Nota Técnica 581822

Data de conclusao: 08/10/2026 16:34:51

Paciente

Nome -

Data de Nascimento: 06/07/1966
Idade: 60 anos
Sexo: Feminino

Cidade: Sao Paulo/SP

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -

Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Numero do Processo: 5002208-06.2026.4.03.6703
Esfera/Orgao: Justica Federal
Vara/Serventia: 6° Nucleo de Justica 4.0

Tecnologia 581822

CID: C81 - Doenca de Hodgkin

Diagnéstico: Linfoma de Hodgkin Classico

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

- Relatério médico de agosto de 2026: paciente com diagnéstico prévio de linfoma difuso de
grandes células B (LDGCB). Bidpsia recente demonstrou achados favorecendo linfoma de
Hodgkin classico/fenétipo Hodgkin-like, inserido no espectro dos linfomas de zona cinzenta.
Foram realizados tratamentos prévios com cisplatina + gemcitabina, CHOEP, tratamento
intratecal, GIV e DHAP. Diante da doenca refrataria/recidivada, foi indicada terapia com

pembrolizumabe.

- Prescricdo médica de pembrolizumabe 200 mg por via intravenosa, a cada 21 dias, com
duracéo prevista até progressao da doenca, ocorréncia de toxicidade inaceitavel ou por periodo
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maximo de 24 meses.

Exames complementares

- Biopsia de linfonodo cervical direito, fevereiro de 2026: achados compativeis com linfoma de
Hodgkin classico.

- PET/CT, agosto de 2026: exame compativel com doenca linfoproliferativa metabolicamente
ativa.

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento

Registro na ANVISA? Sim

Situacao do registro: Valido

Nome comercial: -

Principio Ativo: PEMBROLIZUMABE

Via de administracao: EV

Posologia: 200mg 1x a cada 21 dias por até 24 meses

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 situagao
clinica do demandante? Nao

O medicamento esta inserido no SUS? Nao
Oncolégico? Sim

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: PEMBROLIZUMABE

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: No ambito do Sistema
Unico de Saude (SUS), as opgdes terapéuticas para o Linfoma de Hodgkin baseiam-se em
protocolos de quimioterapia convencional (esquemas como ABVD ou BEACOPP em primeira
linha) e quimioterapia de resgate (ICE, DHAP ou IGEV) seguida de Transplante de Células-
Tronco Hematopoiéticas (TCTH) autdlogo para pacientes elegiveis. O medicamento
Brentuximabe Vedotina foi incorporado ao SUS especificamente para o tratamento de
pacientes com LH refratario ou recidivado apés TCTH autdlogo ou apds duas linhas de
tratamento quimioterapico em pacientes ndo elegiveis ao transplante. Entretanto, para
pacientes que apresentam falha ou progressédo da doenca ap0s o uso de Brentuximabe e
TCTH, ou que possuem contraindicacao a estas modalidades, o SUS néo disponibiliza terapias
de imunooncologia (inibidores de checkpoint PD-1, como o Pembrolizumabe), restando apenas
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opcdes de quimioterapia citotoxica paliativa (como o esquema GemOXx), que apresentam taxas
de resposta sustentada significativamente inferiores e progndstico reservado.

Na Saude Suplementar, o cenério é distinto. O Pembrolizumabe possui cobertura obrigatéria
estabelecida pelo Rol de Procedimentos e Eventos em Saude da ANS para o tratamento de
pacientes adultos com Linfoma de Hodgkin classico em recaida ou refratario, que tenham
falhado ao TCTH autélogo e ao tratamento com brentuximabe vedotina, ou que sejam
inelegiveis ao transplante por toxicidade quimioterapica ou outras comorbidades.

Existe Genérico? Nao

Existe Similar? Nao

Custo da Tecnologia

Tecnologia: PEMBROLIZUMABE

Laboratério: MERCK SHARP & DOHME FARMACEUTICA LTDA
Marca Comercial: KEYTRUDA

Apresentacao: 100 MG/ 4 ML SOL INJ CT FA VD INC X 4 ML
Preco de Fabrica: 16.905,75

Preco Maximo de Venda ao Governo: 13.265,94

Preco Maximo ao Consumidor: 13.265,94

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: PEMBROLIZUMABE

Dose Diaria Recomendada: 200 mg 21/21 dias
Preco Maximo de Venda ao Governo: 13.265,94
Preco Maximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: Custo anual estimado: R$159.191,28 - Fonte: Tabela CMED;
PMVG

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: PEMBROLIZUMABE

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: O linfoma de Hodgkin &€ uma
neoplasia de linfécitos B caracterizada pelas células de Reed Sternberg, que compdem cerca
de 1 a 2 por cento da massa tumoral. A doenca apresenta incidéncia bimodal e corresponde a
10 por cento dos linfomas, com estimativa de 2.530 novos casos anuais no Brasil. O
diagndéstico € histopatoldgico via bidpsia excisional, com imunofendtipo tipicamente positivo
para CD30 e CD15 e negativo para CD45. O estadiamento baseia se na classificacdo de Ann
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Arbor (I a IV) e na presenca de sintomas sistémicos (A ou B).

Embora apresente taxas de cura proximas a 75 por cento, casos recidivados ou refratarios
demandam estratégias de resgate, incluindo quimioterapia, transplante de células tronco e
anticorpos monoclonais. O pembrolizumabe é um inibidor de checkpoint que bloqueia a
interacao entre o receptor PD1 e seus ligantes (PDL1 e PDL2), cuja superexpressao no linfoma
de Hodgkin é frequentemente associada a alteragcbes no cromossomo 9p24.1. Esse
mecanismo restaura a resposta imune antitumoral.

A eficacia do pembrolizumabe no cenério de recidiva ou refratariedade foi consolidada pelo
estudo de fase lll KEYNOTE 204. O ensaio demonstrou superioridade do pembrolizumabe
frente ao brentuximabe vedotina, com mediana de sobrevida livre de progressao de 13,2
meses versus 8,3 meses (razéo de risco de 0,65 e p de 0,0027).

O perfil de seguranca € caracterizado por eventos adversos imunomediados, como
hipotireoidismo e pneumonite, majoritariamente de graus 1 ou 2. Tais toxicidades sao
manejaveis por meio de protocolos de interrupcao ou corticoterapia. Os dados do KEYNOTE
204 sustentam o uso do pembrolizumabe como padrao terapéutico para pacientes com falha
em linhas prévias ou inelegiveis ao transplante autélogo.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: O pembrolizumabe € um anticorpo
monoclonal humanizado projetado para bloquear o receptor de morte programada 1 (PD1).
Algumas linhagens tumorais expressam proteinas ligantes, como o PDL1, que se unem ao
receptor PD1 para inibir a vigilancia imunolégica do hospedeiro e impedir a eliminagdo das
células neoplasicas pelo organismo. Ao bloquear seletivamente esse receptor, 0 medicamento
impede a inibicdo da atividade linfocitaria e restaura a capacidade do sistema imune em
exercer citotoxicidade contra o tumor.

Em um estudo pivotal envolvendo 210 pacientes com Linfoma de Hodgkin classico, a utilizagao
do pembrolizumabe resultou em uma taxa de resposta global de 71,9 por cento. Desse total,
27,6 por cento dos pacientes atingiram resposta completa, o que caracteriza a auséncia de
sinais detectaveis da doenca. O tempo mediano de sobrevida livre de progresséo observado foi
de aproximadamente 14 meses.

Em outro ensaio clinico comparativo com 304 adultos, a tecnologia demonstrou eficacia
superior ao brentuximabe vedotina em pacientes que recidivaram ap0s o transplante de células
tronco ou que eram inelegiveis ao procedimento por falha em ao menos dois tratamentos
prévios. Nesse cenario, os pacientes tratados com pembrolizumabe apresentaram uma
mediana de sobrevida livre de progressdo de 13,2 meses, em comparacdo aos 8,3 meses
observados no grupo de controle. Evidéncias complementares indicam eficacia e perfil de
seguranca consistentes também na populacéo pediatrica.

Os resultados esperados com a incorporacédo desta terapia incluem o alcance de elevadas
taxas de resposta objetiva e ganho significativo na sobrevida livre de progressao da doenca. O
tratamento oferece uma alternativa terapéutica eficaz para o controle da patologia em estagios
avancados de refratariedade, reduzindo o risco de progresséo clinica e contribuindo para a
sobrevida global do paciente.

O pembrolizumabe é recomendado pelas diretrizes do NCCN (v2.2026) para o tratamento do
linfoma de Hodgkin classico recidivado ou refratario como opcao de segunda linha e
subsequentes, incluindo pacientes candidatos ao transplante autélogo de células-tronco. A
principal evidéncia é proveniente do estudo KEYNOTE-204, ensaio clinico randomizado de
fase lll (nivel de evidéncia |; grau de recomendacao A), que demonstrou superioridade em
sobrevida livre de progressao (PFS), maior taxa de resposta objetiva e melhor qualidade de
vida quando comparado ao brentuximabe vedotina, uma das principais alternativas
terapéuticas disponiveis no SUS. Até o momento, ndo foi demonstrado beneficio em sobrevida
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global (OS). Como evidéncia complementar, o estudo KEYNOTE-087 (fase II; nivel de
evidéncia Il; grau de recomendacdo B) confirmou respostas duradouras e atividade clinica
consistente do pembrolizumabe em pacientes com doenca fortemente pré-tratada.

O pembrolizumabe apresenta nivel de evidéncia | para pacientes com linfoma de Hodgkin
classico recidivado ou refratario, fundamentado no ensaio clinico randomizado KEYNOTE-204,
e nivel de evidéncia Il para pacientes intensamente pré-tratados provenientes de estudos de
braco unico, como o KEYNOTE-087, recebendo grau de recomendacédo A pelas principais
diretrizes internacionais (NCCN, ESMO e EHA), que o reconhecem como tratamento padréo
nesse cenario. Em comparacéo as alternativas terapéuticas disponiveis no Sistema Unico de
Saude, especialmente o brentuximabe vedotina e 0s esquemas convencionais de quimioterapia
de resgate, o pembrolizumabe demonstrou beneficio clinico consistente, com melhora
significativa da sobrevida livre de progresséo (PFS), reduzindo o risco de progressao ou morte,
além de proporcionar maior taxa de resposta objetiva e maior duracéo da resposta. Embora até
o momento ndo tenha sido demonstrado beneficio estatisticamente significativo em sobrevida
global (OS), possivelmente em razao do crossover e do uso subsequente de imunoterapia
pelos pacientes do grupo comparador, os ganhos observados em PFS, controle sustentado da
doenca e perfil de toxicidade justificam sua recomendagcéo como opcao terapéutica preferencial
para pacientes com linfoma de Hodgkin classico recidivado ou refratario.

Recomendacdes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Ndo avaliada

Conclusao

Tecnologia: PEMBROLIZUMABE
Conclusao Justificada: Favoravel

Conclusao: CONSIDERANDO tratar-se de paciente do sexo feminino, 60 anos, com
diagndéstico prévio de linfoma difuso de grandes células B (LDGCB), submetida a mdultiplas
linhas de tratamento, incluindo cisplatina + gemcitabina, CHOEP, tratamento intratecal, GIV e
DHAP;

CONSIDERANDO que a bi6psia de linfonodo cervical direito, realizada em fevereiro de 2026,
apresentou achados compativeis com linfoma de Hodgkin classico, e que avaliagao
anatomopatolégica mais recente demonstrou achados favorecendo linfoma de Hodgkin
classico/fen6tipo Hodgkin-like, inserido no espectro dos linfomas de zona cinzenta;
CONSIDERANDO que o PET/CT de agosto de 2026 demonstrou doenca linfoproliferativa
metabolicamente ativa, em contexto de doenca recidivada/refrataria ap6s multiplas linhas de
tratamento;

CONSIDERANDO a indicagao médica de pembrolizumabe 200 mg por via intravenosa, a cada
21 dias, até progressao da doenca, ocorréncia de toxicidade inaceitavel ou por periodo maximo
de 24 meses;

CONSIDERANDO que o pembrolizumabe, anticorpo monoclonal anti-PD-1, apresenta
evidéncia de eficacia clinica em pacientes com linfoma de Hodgkin classico recidivado ou
refratario, incluindo pacientes previamente submetidos a mdltiplas linhas de tratamento,
conforme demonstrado nos estudos KEYNOTE-087 e KEYNOTE-204, com respostas objetivas
clinicamente relevantes e duragcéo de resposta consistente;

CONSIDERANDO que o pembrolizumabe possui registro sanitario vigente na ANVISA e que
seu uso no linfoma de Hodgkin classico recidivado ou refratario é respaldado por evidéncias
cientificas e por recomendacdes de organismos internacionais de avaliacado de tecnologias em
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saude;

CONSIDERANDO, por outro lado, que o pembrolizumabe néo foi avaliado pela CONITEC para
a indicacéo em questao e ndo integra o PCDT vigente do SUS para o tratamento do linfoma de
Hodgkin, ndo havendo, portanto, recomendacao especifica de incorporacdo da tecnologia pela
Comisséo;

CONSIDERANDO o quadro clinico apresentado, a presenca de doenca metabolicamente ativa
ap6s multiplas linhas de tratamento e a evidéncia disponivel acerca da atividade do
pembrolizumabe nesse contexto;

CONCLUI-SE, DE FORMA FAVORAVEL, que a indicagdo do pembrolizumabe é tecnicamente
adequada para o caso apresentado, considerando a doenca recidivada/refrataria e o histérico
de multiplos tratamentos prévios. Ressalta-se, contudo, que o medicamento nao foi avaliado
pela CONITEC para esta indicacao e nao esta incorporado ao PCDT vigente do SUS.

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
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2016 Sep;97(3):219-227.

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

Nota 3: Resposta aos quesitos judicias (paginas 72 a 73 do primeiro arquivo):

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

Trata-se de paciente do sexo feminino, 60 anos, com diagnéstico prévio de linfoma difuso de
grandes células B (LDGCB), submetida a multiplas linhas de tratamento, incluindo cisplatina +
gemcitabina, CHOEP, tratamento intratecal, GIV e DHAP. Biopsia de linfonodo cervical direito,
realizada em fevereiro de 2026, foi compativel com linfoma de Hodgkin classico, enquanto
avaliagdo anatomopatologica mais recente apresentou achados favorecendo linfoma de
Hodgkin classico/fenétipo Hodgkin-like, inserido no espectro dos linfomas de zona cinzenta. O
PET/CT de agosto de 2026 evidenciou doenca linfoproliferativa metabolicamente ativa.

O quadro clinico caracteriza doenca recidivada/refrataria apés multiplas linhas de tratamento,
correspondendo ao cenario clinico no qual o pembrolizumabe apresenta indicagao
terapéutica.Contudo, o pembrolizumabe ndo esta incorporado ao SUS para essa indicacéao e
ndo integra o PCDT vigente para o tratamento do linfoma de Hodgkin.

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?

O pembrolizumabe nao foi avaliado pela CONITEC para esta indicacdo, ndo havendo
manifestacao especifica de ndo incorporacéo para o cenario clinico apresentado.

Existem evidéncias cientificas de alto nivel para o uso do pembrolizumabe no linfoma de
Hodgkin classico recidivado ou refratéario, incluindo o KEYNOTE-204, estudo randomizado de
fase Ill que comparou pembrolizumabe com brentuximabe vedotina e demonstrou beneficio
significativo em sobrevida livre de progressao.

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

A paciente foi submetida a multiplas linhas de tratamento, incluindo cisplatina + gemcitabina,
CHOEP, tratamento intratecal, GIV e DHAP, apresentando doenca linfoproliferativa
metabolicamente ativa apds esses tratamentos.

O histérico terapéutico caracteriza doenca recidivada/refrataria apés mdltiplas linhas de
tratamento, com importante necessidade de terapias de resgate e controle da doenca.

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

O pembrolizumabe (KEYTRUDA®) possui diversas indicacbes aprovadas pela ANVISA,
abrangendo diferentes neoplasias, incluindo melanoma, cancer de pulm&o de células néo
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pequenas, mesotelioma pleural maligno, carcinoma urotelial, cancer gastrico e da jungéo
gastroesofagica, cancer esofagico, carcinoma de células renais, cancer de cabeca e pescoco,
céncer cervical, cancer endometrial, cAncer de mama triplo-negativo, carcinoma do trato biliar,
cancer colorretal com determinados biomarcadores, tumores sé6lidos com deficiéncia de reparo
de DNA/microssatélites, carcinoma cuténeo de células escamosas, linfoma de grandes células
B primario do mediastino e linfoma de Hodgkin classico, além de outras indicacdes especificas
conforme caracteristicas clinicas, biomarcadores e combinacbes terapéuticas previstas em
bula.

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

Sim. O pembrolizumabe possui indicacdo aprovada pela ANVISA para o tratamento de
pacientes adultos com linfoma de Hodgkin classico recidivado ou refratario.

No presente caso, ha documentacdo anatomopatolégica compativel com linfoma de Hodgkin
classico e doenca metabolicamente ativa apds multiplas linhas de tratamento, caracterizando
cendario clinico compativel com a indicacéo regulatéria.

6. Caso a indicacao nao esteja aprovada, trata-se de uso off-label do medicamento?
N&o. Para pacientes adultos com linfoma de Hodgkin classico recidivado ou refratario, o uso do
pembrolizumabe encontra-se contemplado na indicagdo aprovada pela ANVISA, nao
caracterizando uso off-label.

7. Existem ensaios clinicos randomizados de qualidade metodolégica adequada (Fase lll,
duplo-cego, controlados) que demonstrem a eficacia e seguranca do medicamento
especificamente para o quadro da parte autora?

Existe o KEYNOTE-204, estudo clinico randomizado, controlado, de fase lll, realizado
especificamente em pacientes com linfoma de Hodgkin classico recidivado ou refratario. O
estudo comparou pembrolizumabe com brentuximabe vedotina e demonstrou beneficio clinico
significativo do pembrolizumabe em sobrevida livre de progressao.

O estudo foi realizado em 304 pacientes, utilizando pembrolizumabe 200 mg por via
intravenosa a cada 3 semanas, esquema correspondente ao prescrito para a paciente.

8. Os estudos disponiveis demonstram:

a) Superioridade em relacao as opcoes disponiveis no SUS?

O estudo KEYNOTE-204 demonstrou superioridade do pembrolizumabe em relagcdo ao
brentuximabe vedotina em sobrevida livre de progresséo.

A mediana de sobrevida livre de progressao foi de 13,2 meses com pembrolizumabe versus 8,3
meses com brentuximabe vedotina, correspondendo a reducéo de 35% no risco de progressao
da doenca ou morte.

b) Ganho de sobrevida global estatisticamente significativo?

O KEYNOTE-204 apresentou sobrevida global mediana de 34,8 meses no grupo
pembrolizumabe e 27,1 meses no grupo brentuximabe vedotina, com beneficio favoravel ao
pembrolizumabe.

c) Ganho de sobrevida livre de progressao?

Sim. O principal beneficio demonstrado no KEYNOTE-204 foi o prolongamento da sobrevida
livre de progressao, com mediana de 13,2 meses versus 8,3 meses, respectivamente, para
pembrolizumabe e brentuximabe vedotina, representando reducdo de aproximadamente 35%
no risco de progressao ou morte.

d) Melhora de qualidade de vida mensuravel?

Os estudos demonstraram manutencdo da qualidade de vida relacionada a saude durante o
tratamento, com resultados favoraveis ao pembrolizumabe em relacéo ao controle em medidas
de sintomas e funcionamento, além de perfil de tolerabilidade compativel com sua utilizagao
nessa populacéo.
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9. O esquema proposto esta em conformidade com:

a) Protocolos internacionais reconhecidos?

Sim. O pembrolizumabe €& reconhecido internacionalmente como opcao terapéutica para
pacientes com linfoma de Hodgkin classico recidivado ou refratario, sendo contemplado em
recomendacgdes e diretrizes internacionais para essa populagao.

b) Bula aprovada pela ANVISA?

Sim. A dose prescrita de pembrolizumabe 200 mg por via intravenosa a cada 21 dias esta de
acordo com o regime terapéutico aprovado para a indicagéo de linfoma de Hodgkin classico
recidivado ou refratario.

A duracéo proposta até progressao da doenca, toxicidade inaceitavel ou por periodo maximo
de 24 meses, também esta de acordo com o regime estabelecido para essa indicacéo.

c) Literatura cientifica de qualidade?

Sim. O esquema proposto é respaldado por estudos clinicos de fase lll, particularmente pelo
KEYNOTE-204, além de estudos prévios como o0 KEYNOTE-087, que demonstraram atividade
antitumoral consistente do pembrolizumabe em pacientes com linfoma de Hodgkin classico
recidivado ou refratario.

10. Qual a taxa de sobrevida global do medicamento pretendido em relacao aos demais
tratamentos disponiveis no SUS?

No estudo KEYNOTE-204, a sobrevida global mediana foi de 34,8 meses com
pembrolizumabe, em comparagao com 27,1 meses com brentuximabe vedotina, representando
diferenca favoravel ao pembrolizumabe.

O beneficio mais consistente e estatisticamente significativo observado no estudo foi em
sobrevida livre de progressao, com mediana de 13,2 versus 8,3 meses.

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

A paciente foi previamente submetida a cisplatina + gemcitabina, CHOEP, tratamento
intratecal, GIV e DHAP, em contexto de doenca recidivada/refrataria.

Nos estudos clinicos do pembrolizumabe em linfoma de Hodgkin classico recidivado ou
refratario, incluindo pacientes previamente submetidos a mdaltiplas linhas de tratamento, foi
observada sobrevida global mediana de 34,8 meses no estudo KEYNOTE-204, além de
beneficio significativo em sobrevida livre de progressao, cuja mediana foi de 13,2 meses.
Esses resultados sustentam a atividade clinica do pembrolizumabe em pacientes com doenca
previamente tratada e refrataria, populacao na qual se enquadra o cenario clinico apresentado.
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