Nota Técnica 555393

Data de conclusdo: 10/08/2026 08:30:39

Paciente

Nome: I

Data de Nascimento: 01/09/2000
Idade: 25 anos
Sexo: Masculino

Cidade: Guarulhos/SP

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -

Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Numero do Processo: 5001821-88.2026.4.03.6703
Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: 6° Nucleo de Justica 4.0

Tecnologia 555393

CID: C92.0 - Leucemia mieldide aguda
Diagnéstico: Leucemia mieloide aguda

Meio(s) confirmatorio(s) do diagndstico ja realizado(s): Relatorios e prescricdo médica

- Relatorio médico com diagnéstico de leucemia mieloide aguda, tratamentos prévios realizados
(daunorrubicina, citarabina, azacitidina, venetoclax, MEC), sem resposta e indicacdo de
tratamento com gentuzumabe como resgate para transplante de medula éssea (quarto
arquivo);

Exames complementares
- Exames laboratoriais de 2026 com anemia, leucopenia e plaquetopenia acentuada (paginas
12 a 13; 33 do segundo arquivo);
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- Imunofenotipagem de medula 6ssea de 2026 com 6,5% de células precursores mieloides com
expressao de CD33+ (pagina 14 do segundo arquivo).

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento

Registro na ANVISA? Sim

Situacao do registro: Valido

Nome comercial: MYLOTARG | GENTUZUMABE OZOGAMICINA
Principio Ativo: GENTUZUMABE OZOGAMICINA

Via de administracao: Intravenosa (1V)

Posologia: 3 mg/m2 (até 5 mg por dose) administrados nos Dias 1, 4 e 7 no ciclo de Inducéo.
Para pacientes que atingem resposta, a Consolidacéo consiste em 3 mg/m2 no Dia 1.

Uso continuo? Nao
Duracao do tratamento: (Indeterminado)
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: GENTUZUMABE OZOGAMICINA

Descrever as opc¢oes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: No SUS, o tratamento
da Leucemia Mieloide Aguda refrataria € heterogéneo e baseia-se em esquemas de
quimioterapia de resgate de alta ou intermediaria intensidade, a depender da funcionalidade
(performance status) e idade do paciente. Os esquemas convencionais de resgate incluem
combinacdes baseadas em altas doses de Citarabina (HD-AraC), associadas a antraciclinas ou
outros agentes, tais como os regimes FLAG-IDA (Fludarabina, Citarabina, Idarrubicina e G-
CSF), MEC (Mitoxantrona, Etoposideo, Citarabina) ou reinducdo com Citarabina e
Daunorrubicina ($7+3$%). Para pacientes elegiveis e que atingem remissdo, o Transplante de
Células-Tronco Hematopoiéticas (TCTH) alogénico permanece como a Unica consolidacédo com
potencial curativo definitivo. Para pacientes idosos ou inelegiveis a quimioterapia intensiva, o
SUS oferece opcgdes de suporte ou agentes hipometilantes associado a venetoclax.

Na Saude Suplementar (ANS), além da quimioterapia intensiva convencional e do TCTH
alogénico, ha cobertura de diretrizes de utilizacdo para terapias-alvo e agentes hipometilantes
como Azacitidina e Decitabina, além de combina¢cées modernas (quando aprovadas em rol)
como Venetoclax combinado a agentes hipometilantes, e inibidores de FLT3 (ex.: Midostaurina
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no contexto de inducdo/manutencdo em mutados). O gemtuzumabe ozogamicina possui
registro na ANVISA e, quando indicado conforme rotulagem (incluindo LMA CD33-positiva
refrataria/recidivada), pode ser objeto de cobertura na rede privada conforme avaliagao de rol e
diretrizes vigentes.

Existe Genérico? Nao

Existe Similar? Nao

Custo da Tecnologia

Tecnologia: GENTUZUMABE OZOGAMICINA
Laboratério: PFIZER BRASIL LTDA

Marca Comercial: MYLOTARG

Apresentacao: 4,5 MG PO LIOF SOL INJ CT FA VD AMB
Preco de Fabrica: 78.764,80

Preco Maximo de Venda ao Governo: 51.299,60

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: GENTUZUMABE OZOGAMICINA
Dose Diaria Recomendada: 3 mg/m2

Preco Maximo de Venda ao Governo: 205.198,40
Preco Maximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: Custo 4 aplicacdes: R$ 205.198,40 (CMED; PMVQG)

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: GENTUZUMABE OZOGAMICINA

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: A Leucemia Mieloide Aguda é uma
neoplasia hematologica agressiva caracterizada pela proliferacdo descontrolada de células
mieloides imaturas na medula 6ssea, provocando faléncia medular grave. O diagnéstico é
firmado pela presenga marcante de blastos na medula 6éssea ou no sangue periférico, sendo a
imunofenotipagem essencial para caracterizar a linhagem mieloide e demonstrar a expressao
de antigenos de superficie, com destaque para a presenca do marcador CD33 na vasta maioria
dos casos. O tratamento tradicional de primeira linha baseia-se em quimioterapia intensiva de
inducdo; contudo, a refratariedade primaria e as recidivas representam desafios expressivos.

O manejo da doenca refratdria € complexo, uma vez que a quimioterapia convencional de
resgate frequentemente apresenta resposta limitada e elevada toxicidade. Nesse cenério, a
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presenca do antigeno CD33 nas células leucémicas viabilizou o desenvolvimento de terapias
direcionadas. O gemtuzumabe ozogamicina € um imunoconjugado anticorpo-droga que associa
um anticorpo monoclonal humanizado contra o0 CD33 a um agente citotdxico potente. Ao se
ligar a superficie da célula blastica, o0 medicamento é internalizado e liberta 0 componente
citotoxico diretamente no interior celular, induzindo a morte da célula tumoral.

A eficacia do medicamento em monoterapia para casos refratarios foi demonstrada em estudos
clinicos que avaliaram regimes de doses fracionadas. O fracionamento da dose permitiu manter
a atividade antileucémica do farmaco, reduzindo de forma significativa os riscos de toxicidade
hepatica grave que eram observados com o esquema original de dose Unica elevada. Os
ensaios clinicos demonstraram capacidade de induzir remissdao em parcela relevante dos
pacientes previamente tratados.

Em termos de seguranca, a principal preocupacdo associada ao uso do gemtuzumabe
ozogamicina refere-se a toxicidade hepatica, em especial o risco de desenvolvimento da
Sindrome de Oclusao Sinusoidal, complicacdo que exige monitoramento rigoroso. Outros
eventos adversos importantes incluem a supressao prolongada da medula éssea, infecgdes
secundarias e reacoes relacionadas a infusdo do medicamento. (Nivel de Evidéncia: 1B; Grau
de Recomendacéao: B).

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: O beneficio do gemtuzumabe
0zogamicina em monoterapia no cenario refratario esta fundamentado em ensaios clinicos e
revisdes sistematicas da literatura médica. Estudos com a dose fracionada comprovaram que a
tecnologia é capaz de induzir remissdes completas e remissdes com recupera¢do hematolégica
incompleta em pacientes que haviam falhado as linhas anteriores de tratamento, apresentando
perfil de tolerabilidade superior aos esquemas historicos de dose Unica.

Analises de dados agrupados e meta-analises mostram que o beneficio do medicamento &
mais expressivo nos pacientes que apresentam perfil citogenético de risco favoravel ou
intermediario, nos quais a adicdo do agente direcionado proporciona ganho perceptivel em
sobrevida. Para os pacientes com citogenética de alto risco, a evidéncia de ganho adicional é
mais limitada. Na doenca refrataria, o ganho de sobrevida livre de progressao e sobrevida
global manifesta-se prioritariamente pela capacidade do medicamento em atuar como ponte
para o transplante de células-tronco hematopoiéticas.

Quando comparado as op¢des de resgate convencionais disponiveis no SUS, o gemtuzumabe
ozogamicina oferece uma alternativa de tratamento direcionado que pode alcancar taxas de
resposta satisfatorias com perfil de toxicidade sistémica diferente da quimioterapia intensiva
tradicional. O impacto clinico traduz-se no aumento da probabilidade de controle da doencga e
no prolongamento da sobrevida em pacientes elegiveis.

Em suma, o resultado esperado é a obtencdo de remissdo da doenca para viabilizar a
realizacdo do transplante alogénico de medula O6ssea, que permanece como a principal
estratégia com potencial curativo para este grupo de pacientes.

A CONITEC néo avaliou nem emitiu recomendacdo de incorporacdo para 0 gemtuzumabe
ozogamicina para o tratamento da Leucemia Mieloide Aguda no SUS. Nao ha diretriz ou
protocolo nacional do Ministério da Saude recomendando a tecnologia para esta indicacéo.

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

Conclusao

Tecnologia: GENTUZUMABE OZOGAMICINA
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Conclusao Justificada: Favoravel

Conclusao: CONSIDERANDO o diagnoéstico de leucemia mieloide aguda, com persisténcia de
doenca ap6s multiplas linhas de tratamento, incluindo daunorrubicina, citarabina, azacitidina,
venetoclax e esquema MEC, sem resposta adequada, conforme relatério médico acostado aos
autos;

CONSIDERANDO a indicacédo médica de gemtuzumabe ozogamicina como terapia de resgate,
com objetivo de obtencao de resposta para posterior realizagdo de transplante alogénico de
células-tronco hematopoéticas;

CONSIDERANDO a presenca de anemia, leucopenia e plaguetopenia acentuada em exames
laboratoriais de 2026 (paginas 12 a 13 e péagina 33 do segundo arquivo), compativeis com
importante comprometimento hematopoiético;

CONSIDERANDO a imunofenotipagem de medula 6ssea de 2026 demonstrando populagéo de
precursores mieloides com expressdo de CD33 em 6,5% das células avaliadas (pagina 14 do
segundo arquivo);

CONSIDERANDO que o gemtuzumabe ozogamicina possui registro sanitario na Anvisa e
indicagdo para pacientes com LMA CD33-positiva em determinados cenarios de doenca
recidivada ou refrataria;

CONSIDERANDO a existéncia de evidéncias cientificas favoraveis ao uso do gemtuzumabe
em LMA CD33-positiva;

CONSIDERANDO que a tecnologia nao se encontra incorporada ao SUS pela CONITEC para
o cenario clinico apresentado;

CONCLUI-SE, FAVORAVELMENTE, COM RESSALVAS, a indicacdo de gemtuzumabe
ozogamicina no presente caso, considerando a LMA refrataria ap6s mdultiplas linhas
terapéuticas, a expressao de CD33 documentada e o objetivo de obtencéo de resposta para
posterior transplante alogénico. Ressalva-se que a tecnologia ndo foi incorporada pela
CONITEC ao SUS para esta situagéo clinica.

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:

e Lambert J, Pautas C, Terré C, et al. Gemtuzumab ozogamicin for de novo acute myeloid
leukemia: final efficacy and safety updates from the open-label, phase Il ALFA-0701
trial. Haematologica. 2019;104(1):113-119. doi:10.3324/haematol.2018.188888

e Hills RK, Castaigne S, Appelbaum FR, et al. Addition of gemtuzumab ozogamicin to
induction chemotherapy in adult patients with acute myeloid leukaemia: a meta-analysis
of individual patient data from randomised controlled trials. Lancet Oncol.
2014;15(9):986-996. doi:10.1016/S1470-2045(14)70281-5

e Taksin AL, Legrand O, Raffoux E, et al. High efficacy and safety profile of fractionated
doses of Mylotarg as induction therapy in patients with relapsed acute myeloblastic
leukemia: a prospective study of the alfa group. Leukemia. 2007;21(1):66-71.
doi:10.1038/sj.leu.2404434
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e Pollyea DA, Altman JK, Assi R, et al. NCCN Guidelines® Insights: Acute Myeloid
Leukemia, Version 3.2026. J Natl Compr Canc Netw. 2026;24(6):222-229.
doi:10.6004/jnccn.2026.0028

o Lambert J, Pautas C, Terré C, et al. Gemtuzumab ozogamicin for de novo acute myeloid
leukemia: final efficacy and safety updates from the open-label, phase Ill ALFA-0701
trial. Haematologica. 2019;104(1):113-119. doi:10.3324/haematol.2018.188888

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

Outras Informacoes: Nota 1: Em atencdo ao Tema 6 do STF e seu 4° requisito, considera-se
que uma tecnologia possui evidéncia cientifica quando esta embasada em: 1) ensaios clinicos
randomizados, 2) revisdes sistematicas ou 3) meta-analises. Caso ndo atenda a esses critérios,
sera considerada sem evidéncia cientifica.

Nota 2: Foi identificada documentacé&o comprobatdria de hipossuficiéncia financeira (pagina 28
do primeiro arquivo).

Nota 3: Foi identificada documentacdo comprobatéria de negativa administrativa para
fornecimento da tecnologia pleiteada por entidade publica vinculada ao Sistema Unico de
Saude (paginas 29 a 31 do primeiro arquivo).

Nota 4: N&o foi identificada solicitacdo de incorporacdo da tecnologia pleiteada, para a
presente indicagéo clinica, pendente de analise pela CONITEC.

1. Caso o medicamento seja incorporado, a parte autora se enquadra integralmente na
hipétese de incorporagcao?

O paciente apresenta leucemia mieloide aguda com expressdo de CD33, doenca persistente
ap6s multiplas linhas de tratamento e indicacdo de gemtuzumabe como terapia de resgate
visando a obtencdo de resposta para posterior transplante alogénico. Portanto, apresenta
caracteristicas clinicas compativeis com o perfil de paciente para o qual o medicamento possui
atividade terapéutica documentada. O medicamento, contudo, nao esta incorporado ao SUS.
2. Caso haja manifestacao contraria da CONITEC para incorporacao, a parte autora
apresentou evidéncias cientificas de alto nivel decorrentes de estudos posteriores a
avaliacao pelo 6rgao?

Nao ha recomendacado especifica da CONITEC para incorporagdo do gemtuzumabe
o0zogamicina para o tratamento da LMA no SUS. Existem evidéncias cientificas provenientes de
estudos clinicos e analises posteriores que demonstram atividade antileucémica do
medicamento em pacientes com LMA CD33-positiva.

3. A parte autora esgotou todo o PCDT? Esgotou todas as alternativas disponiveis no
SuUs?

Conforme documentacdo apresentada, o paciente ja foi submetido a mdltiplas estratégias
terapéuticas, incluindo daunorrubicina, citarabina, azacitidina, venetoclax e esquema MEC, sem
resposta satisfatoria. O relatério médico informa ainda auséncia de doadores nao aparentados
compativeis, permanecendo como possibilidade o transplante haploidéntico apds obtencao de
resposta com terapia de resgate.

4. Quais sao todas as indicacoes terapéuticas aprovadas pela ANVISA para o
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medicamento pretendido?

O gemtuzumabe ozogamicina é indicado para tratamento de pacientes com leucemia mieloide
aguda CD33-positiva em contextos terapéuticos especificos, conforme registro sanitario
vigente.

5. A indicacao especifica para o CID da parte autora consta como uso
aprovado/autorizado pela ANVISA para o medicamento pleiteado?

A indicacéo pleiteada corresponde ao tratamento de leucemia mieloide aguda com expresséo
de CD383, caracteristica documentada na imunofenotipagem de medula éssea do paciente.

6. Caso a indicacao nao esteja aprovada, trata-se de uso off-label do medicamento?

A utilizacdo do gemtuzumabe ozogamicina para leucemia mieloide aguda CD33-positiva
encontra respaldo em sua indicacdo terapéutica para LMA, sendo o paciente portador de
doenca com expressao documentada de CD33 por imunofenotipagem.

7. Existem ensaios clinicos randomizados de qualidade metodoldgica adequada que
demonstrem a eficacia e seguranca do medicamento especificamente para o quadro da
parte autora?

Existem ensaios clinicos randomizados demonstrando beneficio do gemtuzumabe em
determinados cenarios de LMA CD33-positiva, incluindo melhora de sobrevida global e
sobrevida livre de eventos em associagcdo a quimioterapia. Para doenca recidivada ou
refrataria, também existem estudos clinicos demonstrando atividade antileucémica e
possibilidade de obtencéo de remissao, embora nédo haja comparagéo randomizada especifica
com os multiplos esquemas previamente utilizados pelo paciente.

8. Os estudos disponiveis demonstram:

a) Superioridade em relacao as opcoes disponiveis no SUS?

Ha demonstracdo de beneficio do gemtuzumabe em determinados cenarios de LMA quando
associado a quimioterapia, porém nao ha estudo comparativo direto com todos os esquemas
de resgate previamente utilizados pelo paciente. No caso concreto, seu principal potencial
beneficio € a obtencdo de resposta apds falha de multiplas linhas, possibilitando posterior
transplante.

b) Ganho de sobrevida global estatisticamente significativo?

Sim, houve beneficio estatisticamente significativo em sobrevida global com a adicdo do
gemtuzumabe a quimioterapia na LMA CD33+.

c) Ganho de sobrevida livre de progressao?

Os estudos demonstraram beneficio em sobrevida livre de eventos/recaida em determinados
cenarios de LMA, especialmente quando o gemtuzumabe € incorporado a terapia inicial. No
cenario refratario, o principal desfecho demonstrado é a obtencéo de resposta antileucémica.
d) Melhora de qualidade de vida mensuravel?

Os estudos disponiveis ndao permitem estabelecer beneficio consistente e especifico em
qualidade de vida para pacientes com LMA refrataria ap6s maultiplas linhas terapéuticas.

9. O esquema proposto esta em conformidade com:

a) Protocolos internacionais reconhecidos? Sim. O gemtuzumabe é reconhecido em
diretrizes internacionais como opcgao terapéutica para pacientes selecionados com LMA
CD33-positiva.

b) Bula aprovada pela ANVISA? Sim. O gemtuzumabe esta aprovado para tratamento
de LMA CD33-positiva.

c) Literatura cientifica de qualidade? Sim. H& estudos clinicos randomizados, estudos
prospectivos e andlises posteriores que sustentam a atividade antileucémica do gemtuzumabe
em LMA CD33-positiva.

10. Qual a taxa de sobrevida global do medicamento pretendido em relacao aos demais
tratamentos disponiveis no SUS?
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N&o €& possivel estabelecer uma taxa comparativa direta de sobrevida global entre o
gemtuzumabe e os tratamentos disponiveis no SUS no cenario especifico de LMA refrataria
ap6s multiplas linhas, pois ndo existem estudos randomizados comparando diretamente essas
estratégias. Os dados disponiveis demonstram beneficio de sobrevida em determinados
cenérios de LMA, mas n&do permitem extrapolar uma taxa especifica para este paciente.

11. Qual a taxa de sobrevida global do medicamento em relacao aos demais tratamentos
ja realizados pela parte autora?

Nao ha dados que permitam estabelecer comparacdao direta de sobrevida global entre o
gemtuzumabe e o0s esquemas previamente utilizados pelo paciente, incluindo
daunorrubicina/citarabina, azacitidina/venetoclax e MEC. Considerando a auséncia de resposta
as terapias anteriores, o objetivo clinico do gemtuzumabe neste caso é a obtencéo de resposta
suficiente para viabilizar o transplante alogénico.

Sintese

No presente caso, trata-se de paciente jovem, de 25 anos, com LMA refrataria apés multiplas
linhas de tratamento, incluindo quimioterapia intensiva e terapia com azacitidina/venetoclax,
sem resposta satisfatoria, apresentando expresséo de CD33 e com estratégia de transplante
alogénico condicionada a obtencao de resposta. A evidéncia cientifica sustenta atividade
antileucémica do gemtuzumabe em LMA CD33-positiva, com beneficios em remissao e, em
determinados cenarios, em sobrevida global e sobrevida livre de eventos.
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