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SGP 5 — Diretoria da Saude

NOTA TECNICA N2 6969/2024 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1. solicitante: |

1.2. Processo n2: 5028036-38.2024.4.03.6100
1.3. Data da Solicitacdo: 23/10/2024
1.4. Data da Resposta: 31/10/2024

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/ldade: 10/11/1957 - 66 anos
2.2 Sexo: Masculino

2.3. Cidade/UF: S3o Paulo/SP

2.4. Historico da doenga: Mieloma multiplo — CID10 C90

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

doencga de que padece a autora (medicamento de escolha)? Ha quanto tempo o
medicamento passou a ser utilizado no tratamento da doenca de que padece a autora e
com que resultados?

Sim.

2. O medicamento esta incorporado no SUS? Houve proposta de incorporag¢do acolhida
pelo MS ou proposta de nado incorporacao? Se disponivel, referenciar o parecer da
CONITEC correspondente.

Nao.

3. 0 medicamento requerido é substituivel por outro ou outros fornecidos pelo SUS, com
eficiéncia equivalente?

O autor foi refrataria a todas as opg¢des disponiveis no SUS.

4. Havendo outros medicamentos fornecidos pelo SUS com eficiéncia semelhante, quais
as eventuais consequéncias negativas a saude da autora em razio do uso do
medicamento intercambidvel, que poderiam ser evitadas pelo uso do pretendido?
Ciclofosfamida, cisplatina, dexametasona, doxorrubicina, etoposido, melfalano, vincristina
e talidomida. Além do transplante de medula 6ssea.

5. A aplicagdao do medicamento deve ocorrer em ambiente hospitalar?

Sim.

6. O medicamento exige algum cuidado especial para o seu correto armazenamento?
Sim.

7. O medicamento pleiteado é considerado experimental? Possui registro na ANVISA?
Desde quando? Se negativa a resposta, ha pedido de registro em andamento na ANVISA?
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Desde quando? Se ndo estiver registrado na Anvisa, estd registrado em grandes agéncias
internacionais?

Possui registo na ANVISA.

8. Ha prova cientifica da efetividade do medicamento para o caso em analise? Quais os
efeitos benéficos ja comprovados?

Sim, vide 5,1.

9. Outros esclarecimentos julgados pertinentes.

4. Descricao da Tecnologia

4.1. Tipo da tecnologia: MEDICAMENTO DARATUMUMABE 1800MG /LENALIDOMIDA
25MG

4.2. Principio Ativo: DARATUMUMABE/ LENALIDOMIDA

4.3. Registro na ANVISA: Sim

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

lenalidomida ndo estao disponiveis no SUS, no entanto sim estdo disponiveis no rol da ANS.
Dexametasona esta disponivel no SUS. Transplante de medula dssea esta disponivel no
SUS.

4.5. Descrever as opgdes disponiveis no SUS/Saude Suplementar: o SUS dispde de diversas
modalidades de tratamento para a condi¢do do paciente conforme as DDT de Mieloma
Multiplo, incluindo a talidomida. E importante ressaltar que os medicamentos oncoldgicos
nao estdo previstos nos Componentes da Assisténcia Farmacéutica e ndo sao fornecidos
diretamente pelo SUS. Sua dispensacao é feita pela rede credenciada habilitada em
oncologia, que é ressarcida através da inclusdao desses farmacos no procedimento de
guimioterapia, registrado no sistema APAC-SIA (Autorizacdo de Procedimento de Alta
Complexidade do Sistema de Informagdao Ambulatorial). Dessa forma, cada prestador é
responsavel pela aquisicdo, padronizacdo e prescricio dos medicamentos oncoldgicos.
Ciclofosfamida, cisplatina, dexametasona, doxorrubicina, etoposido, melfalano, vincristina
e talidomida estdo disponiveis no SUS. Além do transplante de medula dssea.

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

4.7. Recomendag¢des da CONITEC: Nao Recomendado.

5. Discussao e Conclusao

5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranga da tecnologia:

O mieloma mdltiplo (MM) é uma neoplasia maligna de origem hematopoética,
caracterizada pela proliferacao clonal de plasmacitos na medula dssea, que, na maioria dos
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casos, secretam proteina monoclonal detectdvel no sangue ou urina, podendo levar a
disfuncdo de drgaos. O acometimento dsseo pelo MM é caracteristico da doenga, com
lesdes liticas que afetam predominantemente o esqueleto axial (cranio, coluna e gradil
costal) e as areas proximais dos membros superiores e inferiores.

O daratumumabe é um anticorpo monoclonal anti-CD38 desenvolvido para o
tratamento do mieloma multiplo, uma vez que esta neoplasia tem por caracteristica a
expressao de CD38. Por sua vez, a lenalidomida é um medicamento com acao
imunossupressora, possuindo caracteristicas imunomoduladoras, antiangiogénicas e
antineoplasicas por meio de multiplos mecanismos. Inibe seletivamente a secrecdao de
citocinas proé-inflamatdrias, melhora a imunidade mediada por células e inibe o
crescimento de células tumorais mielodisplasicas, de mieloma e de linfoma.

Em monoterapia, a eficacia do daratumumabe no tratamento de MM foi avaliada
em dois ensaios clinicos sem comparador. No estudo SIRIUS, um ensaio clinico
randomizado de fase I, aberto 106 pacientes foram randomizados para receber duas doses
diferentes de daratumumabe em monoterapia (8 mg/kg ou 16 mg/kg). Todos os pacientes
eram previamente tratados com pelo menos trés linhas de terapia (incluindo inibidores de
proteassoma e drogas imunomoduladoras) ou refratérios a inibidores de proteassoma e
drogasimunomoduladoras. Nesse estudo, a taxa de resposta global foi de 29% (1C95% 20,8
a 38,9%), a sobrevida livre de progressao de doenca de 3,7 meses (IC95% 2,8 a 4,6) e o
tempo de sobrevida de 17,5 meses (IC95% 13,7 a ndo especificado uma vez que o
acompanhamento ainda segue). Este estudo tem diversas limitacdes (desenho aberto,
auséncia de grupo comparador, nimero pequeno de pacientes), o que deve levar a um
olhar cauteloso para os seus resultados. Um segundo estudo, também de fase 1-2, aberto,
incluiu 72 pacientes com mieloma multiplo refratario ou recidivado. Nessa andlise, foi
observada uma taxa de resposta global de 36% e uma mediana de sobrevida livre de
progressao de doenga de 5,6 meses (IC95% 4,2 a 8,1). O tempo de seguimento foi curto
para melhor analise de sobrevida. Mais uma vez, os resultados desse estudo devem ser
vistos com cuidado pelas limitagdes metodoldgicas inerentes ao seu desenho. As amostras
de ambos os estudos acima citados, foram analisadas em outro trabalho, publicado em
2017, considerando um maior tempo de seguimento, onde puderam ser avaliados 148
pacientes. A taxa de resposta global foi de 31,1% (IC95% 23,7 a 39,2%), o tempo mediano
de resposta 7,6 meses e a sobrevida livre de doenca mediana de 4 meses. A mediana de
sobrevida foi de 20,1 meses. Cabe aqui salientar que o estudo analisou um pequeno
nimero de pacientes, de caracteristicas heterogéneas e que haviam sido submetidos a
multiplos esquemas diferentes de tratamento prévio. Além disso, uma vez que essa é uma
analise dos estudos anteriores, as limitacdes dos mesmos também sdo aplicaveis a este.

A eficacia e seguranca do emprego do esquema D-Rd (daratumumabe, lenalidomida
e dexametasona) no tratamento de segunda linha do mieloma multiplo foi avaliada por
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tenham sido encontrados estudos de custo-efetividade que tivessem avaliado a terapia
combinada de lenalidomida e daratumumabe para casos como aquele em tela, O National
Institute for Health and Care Excellence (NICE) do sistema de saude britanico publicou
recomendagdes baseadas em evidéncias sobre o uso da lenalidomida em monoterapia no
tratamento da MM em adultos que ja tivessem recebido tratamentos prévios, quando
observou-se que em nenhum dos cendrios simulados a tecnologia foi custo-efetiva. Esta
analise suscita a extrapolagdao de que o tratamento associado em pacientes refratarios a
tratamento prévio tampouco seria considerado custo-efetiva.
No que tange a disponibilizacao, cabe esclarecer que, no SUS nao existe uma lista

@ www.Tisp.3Us.BR vy8hHEOBPFG Tase


















