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NOTA TECNICA N2 2808/2026 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.2. Processo n? 5000095-79.2026.4.03.6703
1.3. Data da Solicita¢cdo: 01/04/2026

1.4. Data da Resposta: 14/04/2026

1.5. Requerida: SAUDE PUBLICA

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/ldade: 28/01/1949 — 77 anos
2.2. Sexo: Feminino

2.3. Cidade/UF: S3o Paulo/SP

2.4. Histérico da doenca: Mieloma Multiplo — CID C90.0

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

Desde ja, seguem os quesitos apresentados pelo magistrado, ja que o formuldrio veio
previamente preenchido pela parte:

1. Caso o medicamento seja incorporado, a parte autora se enquadra integralmente na
hipotese de incorporacdo? Parcialmente. O caso é de mieloma mdultiplo
recidivado/refratario, e o daratumumabe tem indicacdo em bula brasileira, em combinagio
com lenalidomida e baixa dose de dexametasona, para mieloma multiplo
recidivado/refratario. Contudo, no SUS, a CONITEC ja se manifestou contra a incorporagio
ampla do daratumumabe para esse cenario, de modo que nao ha hipdtese de incorporagdo
vigente a qual a paciente se enquadre administrativamente.

2. Caso haja manifestacdo contraria da CONITEC para incorporacdo, a parte autora
apresentou evidéncias cientificas de alto nivel decorrentes de estudos posteriores a
avaliacdo pelo 6rgdo? Sim. Apds a ndo incorporacdo pela CONITEC, permaneceram
disponiveis e amadureceram evidéncias de alto nivel do estudo POLLUX, incluindo analise
final mostrando beneficio em sobrevida global com daratumumabe + lenalidomida +
dexametasona em pacientes previamente tratados.

3. A parte autora esgotou todo o PCDT? Esgotou todas as alternativas disponiveis no SUS?
Na pratica, sim quanto ao cendrio atual. A paciente foi refratdria ao VCD e obteve boa
resposta ao DRd, permanecendo em continuidade/manutengdo. Embora existam opg¢des
mais limitadas no SUS, ndo ha alternativa padronizada com eficdcia equivalente ao DRd
nesse contexto de recaida com resposta ja obtida ao esquema.
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4. Quais sao todas as indicacOes terapéuticas aprovadas pela ANVISA para o medicamento
pretendido? Conforme a bula brasileira do daratumumabe, as indicacdes em mieloma
multiplo incluem, entre outras: em combinacdo com bortezomibe, talidomida e
dexametasona para pacientes recém-diagnosticados elegiveis a transplante;

em combinacdo com lenalidomida e dexametasona ou bortezomibe, melfalana e
prednisona para pacientes recém-diagnosticados inelegiveis ao transplante; em
combina¢cdo com lenalidomida e baixa dose de dexametasona ou bortezomibe e
dexametasona para mieloma multiplo recidivado/refratério; além de outras combinagdes
e monoterapia em situagdes especificas descritas em bula.

5. A indicacdo especifica para [CID da parte autora] consta como uso aprovado/autorizado
pela ANVISA para o medicamento pleiteado? Sim. O uso de daratumumabe + lenalidomida
+ dexametasona para mieloma multiplo recidivado/refratario consta em bula brasileira.

6. Caso a indicacdo ndo esteja aprovada, trata-se de uso off-label do medicamento? N3o.
Neste caso, trata-se de uso em bula.

7. Existem ensaios clinicos randomizados de qualidade metodolégica adequada (Fase I,
duplo-cego, controlados) que demonstrem a eficacia e seguranga do medicamento
especificamente para o quadro da parte autora? Sim. O estudo POLLUX é um ensaio fase
lll, randomizado, que demonstrou eficicia do DRd em mieloma multiplo
recidivado/refratario. A publicacdo inicial descreveu o estudo como de alta qualidade
metodoldgica e as analises posteriores confirmaram o beneficio.

8. Os estudos disponiveis demonstram:

a) Superioridade em relagdo as opgGes disponiveis no SUS? Sim

b) Ganho de sobrevida global estatisticamente significativo? Sim

c) Ganho de sobrevida livre de progressdo? Sim

d) Melhora de qualidade de vida mensuravel? Ha beneficio clinico indireto e manutengéo
de resposta profunda, mas a demonstra¢ao formal de qualidade de vida ndo é o principal
desfecho pivot do estudo. O ganho principal foi em resposta, PFS e OS.

9. O esquema proposto esta em conformidade com:

a) Protocolos internacionais reconhecidos? Sim

b) Bula aprovada pela ANVISA? Sim

c) Literatura cientifica de qualidade? Sim

10. Qual a taxa de sobrevida global do medicamento pretendido em relagdo aos demais
tratamentos disponiveis no SUS? A melhor comparacao publicada do POLLUX mostra
mediana de sobrevida global de cerca de 67,6 meses com DRd versus 51,8 meses com Rd,
indicando vantagem importante do esquema com daratumumabe. Ndo ha comparagao
randomizada direta com todas as opg¢des do SUS, mas esse é o melhor parametro de alto
nivel disponivel.
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11. Qual a taxa de sobrevida global do medicamento em relagao aos demais tratamentos
ja realizados pela parte autora? Ndo ha comparacdo direta formal com VCD na mesma
sequéncia individual da paciente. O que a evidéncia mostra é que, em pacientes com
mieloma recidivado/refratario, o DRd prolonga significativamente a sobrevida global
versus Rd, e a paciente ja demonstrou boa resposta clinica ao esquema, o que reforga sua
pertinéncia no caso concreto.
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4. Descricao da Tecnologia

4.1. Tipo da tecnologia: MEDICAMENTO

Disponivel no

Opgdes disponiveis no SUS / Informagdes sobre o

Existe Genérico ou

Medicamento Principio Ativo Registro na ANVISA SuS? financiamento Similar?
DARATUMUMABE 400ml -
Aplicar 1440 ml EV, com o
seguinte esquema:
a. 8 doses infundidas CICLOFOSFAMIDA, TALIDOMIDA, DEXAMETASONA,
1x/semana; seguindo: Daratumumabe 1123634140036 NAO MELFALANO E TRANSPLANTE DE MEDULA OSSEA Biologi
b. 8 doses infundidas a cada 2 AUTOLOGO. lologico
semanas; seguindo:
¢. manter uma aplicagdo a cada
4 semanas, continuamente.
Medicamento Marca Comercial Laboratoério Apresentacdo PMVG Dose Custo Anual*
JANSSEN-CILAG 400 MG SOLDILINJCTFAVD
DARATUMUMABE DALINVI RS 6.561,94 1440ml RS 472.459,68
FARMACEUTICA LTDA TRANS X 20 ML >
CUSTO TOTAL ANUAL - PRECO MAXIMO DE VENDA AO GOVERNO RS 472.459,68

* Célculo anual somente para medicamentos ndo incorporados na politica publica do SUS, mas com registro na ANVISA, conforme Tema de Repercussdo Geral n2 1234,

4.2. Fonte do custo da tecnologia: Lista de precos CMED/Anvisa - Referéncia marco/2026.

4.3. Recomendac¢des da CONITEC: O daratumumabe possui avaliagdes pela CONITEC com restricdes de incorporagdo no SUS,

especialmente em linhas especificas. A combinacdo com lenalidomida (DRd) ndo estda amplamente incorporada no SUS.

( ) RECOMENDADO (X ) NAO RECOMENDADO ( ) NAO AVALIADO
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5. Discussao

5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia

A paciente de 77 anos apresenta mieloma multiplo com falha a primeira linha com VCD e
boa resposta em segunda linha com daratumumabe + lenalidomida + dexametasona (DRd),
encontrando-se agora em fase de manutenc¢do/continuidade terapéutica. Nesse contexto,
o ponto central ndo é apenas a eficacia inicial do regime, mas o fato de que o beneficio do
daratumumabe no mieloma recidivado foi demonstrado em estudos desenhados para
tratamento continuo até progressdao da doenca ou toxicidade inaceitavel, e ndo como
esquema de duragdo curta ou fixa. Isso é explicitado tanto na bula brasileira do
medicamento quanto no desenho do estudo pivotal POLLUX.

O estudo POLLUX foi um ensaio clinico fase Ill, randomizado, que comparou
daratumumabe + lenalidomida + dexametasona (DRd) versus Ilenalidomida +
dexametasona (Rd) em pacientes com mieloma multiplo recidivado ou refratario que
haviam recebido pelo menos uma linha prévia. Na publicacdo inicial no New England
Journal of Medicine, com seguimento mediano de 13,5 meses, a adicdo do daratumumabe
reduziu substancialmente o risco de progressdo ou morte. A taxa de sobrevida livre de
progressao em 12 meses foi de 83,2% no grupo DRd versus 60,1% no grupo Rd, e em 18
meses foi de 78,0% versus 52,0%, respectivamente. Além disso, a taxa de resposta global
foi de 92,9% com DRd versus 76,4% com Rd, mostrando maior chance de resposta e maior
profundidade de controle tumoral.

As atualizacdes subsequentes do POLLUX reforcaram a robustez e a durabilidade do
beneficio. Em seguimento prolongado superior a 3 anos, publicado em Leukemia, a
combinacdo DRd manteve vantagem expressiva, com mediana de sobrevida livre de
progressao ainda nado atingida no braco daratumumabe versus 17,5 meses no braco
controle, além de aumento da taxa de resposta completa ou melhor e de doenga residual
minima negativa. Esses dados s3o particularmente relevantes no caso concreto porque
demonstram que o beneficio do daratumumabe ndo se limita ao inicio do tratamento, mas
se sustenta justamente pela continuidade da exposicdo terapéutica.

A analise final de sobrevida global do POLLUX, publicada em 2023, consolidou que o
esquema DRd ndo apenas atrasa a progressdao, mas também prolonga a vida em
comparacdo com Rd. Essa andlise mostrou que o daratumumabe em combinacdao com
lenalidomida e dexametasona prolongou significativamente a sobrevida global e também
melhorou desfechos como PFS2, indicando beneficio sustentado além da linha de
tratamento em curso. Ou seja, 0 esquema solicitado passou a ter respaldo ndo apenas em
resposta e PFS, mas também em desfecho duro de mortalidade.

Do ponto de vista de seguranca, o perfil do DRd é conhecido e globalmente manejavel. Os
eventos adversos mais frequentes incluem neutropenia, infecgdes, diarreia, fadiga e
reacbes relacionadas a infusdo, sobretudo nas primeiras administracées do
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daratumumabe. A bula brasileira indica que ajustes de dose se concentram principalmente
em lenalidomida e dexametasona, e ndo ha recomendacao de reducdo rotineira da dose
do daratumumabe; em regra, o tratamento é mantido até progressdo ou toxicidade
inaceitavel. Em pacientes idosos, como esta paciente de 77 anos, esse perfil costuma ser
considerado mais favoravel do que o de novas quimioterapias de resgate citotoéxicas.

As diretrizes contemporaneas também sustentam fortemente essa estratégia. O NCCN
mantém combinag¢des baseadas em daratumumabe, incluindo DRd, entre as opgdes
preferenciais para mieloma multiplo previamente tratado, refletindo a robustez do POLLUX
e o posicionamento consolidado do regime na pratica clinica. Isso é importante porque
demonstra que a continuidade do daratumumabe ndo é uma excepcionalidade, mas parte
do padrdo terapéutico moderno para pacientes com recaida que estdo respondendo bem
ao tratamento.

No caso concreto, a correspondéncia entre o perfil clinico e a populacdo do estudo é alta.
A paciente recebeu VCD em primeira linha, ndo respondeu, e depois iniciou DRd com boa
resposta, encontrando-se em fase de manutencdo/continuidade. Como o prdprio estudo
pivotal e a bula deixam claro que o regime deve ser mantido até progressdo da doenga ou
toxicidade inaceitavel, a interrupcdo do daratumumabe sem motivo clinico documentado
ndo encontra respaldo cientifico e pode comprometer a durabilidade da resposta obtida.
Esse é o ponto central da indicagdo: ndo se trata de introduzir empiricamente uma nova
tecnologia, mas de manter um tratamento ja eficaz e sustentado pela melhor evidéncia
disponivel.

Em sintese, a literatura cientifica demonstra de forma consistente que daratumumabe +
lenalidomida + dexametasona é um dos regimes mais eficazes para mieloma multiplo
recidivado/refratario, com beneficio robusto em taxa de resposta, profundidade de
resposta, sobrevida livre de progressao e sobrevida global, e que seu uso deve ser continuo
enquanto houver beneficio clinico e tolerabilidade. Para esta paciente, que ja mostrou boa
resposta ao DRd, a evidéncia técnico-cientifica favorece claramente a continuidade do
daratumumabe.

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia
Manutencdo da resposta obtida

Prolongamento da sobrevida livre de progressao
Aumento da sobrevida global

Maior duragao de controle da doenga
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6. Conclusao

6.1. Parecer

( X ) Favoravel
() Desfavoravel

6.2. Conclusdo Justificada

A paciente apresenta mieloma multiplo recidivado/refratario, com falha a primeira linha
(VCD) e resposta clinica significativa ao esquema daratumumabe + lenalidomida +
dexametasona (DRd), atualmente em fase de manutencao.

As evidéncias cientificas de alto nivel, especialmente o estudo POLLUX, demonstram que
o regime DRd promove ganho expressivo de sobrevida livre de progressao, aumento da
taxa de resposta profunda e beneficio em sobrevida global, sendo um dos principais
padroes terapéuticos internacionais para esse cenario.

Importante destacar que o beneficio do daratumumabe estd diretamente relacionado a
sua administracdo continua até progressdo da doenca ou toxicidade, conforme o desenho
dos estudos e recomendag¢bes de bula. A interrup¢ao do medicamento, na auséncia de
progressao ou toxicidade limitante, ndo encontra respaldo cientifico e pode resultar em
perda da resposta obtida e progressao precoce da doenca.

No caso concreto, trata-se de paciente idosa, com doenga previamente refrataria e
atualmente controlada sob esquema eficaz, sem alternativa terapéutica disponivel no SUS
com eficacia equivalente.

Dessa forma, conclui-se que a continuidade do daratumumabe é tecnicamente indicada,
cientificamente fundamentada e clinicamente necessaria, representando a melhor
estratégia para manutencgdo do controle da doenca e prolongamento da sobrevida.

Ressalta-se que o Ministério da Saude e as Secretarias de Saude nao distribuem nem
fornecem medicamentos contra o cancer, assim como a tabela de procedimentos
guimioterapicos do SUS nao se refere a medicamentos, mas sim, situagées tumorais e
indicagOes 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 atencdo oncoldgica por meio da criacdo e manutencdo de Unidades de
Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia (UNACON) e Centros de Assisténcia
Especializada em Oncologia (CACON). A responsabilidade de incorporagdo 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 usudrio, responsabilizando-se pela
prescri¢cdo e avaliacdo do usuario que sera atendido também no servico adicional”.

Observa-se que o financiamento de medicamentos oncolégicos ndo se da por meio dos
Componentes da Assisténcia Farmacéutica. O Ministério da Saude e as Secretarias
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Estaduais e Municipais de Saude ndo disponibilizam diretamente medicamentos contra o
cancer. O fornecimento destes medicamentos ocorre por meio da sua inclusdo nos
procedimentos quimioterapicos registrados no subsistema APAC-SIA (Autorizagdo de
Procedimento de Alta Complexidade do Sistema de Informagdo Ambulatorial) do SUS,
devendo ser oferecidos pelos hospitais credenciados no SUS e habilitados em Oncologia,
sendo ressarcidos pelo Ministério da Saude conforme o cédigo do procedimento registrado
na APAC.

A tabela de procedimentos do SUS nado refere medicamentos oncoldgicos, mas situagdes
tumorais especificas, que orientam a codificacdo desses procedimentos e sdo descritos
independentemente de qual esquema terapéutico seja adotado. Os estabelecimentos
habilitados em Oncologia pelo SUS sd3o os responsdveis pelo fornecimento dos
medicamentos necessdrios ao tratamento do cancer que, livremente, padronizam,
adquirem e prescrevem, devendo observar protocolos e diretrizes terapéuticas do
Ministério da Saude, quando existentes.

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

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

( )NAO
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8. Outras Informacdes — conceitos
ANS - Agéncia Nacional de Saude Suplementar

A ANS é a agéncia reguladora do setor de planos de saude do Brasil. Tem por finalidade
institucional promover a defesa do interesse publico na assisténcia suplementar a saude,
regulando as operadoras setoriais, contribuindo para o desenvolvimento das a¢bes de
saude no pais.

ANVISA - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
A ANVISA é uma agéncia reguladora vinculada ao Ministério da Saude e sua finalidade é
fiscalizar a produgdo e consumo de produtos submetidos a vigilancia sanitdaria como
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medicamentos, agrotoxicos e cosméticos. A agéncia também é responsavel pelo controle
sanitario de portos, aeroportos e fronteiras.

CONITEC - Comissdo Nacional de Incorporagdo de Tecnologias no Sistema Unico de Satde.
A CONITEC é um drgao colegiado de carater permanente do Ministério da Salde, que tem
como funcdo essencial assessorar na defini¢io das tecnologias do SUS. E responsével pela
avaliagdo de evidéncias cientificas sobre a avaliagdo econémica, custo-efetividade, eficacia,
a acurdcia, e a seguranca do medicamento, produto ou procedimento, e avaliacdo
econOmica: custo-efetividade.

RENAME - Relacao Nacional de Medicamentos Essenciais

O RENAME é um importante instrumento orientador do uso de medicamentos e insumos
no SUS. E uma lista de medicamentos que reflete as necessidades prioritarias da populacio
brasileira, contemplando o tratamento da maioria das patologias recorrentes do pais.
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/relacao _nacional medicamentos 2024.pdf

REMUME - Relagdo Municipal de Medicamentos Essenciais

A REMUME é uma lista padronizada de medicamentos adquiridos pelo municipio, norteada
pela RENAME (Relagdo Nacional de Medicamentos) que atende as necessidades de saude
prioritdrias da populacdo, sendo um importante instrumento orientador do uso de
medicamentos no municipio.

PROTOCOLOS CLINICOS E DIRETRIZES TERAPEUTICAS (PCDT) - regramentos do Ministério
da Saude que estabelecem critérios para o diagndstico da doenca ou do agravo a salde; o
tratamento preconizado, com os medicamentos e demais produtos apropriados, quando
couber; as posologias recomendadas; os mecanismos de controle clinico, e o
acompanhamento e a verificagdo dos resultados terapéuticos, a serem seguidos pelos
gestores do SUS. Sdo baseados em evidéncia cientifica e consideram critérios de eficacia,
seguranca, efetividade e custo-efetividade das tecnologias recomendadas.

FINANCIAMENTO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA é de responsabilidade das trés esferas
de gestdo do SUS, conforme estabelecido na Portaria GM/MS n. 204/2007, os recursos
federais sdo repassados na forma de blocos de financiamento, entre os quais o Bloco de
Financiamento da Assisténcia Farmacéutica, que é constituido por trés componentes:

» Componente Bdasico da Assisténcia Farmacéutica: destina-se a aquisicio de
medicamentos e insumos no ambito da Aten¢do Primaria em salde e aqueles relacionados
a agravos e programas de saude especificos, inseridos na rede de cuidados deste nivel de
atengdo. O Componente Basico da Assisténcia Farmacéutica (Cbaf) inclui os medicamentos
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gue tratam os principais problemas e condi¢des de saude da populacdo brasileira na
Atencdo Primaria a Saude. O financiamento desse Componente é responsabilidade dos trés
entes federados. A responsabilidade pela aquisicdo e pelo fornecimento dos itens a
populacdo fica a cargo do ente municipal, ressalvadas as variacdes de organizacdo
pactuadas por estados e regides de saude.

» Componente Estratégico da Assisténcia Farmacéutica: financiamento para o custeio dos
medicamentos destinados ao tratamento de patologias que, por sua natureza, possuem
abordagem terapéutica estabelecida. Este componente é financiado pelo Ministério da
Saude, que adquire e distribui os insumos a ele relacionados. O Componente Estratégico
da Assisténcia Farmacéutica (Cesaf) destina-se ao acesso dos medicamentos e insumos
destinados aos agravos com potencial de impacto endémico e as condi¢cbes de saude
caracterizadas como doencas negligenciadas, que estdo correlacionadas com a
precariedade das condi¢des socioecondmicas de um nicho especifico da sociedade. Os
medicamentos do elenco do Cesaf sdo financiados, adquiridos e distribuidos de forma
centralizada, pelo Ministério da Saude, cabendo aos demais entes da federacdo o
recebimento, o armazenamento e a distribuicdo dos medicamentos e insumos dos
programas considerados estratégicos para atendimento do SUS.

» Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica: este componente tem como
principal caracteristica a busca da garantia da integralidade do tratamento
medicamentoso, em nivel ambulatorial, de agravos cujas abordagens terapéuticas estao
estabelecidas em Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT). Estes PCDT
estabelecem quais s3o os medicamentos disponibilizados para o tratamento das patologias
contempladas e a instancia gestora responsavel pelo seu financiamento. O Componente
Especializado da Assisténcia Farmacéutica (Ceaf) é uma estratégia de acesso a
medicamentos, no ambito do SUS, para doencas cronico-degenerativas, inclusive doengas
raras, e é caracterizado pela busca da garantia da integralidade do tratamento
medicamentoso, em nivel ambulatorial, cujas linhas de cuidado estdo definidas em
Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) publicados pelo Ministério da Saude.
Os medicamentos que constituem as linhas de cuidado para as doengas contempladas
neste Componente estdo divididos em trés grupos de financiamento, com caracteristicas,
responsabilidades e formas de organizacao distintas.

A autoria do presente documento nao é divulgada, nos termos do artigo 32, §19, da
Resolugdo n2 479/2022, do Conselho Nacional de Justica.
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