Nota Técnica 549581

Data de conclusao: 28/07/2026 14:58:43

Paciente

Nome: |

Data de Nascimento: 19/10/1966
Idade: 59 anos
Sexo: Masculino

Cidade: Ribeirao Preto/SP

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -

Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Numero do Processo: 5001509-15.2026.4.03.6703
Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: 6° Nucleo de Justica 4.0

Tecnologia 549581-A

CID: C18 - Neoplasia maligna do c6lon

Diagnéstico: Cancer de intestino metastatico

Meio(s) confirmatorio(s) do diagnéstico ja realizado(s): Imagens
Biopsia

Relatério

Imunohistoquimica

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento
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Registro na ANVISA? Sim

Situacao do registro: Valido

Nome comercial: -

Principio Ativo: NIVOLUMABE

Via de administracao: EV

Posologia: 240mg a cada 14 dias

Uso continuo? Sim

Duracao do tratamento: dia(s)

Indicacao 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? Nao

O medicamento esta inserido no SUS? Nao
Oncoldégico? Sim

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: NIVOLUMABE

Descrever as opc¢oes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: Trata-se de paciente
com céancer colorretal metastatico, portador de instabilidade de microssatélites. Solicita-se
nivolumabe e ipilimumabe

No SUS néo h& imunoterapias para essa doenca, no sistema de saude suplementar esse € 0
tratamento padrao

Existe Genérico? Nao

Existe Similar? Nao

Custo da Tecnologia

Tecnologia: NIVOLUMABE
Laboratério: BMS

Marca Comercial: Opdivio
Apresentacao: frasco
Preco de Fabrica: 8.081,00

Preco Maximo de Venda ao Governo: -
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Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: NIVOLUMABE

Dose Diaria Recomendada: 240mg

Preco Maximo de Venda ao Governo: 19.394,00
Preco Maximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: CMED anual estimado em R$ 465,456

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: NIVOLUMABE

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: O cancer de célon MSI-H
(Microsatellite Instability-High) representa uma subcategoria importante dentro dos tumores
colorretais, caracterizados por uma instabilidade de microsatélites devido a deficiéncia no
sistema de reparo de mutacdes de alinhamento (MMR). Essa condi¢ao ocorre quando ha falha
na fungdo de genes como MLH1, MSH2, MSH6 e PMS2, levando a acumulagcéo de mutagbes
no DNA e, consequentemente, a carcinogénese. Aproximadamente 15% a 20% dos canceres
colorretais apresentam padrdo MSI-H, sendo mais comuns em tumores de localizac&o proximal
do coélon.

Clinicamente, os tumores MSI-H tendem a ocorrer em pacientes mais jovens e podem estar
associados a sindromes hereditarias, como a sindrome de Lynch, que aumenta o risco de
multiplos céanceres. Esses tumores apresentam um perfil distinto, com maior infiltragcdo
linfocitaria, melhor resposta a imunoterapia e, frequentemente, um prognéstico mais favoravel
em comparacao aos tumores microsatélites estaveis (MSS). Além disso, a presenca de MSI-H
pode influenciar a estratégia terapéutica, uma vez que esses tumores tendem a responder
melhor aos inibidores de checkpoint imunol6gico, como o pembrolizumabe.

O diagnostico de MSI-H é realizado por testes de imunohistoquimica para detectar a perda de
expressao dos genes MMR ou por testes de fragmentos de DNA (PCR) que avaliam a
estabilidade dos microsatélites. A compreensao do status MSI-H é fundamental para orientar o
tratamento, prognéstico e acompanhamento dos pacientes com cancer de célon, promovendo
uma abordagem mais personalizada e eficaz.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: No ensaio checkmate 8HW, pacientes
foram curados com doenga metastatica ao serem tratados com imunoterapia. Um total de 303
pacientes que ndo haviam recebido previamente tratamento sistémico para doenca metastatica
foram randomicamente designados para receber nivolumabe mais ipilimumabe ou
quimioterapia; 255 pacientes tinham tumores MSI-H ou dMMR confirmados centralmente. Em
um acompanhamento médio de 31,5 meses (intervalo, 6,1 a 48,4), os desfechos de sobrevida
livre de progresséo (a andlise priméria) foram significativamente melhores com nivolumabe
mais ipilimumabe do que com quimioterapia (P<0,001 para a diferenca entre os grupos na
sobrevida livre de progresséo, calculada com o uso do teste log-rank estratificado bicaudal); a
sobrevida livre de progressao em 24 meses foi de 72% (intervalo de confiancga [IC] de 95%, 64
a 79) com nivolumabe mais ipilimumabe em comparagdo com 14% (IC de 95%, 6 a 25) com
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quimioterapia. Aos 24 meses, o tempo médio de sobrevida restrito foi 10,6 meses (IC de 95%,
8,4 a 12,9) mais longo com nivolumabe mais ipilimumabe do que com quimioterapia, um
achado consistente com a andlise primaria de sobrevida livre de progressdo. Esse tratamento
apresenta recomendacédo da ANVISA, e indicacdo como categoria 1 em todos guidelines,
nacionais e internacionais, para todos pacientes com cancer de intestino , metastéatico, em
instabilidade de microssatélites.

Recomendacoes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Nao avaliada

Conclusao

Tecnologia: NIVOLUMABE
Conclusao Justificada: Favoravel

Conclusao: CONSIDERANDO céancer de intestino com instabilidade de microssatélites
CONSIDERANDO que a combinacao aumenta todos desfechos oncoldgicos favoraveis quando
comparado a quimioterapia, incluindo taxas de cura, evento n&o existente com quimioterapia
CONSIDERANDO que tratamento em questao € comprovado em multiplos ensaios clinicos
CONCLUI-SE QUE HA DADOS TECNICOS pra solicitacdo em carater de urgéncia, com
ressalvas de auséncia de avaliagdo da CONITEC

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Sim

Justificativa: Com risco potencial de vida

Referéncias bibliograficas: Andre, Thierry, et al. "Nivolumab plus ipilimumab in microsatellite-
instability—high metastatic colorectal cancer." New England Journal of Medicine 391.21 (2024):
2014-2026.

Overman, Michael J., et al. "Durable clinical benefit with nivolumab plus ipilimumab in DNA
mismatch repair—deficient/microsatellite instability—high metastatic colorectal cancer." Journal of
clinical oncology 36.8 (2018): 773-779.

Lenz, Heinz-Josef, et al. "First-line nivolumab plus low-dose ipilimumab for microsatellite
instability-high/mismatch repair-deficient metastatic colorectal cancer: the phase Il CheckMate
142 study." Journal of clinical oncology 40.2 (2022): 161-170.

NatJus Responsavel: Nacional
Instituicao Responsavel: Hospital Israelita Albert Einstein
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informac¢des: Encontra-se anexado relatério de hipossuficiéncia

Encontra-se anexado negativa administrativa

Respostas aos quesitos do Juizo — paginas 118 e 119

1. Caso o medicamento seja incorporado, a parte autora se enquadra na hipbtese de
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incorporacéo?

N&o ha incorporacdo ao SUS da combinacdo nivolumabe + ipilimumabe para o céancer
colorretal metastatico MSI-H/dMMR. Sob o aspecto clinico, o autor apresenta o perfil avaliado
nos estudos: doenca colorretal recorrente/metastatica, MSI-H/AMMR e sem uso prévio de
imunoterapia.

2. Existe manifestacéo contraria da CONITEC? Foram apresentados estudos posteriores?
Néo foi identificada avaliacdo especifica da CONITEC sobre nivolumabe associado a
ipilimumabe para esse cenario. Portanto, a tecnologia deve ser considerada nao avaliada, e
nao formalmente rejeitada.

Existem evidéncias recentes, especialmente o estudo randomizado de fase Ill CheckMate
8HW, publicado apés a consolidacao dos protocolos convencionais do SUS.

3. A parte autora esgotou o PCDT e todas as alternativas disponiveis no SUS?

O autor foi submetido a tratamento cirGrgico, quimioterapia e radioterapia, com posterior
recidiva linfonodal pélvica metabolicamente ativa. Os documentos demonstram progressao
apos os tratamentos realizados.

Contudo, nédo é possivel afirmar que tenha utilizado literalmente todos os esquemas
quimioterapicos previstos no SUS. Ressalta-se, porém, que nédo foi identificada alternativa
incorporada com eficacia equivalente a imunoterapia combinada para o subtipo MSI-H/dMMR.
4. Quais sao as indicacbes terapéuticas aprovadas pela ANVISA?

Nivolumabe e ipilimumabe possuem registro na ANVISA para diferentes neoplasias malignas.
Entretanto, os documentos analisados ndo comprovam aprovagcdo especifica, em bula
nacional, da combinagcédo para tratamento de primeira linha do céncer colorretal metastatico
MSI-H/dMMR.

5. Aindicagao especifica do autor é aprovada pela ANVISA?

N&ao foi demonstrado nos autos que a combinagcdao nivolumabe + ipilimumabe esteja
especificamente aprovada pela ANVISA para essa indicacao.

Ha aprovacéo nacional de pembrolizumabe em monoterapia para primeira linha do cancer
colorretal metastatico MSI-H/dMMR, mas se trata de tecnologia distinta.

6. Trata-se de uso off-label?

Na auséncia de comprovacéo de indicacdo especifica na bula brasileira, o tratamento
combinado deve ser considerado off-label, embora ambos os medicamentos possuam registro
sanitario e a indicacao seja sustentada por evidéncias cientificas de alto nivel.

7. Existem ensaios clinicos randomizados adequados?

Sim. O CheckMate 8HW é um ensaio clinico internacional, multicéntrico, randomizado, aberto,
de fase lll, realizado em pacientes com céncer colorretal irressecavel ou metastatico MSI-
H/dMMR.

8. Os estudos disponiveis demonstram:

a) Superioridade em relacao as opcoes disponiveis no SUS?

Sim. Em primeira linha, nivolumabe + ipilimumabe apresentou superioridade em sobrevida livre
de progressdao em comparacao a quimioterapia.

b) Ganho de sobrevida global estatisticamente significativo?

Ainda nao € possivel afirmar de forma definitiva. Os dados publicados ndao apresentam
resultado maduro de sobrevida global que permita quantificar ganho estatisticamente
significativo.

c) Ganho de sobrevida livre de progressao?

Sim. No CheckMate 8HW, houve reducéo aproximada de 79% do risco de progresséo ou morte
em comparacao a quimioterapia, com HR de 0,21.

d) Melhora mensuravel da qualidade de vida?

Os elementos disponiveis ndo permitem afirmar, de forma objetiva, ganho estatisticamente
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comprovado de qualidade de vida. O estudo demonstrou controle mais prolongado da doenca e
respostas duradouras.

9. O esquema proposto estd em conformidade com:

a) Protocolos internacionais reconhecidos?

Sim.

b) Bula aprovada pela ANVISA?

N&o foi comprovada conformidade especifica com a indicacéo da bula brasileira.

c) Literatura cientifica de qualidade?

Sim. O esquema corresponde ao utilizado no CheckMate 8HW: nivolumabe 240 mg associado
a ipilimumabe 1 mg/kg a cada trés semanas por quatro doses, seguido de nivolumabe 480 mg
a cada quatro semanas.

10. Qual ¢é a sobrevida global em relacdo aos demais tratamentos disponiveis no SUS?

A mediana de sobrevida global ainda ndao esta suficientemente madura para comparagao
definitiva. Portanto, ndo é possivel informar uma taxa precisa de ganho de sobrevida global.

O beneficio atualmente comprovado consiste principalmente em aumento expressivo da
sobrevida livre de progressao e do controle tumoral.

11. Qual é a sobrevida global em relagdo aos tratamentos ja realizados pelo autor?

Nao é possivel realizar comparacédo direta entre a sobrevida obtida com nivolumabe +
ipiimumabe e cada tratamento anteriormente realizado pelo autor. Os estudos apresentam
resultados populacionais, ndo uma previsao individual.

Tecnologia 549581-B

CID: C18 - Neoplasia maligna do c6lon

Diagnéstico: Cancer de intestino metastatico

Meio(s) confirmatdrio(s) do diagnodstico ja realizado(s): Imagens
Biopsia

Relatorio

Imunohistoquimica

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento
Registro na ANVISA? Sim
Situacao do registro: Valido
Nome comercial: -

Principio Ativo: IPILIMUMABE
Via de administracao: EV
Posologia: 1mg/kg 4 doses

Uso continuo? Sim

Duracao do tratamento: dia(s)
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Indicacao 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? Nao

O medicamento esta inserido no SUS? Nao
Oncolégico? Sim

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: IPILIMUMABE

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: Trata-se de paciente
com cancer colorretal metastatico, portador de instabilidade de microssatélites. Solicita-se
nivolumabe e ipilimumabe

No SUS néo h& imunoterapias para essa doenca, no sistema de salude suplementar esse € o
tratamento padrao

Existe Genérico? Nao

Existe Similar? Nao

Custo da Tecnologia

Tecnologia: IPILIMUMABE
Laboratério: BMS

Marca Comercial: Yervoy
Apresentacao: frasco

Preco de Fabrica: 19.643,71

Preco Maximo de Venda ao Governo: -
Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: IPILIMUMABE

Dose Diaria Recomendada: 70mg

Preco Maximo de Venda ao Governo: 38.287,00

Preco Maximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: CMED anual estimado (4 aplicagcdes) em R$ 157,149

Evidéncias e resultados esperados
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Tecnologia: IPILIMUMABE

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: O cancer de célon MSI-H
(Microsatellite Instability-High) representa uma subcategoria importante dentro dos tumores
colorretais, caracterizados por uma instabilidade de microsatélites devido a deficiéncia no
sistema de reparo de mutacdes de alinhamento (MMR). Essa condi¢do ocorre quando ha falha
na funcdo de genes como MLH1, MSH2, MSH6 e PMS2, levando a acumula¢do de mutagdes
no DNA e, consequentemente, a carcinogénese. Aproximadamente 15% a 20% dos canceres
colorretais apresentam padrao MSI-H, sendo mais comuns em tumores de localizagdo proximal
do coélon.

Clinicamente, os tumores MSI-H tendem a ocorrer em pacientes mais jovens e podem estar
associados a sindromes hereditarias, como a sindrome de Lynch, que aumenta o risco de
multiplos céanceres. Esses tumores apresentam um perfil distinto, com maior infiltragcdo
linfocitaria, melhor resposta a imunoterapia e, frequentemente, um prognéstico mais favoravel
em comparacao aos tumores microsatélites estaveis (MSS). Além disso, a presenca de MSI-H
pode influenciar a estratégia terapéutica, uma vez que esses tumores tendem a responder
melhor aos inibidores de checkpoint imunol6gico, como o pembrolizumabe.

O diagnoéstico de MSI-H é realizado por testes de imunohistoquimica para detectar a perda de
expressao dos genes MMR ou por testes de fragmentos de DNA (PCR) que avaliam a
estabilidade dos microsatélites. A compreensao do status MSI-H é fundamental para orientar o
tratamento, prognéstico e acompanhamento dos pacientes com cancer de c6lon, promovendo
uma abordagem mais personalizada e eficaz.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: No ensaio checkmate 8HW, pacientes
foram curados com doenga metastatica ao serem tratados com imunoterapia. Um total de 303
pacientes que ndo haviam recebido previamente tratamento sistémico para doenca metastatica
foram randomicamente designados para receber nivolumabe mais ipilimumabe ou
quimioterapia; 255 pacientes tinham tumores MSI-H ou dMMR confirmados centralmente. Em
um acompanhamento médio de 31,5 meses (intervalo, 6,1 a 48,4), os desfechos de sobrevida
livre de progressao (a analise primaria) foram significativamente melhores com nivolumabe
mais ipilimumabe do que com quimioterapia (P<0,001 para a diferenca entre os grupos na
sobrevida livre de progresséo, calculada com o uso do teste log-rank estratificado bicaudal); a
sobrevida livre de progressao em 24 meses foi de 72% (intervalo de confiancga [IC] de 95%, 64
a 79) com nivolumabe mais ipilimumabe em comparacédo com 14% (IC de 95%, 6 a 25) com
quimioterapia. Aos 24 meses, o tempo médio de sobrevida restrito foi 10,6 meses (IC de 95%,
8,4 a 12,9) mais longo com nivolumabe mais ipilimumabe do que com quimioterapia, um
achado consistente com a andlise primaria de sobrevida livre de progressdo. Esse tratamento
apresenta recomendacdo da ANVISA, e indicacdo como categoria 1 em todos guidelines,
nacionais e internacionais, para todos pacientes com cancer de intestino , metastatico, em
instabilidade de microssatélites.

Recomendac¢des da CONITEC para a situagao clinica do demandante: Nao avaliada

Conclusao

Tecnologia: IPILIMUMABE

Conclusao Justificada: Favoravel
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Conclusao: CONSIDERANDO céancer de intestino com instabilidade de microssatélites
CONSIDERANDO que a combinacao aumenta todos desfechos oncolégicos favoraveis quando
comparado a quimioterapia, incluindo taxas de cura, evento n&o existente com quimioterapia
CONSIDERANDO que tratamento em questao € comprovado em multiplos ensaios clinicos
CONCLUI-SE QUE HA DADOS TECNICOS pra solicitacdo em carater de urgéncia, com
ressalvas de auséncia de avaliacdo da CONITEC

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Sim

Justificativa: Com risco potencial de vida

Referéncias bibliograficas: Andre, Thierry, et al. "Nivolumab plus ipilimumab in microsatellite-
instability—high metastatic colorectal cancer." New England Journal of Medicine 391.21 (2024):
2014-2026.

Overman, Michael J., et al. "Durable clinical benefit with nivolumab plus ipilimumab in DNA
mismatch repair—deficient/microsatellite instability—high metastatic colorectal cancer." Journal of
clinical oncology 36.8 (2018): 773-779.

Lenz, Heinz-Josef, et al. "First-line nivolumab plus low-dose ipilimumab for microsatellite
instability-high/mismatch repair-deficient metastatic colorectal cancer: the phase Il CheckMate
142 study." Journal of clinical oncology 40.2 (2022): 161-170.

NatJus Responsavel: Nacional
Instituicao Responsavel: Hospital Israelita Albert Einstein
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacdes: Encontra-se anexado relatério de hipossuficiéncia
Encontra-se anexado negativa administrativa

Respostas aos quesitos do Juizo — paginas 118 e 119

1. Caso o medicamento seja incorporado, a parte autora se enquadra na hipdtese de
incorporacao?

N&o ha incorporacdo ao SUS da combinagcdo nivolumabe + ipilimumabe para o cancer
colorretal metastatico MSI-H/dMMR. Sob o aspecto clinico, o autor apresenta o perfil avaliado
nos estudos: doenca colorretal recorrente/metastatica, MSI-H/dMMR e sem uso prévio de
imunoterapia.

2. Existe manifestacéo contraria da CONITEC? Foram apresentados estudos posteriores?
Néo foi identificada avaliacdo especifica da CONITEC sobre nivolumabe associado a
ipilimumabe para esse cenario. Portanto, a tecnologia deve ser considerada nao avaliada, e
nao formalmente rejeitada.

Existem evidéncias recentes, especialmente o estudo randomizado de fase Ill CheckMate
8HW, publicado apds a consolidacao dos protocolos convencionais do SUS.

3. A parte autora esgotou o PCDT e todas as alternativas disponiveis no SUS?

O autor foi submetido a tratamento cirurgico, quimioterapia e radioterapia, com posterior
recidiva linfonodal pélvica metabolicamente ativa. Os documentos demonstram progressao
apos os tratamentos realizados.
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Contudo, nédo é possivel afirmar que tenha utilizado literalmente todos os esquemas
qguimioterapicos previstos no SUS. Ressalta-se, porém, que nédo foi identificada alternativa
incorporada com eficacia equivalente a imunoterapia combinada para o subtipo MSI-H/dMMR.
4. Quais sao as indicacdes terapéuticas aprovadas pela ANVISA?

Nivolumabe e ipilimumabe possuem registro na ANVISA para diferentes neoplasias malignas.
Entretanto, os documentos analisados ndo comprovam aprovacao especifica, em bula
nacional, da combinagéo para tratamento de primeira linha do cancer colorretal metastatico
MSI-H/dMMR.

5. Aindicacgao especifica do autor € aprovada pela ANVISA?

Nao foi demonstrado nos autos que a combinagcdo nivolumabe + ipilimumabe esteja
especificamente aprovada pela ANVISA para essa indicacéo.

Ha aprovacédo nacional de pembrolizumabe em monoterapia para primeira linha do cancer
colorretal metastatico MSI-H/dMMR, mas se trata de tecnologia distinta.

6. Trata-se de uso off-label?

Na auséncia de comprovagcéo de indicacdo especifica na bula brasileira, o tratamento
combinado deve ser considerado off-label, embora ambos os medicamentos possuam registro
sanitario e a indicacao seja sustentada por evidéncias cientificas de alto nivel.

7. Existem ensaios clinicos randomizados adequados?

Sim. O CheckMate 8HW é um ensaio clinico internacional, multicéntrico, randomizado, aberto,
de fase lll, realizado em pacientes com céncer colorretal irressecavel ou metastatico MSI-
H/dMMR.

8. Os estudos disponiveis demonstram:

a) Superioridade em relacao as opcoes disponiveis no SUS?

Sim. Em primeira linha, nivolumabe + ipilimumabe apresentou superioridade em sobrevida livre
de progressao em comparacao a quimioterapia.

b) Ganho de sobrevida global estatisticamente significativo?

Ainda nao é possivel afirmar de forma definitiva. Os dados publicados ndo apresentam
resultado maduro de sobrevida global que permita quantificar ganho estatisticamente
significativo.

c) Ganho de sobrevida livre de progressao?

Sim. No CheckMate 8HW, houve reducéao aproximada de 79% do risco de progressao ou morte
em comparacao a quimioterapia, com HR de 0,21.

d) Melhora mensuravel da qualidade de vida?

Os elementos disponiveis ndo permitem afirmar, de forma objetiva, ganho estatisticamente
comprovado de qualidade de vida. O estudo demonstrou controle mais prolongado da doenca e
respostas duradouras.

9. O esquema proposto estd em conformidade com:

a) Protocolos internacionais reconhecidos?

Sim.

b) Bula aprovada pela ANVISA?

N&o foi comprovada conformidade especifica com a indicacao da bula brasileira.

c) Literatura cientifica de qualidade?

Sim. O esquema corresponde ao utilizado no CheckMate 8HW: nivolumabe 240 mg associado
a ipilimumabe 1 mg/kg a cada trés semanas por quatro doses, seguido de nivolumabe 480 mg
a cada quatro semanas.

10. Qual é a sobrevida global em relacédo aos demais tratamentos disponiveis no SUS?

A mediana de sobrevida global ainda ndo esta suficientemente madura para comparagéo
definitiva. Portanto, ndo é possivel informar uma taxa precisa de ganho de sobrevida global.

O beneficio atualmente comprovado consiste principalmente em aumento expressivo da
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sobrevida livre de progresséo e do controle tumoral.

11. Qual é a sobrevida global em relagdo aos tratamentos ja realizados pelo autor?

N&o é possivel realizar comparacdo direta entre a sobrevida obtida com nivolumabe +
ipiimumabe e cada tratamento anteriormente realizado pelo autor. Os estudos apresentam
resultados populacionais, ndo uma previsao individual.
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