- TRIBUNAL DE JUSTICA DE SAO PAULO
m SECRETARIA DE GESTAO DE PESSOAS

SGP 5 — Diretoria da Saude

NOTA TECNICA N2 62/2023 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1. Solicitante: [
1.2. Origem: 252 Vara Civel Federal de Sao Paulo — TRF3

1.3. Processo n2: 5031047-46.2022.4.03.6100

1.4. Data da Solicitagdo: 12/01/2023

1.5. Data da Resposta: 23/01/2023

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/Idade: 11/06/2014 — 08 anos

2.2. Sexo: Masculino

2.3. Cidade/UF: S3o Paulo/SP

2.4. Historico da doenca: Ganglioneuroblastoma Retroperitonio de Alto Risco (EIV) com
infiltragdo medular

3. Quesitos formulados pelo(a) Magistrado(a)
O medicamento requerido é o farmaco normalmente utilizado no tratamento da doenga

de que padece o autor (medicamento de escolha)? Ha quanto tempo o medicamento
passou a ser utilizado no tratamento dessa doenca e com que resultados? Mencionar
trabalhos que demonstrem os resultados. Por favor, ler o texto de resposta no item 5
deste documento.

O medicamento estd incorporado no SUS? Houve proposta de incorporagdo ou de nado
incorporagao pela Conitec? Nao para as duas perguntas.

O medicamento requerido é substituivel por outro ou outros fornecidos pelo SUS, com
eficiéncia equivalente? Para pacientes que receberam quimioterapia + transplante de
medula déssea, ele seria a melhor escolha. Em pacientes que ndao puderam ser
transplantados por auséncia de resposta a quimioterapia de indugcao, nao sabemos se ha
beneficio. Isso ndo foi estudado.

Havendo outros medicamentos fornecidos pelo SUS com eficiéncia semelhante, quais as
eventuais consequéncias negativas a saude do autor em razao do uso do medicamento
intercambidvel, que poderiam ser evitadas pelo uso do pretendido? Na situagdo atual do
paciente, ndo havera mais terapias eficazes, ao que parece.

A aplicagdo do medicamento deve ocorrer em ambiente hospitalar? Sim.

O medicamento exige algum cuidado especial para o seu correto armazenamento
(termolabilidade)? Foi demonstrada a estabilidade fisico-quimica em utilizagdo por um
periodo de 24 horas a temperatura ambiente (menos de 252C).
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O medicamento pleiteado é considerado experimental? Possui registro na ANVISA? Desde
guando? Se negativa a resposta, ha pedido de registro em andamento na ANVISA? Desde
guando? Sim, tem registro na ANVISA desde abril de 2021.

Outros esclarecimentos julgados pertinentes

4. Descricao da Tecnologia

4.1. Tipo da tecnologia: medicamento - DINUTUXIMAB BETA (QARZIBA)

4.2. Principio Ativo: betadinutuximabe

4.3. Registro na ANVISA: 1767800010011

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

4.5. Descrever as opc¢Oes disponiveis no SUS/Saude Suplementar: Para pacientes que
receberam quimioterapia + transplante de medula dssea, ele seria a melhor escolha. Em

pacientes que nao puderam ser transplantados por auséncia de resposta a quimioterapia
de indugao, ndao sabemos se ha beneficio. Isso ndo foi estudado.

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

4.7. Custo da tecnologia:

4.7.1. Denominagao genérica: betadinutuximabe

4.7.2. Laboratério: GLOBAL REGULATORY PARTNERS BRASIL EIRELI

4.7.3. Marca comercial: QARZIBA

4.7.4. Apresentac¢do: 4,5MG/ML SOL DIL INFUS CT FA VD TRANS X 4,5ML

4.7.5. Preco maximo de venda ao Governo: RS 71.627,70

4.7.6. Preco maximo de venda ao Consumidor: RS 75.889,14

4.8. Fonte do custo da tecnologia: Lista de precos de medicamentos da ANVISA/CMED.
Referéncia janeiro/2023. Disponivel em: https://www.gov.br/anvisa/pt-
br/assuntos/medicamentos/cmed/precos

4.9. Recomendagdes da CONITEC: ndo avaliado.

5. Discussdo e Conclusao

5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia:

O dinutuximab é um anticorpo monoclonal direcionado contra célula tumorais que
expressam determinadas proteinas nas suas membranas celulares. O sargramostim é um
medicamento que estimula o crescimento de células do tipo granuldcitos-macréfagos e
qgue potencialmente amplifica o efeito do dinutuximab. Para fins praticos, a analise sera
principalmente pautada no medicamento dinutuximab, que é a droga realmente dirigida
contra as células tumorais.

Em 2010 Yu AL et cols conduziram um trabalho publicado no New England Journal of
Medicine. O critério de inclusdo envolvia, dentre outras caracteristicas, ter recebido
previamente terapia de indugado e transplante autdlogo de medula dssea. O paciente em
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questao foge desses critérios por nao ser possivel transplantar sua medula neste momento.
Pacientes no grupo controle recebiam isotretinoina. Pacientes no grupo intervencao
receberam dinutuximab e sargramostim. O desfecho primario (aquele sobre o qual se
debruca o desenho estatistico que planeja o trabalho) foi a sobrevida livre de eventos
(Event-Free Survival). EFS foi definido como o tempo até a ocorréncia de relapso,
progressdo da doenca, cancer secundario, morte ou (caso nada tenha ocorrido) o ultimo
contato que se teve com o paciente. Cento e treze pacientes foram recrutados para cada
brago do estudo e tiveram seus dados analisados. O grupo controle alcancou o desfecho
primdrio em 66% dos casos dentro de 2 anos. O grupo intervencdo alcancou o desfecho
primdrio em 46% dos casos dentro de 2 anos. Quando se analisa a sobrevida global (tempo
até morte ou ultimo contato que se teve com o paciente) dentro de 2 anos de observagao,
o grupo controle alcancou desfecho em 75% e o grupo intervencao alcangou o desfecho
em 86% dos casos.

Em 2019, uma revisao sistematica com metandlise conduzida pela Cochrane procurou
trabalhos que avaliassem a eficacia do medicamento apds uma fase de quimioterapia e de
transplante autélogo de medula. Foi identificado apenas uma publicacdo (citada acima)
com qualidade suficiente para ter seus dados analisados.

Nao é possivel dizer que o dinutuximab seja um farmaco normalmente utilizado no
tratamento de pacientes com neuroblastoma. Existem alguns estudos de fase Il (aqueles
em que um numero pequeno — em torno de 30 pacientes — sao expostos a droga para
avaliar sua seguranca e permitir analises de exames complementares em seres humanos)
publicados, mas foi encontrado apenas um estudo de fase Il (aqueles com maior nimero
de pacientes e maior tempo de seguimento, permitindo entender o beneficio da droga e
seus eventos adversos). Assim, também ndo é possivel determinar o impacto que a droga
realmente tem nos pacientes com neuroblastoma.

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia:

O custo do dinutuximab nos Estados Unidos da América é de USD 12.413,00 por 17,5 mg
(5mL). O PIB per capita brasileiro de 2018 consultado na pagina do IBGE foi de RS 33.593,82.
Tipicamente, um medicamento que apresenta adequada relacao entre custo e efetividade
€ aquele que custa até 2-3 vezes o valor do PIB per capita.

5.3. Parecer
() Favoravel

( x ) Desfavoravel

5.4. Conclusdo Justificada:
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O paciente tem doenca nao passivel de transplante de medula pela auséncia de qualquer
resposta significativa a quimioterapia de inducgao. A pouca evidéncia encontrada para o uso
de dinutuximabe foi em pacientes que receberam quimioterapia e transplante de medula.
Ndo é possivel determinar com certeza o beneficio do medicamento em questao, sendo
necessarias mais publicagdes de qualidade sobre a droga em questao. Chama ateng¢ao que
apos 10 anos da primeira publicacdo de qualidade e relevancia, outra ndo tenha se
repetido.
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5.6. Outras Informacdes:

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

Equipe NAT-Jus/SP
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