021).

Os resultados dos ensaios clinicos de fase I-lll sugerem que o pegcetacoplan é eficaz e
seguro em uma ampla populacdao de pacientes com HPN. Isso foi demonstrado entre
pacientes com resposta subotima a terapia anterior com C5i que obtiveram melhorias
superiores nos niveis de hemoglobina com pegcetacoplan em comparacdo com
eculizumab. Além disso, melhorias hematoldgicas superiores também foram alcancadas
com pegcetacoplan versus tratamento padrao (excluindo inibidores do complemento) em
pacientes virgens de tratamento com inibidor do complemento (Wong, 2022; Xu, 2022).
Assim, a CONITEC avaliou a medicacdao dentro da vigildncia ampliada do horizonte
terapéutico para a doenga, aguardando resultados de estudos e registro do medicamento
junto a ANVISA, concluindo que a partir do conhecimento do funcionamento do sistema
complemento na HPN e suas vias de ativacao, diferentes alvos estdo sendo utilizados no
desenvolvimento de medicamentos para o tratamento da doenga. Tais mecanismos
envolvem a inibicdo de proteinas C3 e C5, fator B e fator D do sistema complemento.
Medicamentos novos como o ravulizumabe, ja registrado no Brasil desde 2019, e outros
emergentes em fases avangadas de desenvolvimento com resultados publicados, se
mostram potencialmente eficazes para o controle de marcadores bioquimicos
relacionados aos processos hematoldgicos da HPN, tornando-se alternativas para o
controle da doenca. (Brasil, 2021).

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia:
Reducdo da hemolise intra e extravascular

5.3. Parecer
() Favoravel
( X ) Desfavoravel

5.4. Conclusdo Justificada:

A medicagdo é promissora para o tratamento da HPN, entretanto, o paciente ndo
recebeu, conforme as informacdes clinicas recebidas, tratamento prévio especifico para a
doenca. Além disso, nao foi encontrado registro do medicamento no bulario eletrénico da
ANVISA.
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5.6. Outras Informacdes:

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

Equipe NAT-Jus/SP
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