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

SGP 5 - Diretoria da Saude

NOTA TECNICA N2 9385/2025 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1. solicitante: |
1.2. Processo n2 5000586-23.2025.4.03.6703

1.3. Data da Solicitagdo: 01/12/2025

1.4. Data da Resposta: 15/12/2025

1.5. Requerida: SAUDE PUBLICA

2. Paciente
2.1. Data de Nascimento/ldade: 09/01/1975 — 50 anos
2.2. Sexo: Masculino

2.3. Cidade/UF: S3o Paulo/SP
2.4. Histodrico da doenga: Mieloma Multiplo de cadeia leve Kappa — CID C90

3. Quesitos formulados pelo(a) Magistrado(a)

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

Ndo hd, até o momento, relatorio de recomenda¢do da CONITEC para elranatamabe;
portanto, ndo existe decisdo formal de incorporagcGo nem manifestagdo contrdria.

2. Caso haja manifestagdo contrdria da CONITEC para incorpora¢do, a parte autora
apresentou evidéncias cientificas de alto nivel decorrentes de estudos posteriores a
avaliagdo pelo orgdo?

Ndo se aplica.

3. A parte autora esgotou todo o PCDT? Esgotou todas as alternativas disponiveis no SUS?
O paciente esgotou todas as opgbes terapéuticas previstas no PCDT e disponiveis no SUS,
que incluem talidomida, lenalidomida, bortezomibe, transplante e, em atualizagcbes
posteriores, daratumumabe. Fora dos protocolos, eventuais quimioterapias convencionais
de resgate apresentam beneficio marginal em cendrio de doenca multirrecidivada.

4. Quais sdo todas as indicacdes terapéuticas aprovadas pela ANVISA para o medicamento
pretendido?

A ANVISA aprovou elranatamabe para tratamento de mieloma multiplo recidivante ou
refratdrio em adultos previamente expostos a IMiD, inibidor de proteassoma e anticorpo
anti-CD38, com progressdo na ultima linha. A indicagdo do paciente enquadra-se na bula;
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contudo, a infiltragdo de SNC néo foi contemplada nos estudos clinicos, caracterizando
extrapolagdo clinica, embora néo se trate de uso off-label em relagdo ao CID da doenga de
base.

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

Sim. A indica¢do de mieloma mdultiplo recidivante/refratdrio (CID C90.0) consta como uso
aprovado, independentemente da presenca de cadeia leve ou de acometimento
extramedular.

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

Néo se trata de uso off-label para a doen¢a de base, pois a indicagdo inclui mieloma
multiplo recidivante/refratdrio. Entretanto, o uso especifico para infiltracGo de SNC é
extrapolagdo clinica, pois tal populagdo néo foi estudada.

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

Ndo existem ensaios clinicos fase Ill, duplo-cegos e controlados demonstrando eficdcia e
seguranga, nem para a populagdo geral recidivada/refratdria nem para casos com
acometimento de SNC. A evidéncia é baseada apenas em MagnetisMM-1 e MagnetisMM-
3 (fase 1/2, brago unico).

8. Os estudos disponiveis demonstram:

a) Superioridade em relagdo as opgdes disponiveis no SUS?
b) Ganho de sobrevida global estatisticamente significativo?
c) Ganho de sobrevida livre de progressdo?

d) Melhora de qualidade de vida mensurdvel?

8.a. Ndo hd demonstracgdo de superioridade sobre opgbes do SUS, pois ndo existem estudos
comparativos.

8.b. Ndo hd ganho de sobrevida global estatisticamente significativo comprovado em
ensaio randomizado.

8.c. Os estudos fase 2 mostram SLP favordvel dentro da prdpria coorte, mas sem
comparacgdo direta.
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8.d. Hd relatos de melhora ou manutengéo da qualidade de vida nos estudos fase 2, porém

sem comparag@o com terapias padrédo e sem dados especificos para comprometimento de
SNC.

9. O esquema proposto estd em conformidade com:
a) Protocolos internacionais reconhecidos?

b) Bula aprovada pela ANVISA?

c) Literatura cientifica de qualidade?

9.a. O esquema proposto estd alinhado com protocolos internacionais que recomendam o
fdrmaco para doenca multirrecidivada. Respondido na Nota Técnica.

9.b. Estda em conformidade com a bula aprovada pela ANVISA quanto a indicacdo e
posologia. Respondido na Nota Técnica.

9.c. Estd em conformidade com a literatura disponivel, embora esta se restrinja a estudos
ndo randomizados. Respondido na Nota Técnica.

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

A sobrevida global relatada nos estudos fase 2 (aproximadamente 21-25 meses) é superior
as coortes historicas de pacientes triplo-refratdrios tratados com esquemas convencionais
no SUS (em torno de 12 meses), mas essa comparacdo é indireta e néo controlada.

11. Qual a taxa de sobrevida global do medicamento em relagcéo aos demais tratamentos
jd realizados pela parte autora?”.

Néo ha comparagdo direta com os tratamentos previamente utilizados pela parte autora.
As medianas de SG observadas com elranatamabe em estudos de bra¢o unico ndo podem
ser comparadas de forma robusta das SG obtidas em linhas anteriores, que sGo usadas em
estdgios mais precoces da doenga e néo refletem o cendrio atual multirrecidivado com
acometimento de SNC.
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4. Descricdo da Tecnologia

4.1. Tipo da tecnologia: MEDICAMENTO

ML

CICLO 7: ATE PROGRESSAO DE DOENGA OU
TOXICIDADE INACEITAVEL, 76MG SC NO D1 E D15

. L. . i Disponivel no . . .. " § . Existe Genérico
Medicamento Principio Ativo Registro na ANVISA Opgdes disponiveis no SUS / Informagdes sobre o financiamento L.
Sus? ou Similar?
ELRANATAMABE
CICLOFOSFAMIDA, TALIDOMIDA, DEXAMETASONA, MELFALANO E NAO
ELRANATAMABe | 1211004930022 ELREXFIO . !
TRANSPLANTE DE MEDULA OSSEA AUTOLOGO.
. Marca . .
Medicamento ) Laboratério Apresentacao PMVG Dose Custo Anual*
Comercial
40mg/ml -
12 CICLO: 12MG SCNO D1,
32MG SC NO D4, 76 MG SC NOS: D8, D15, D22
ELREXFIO 40 MG/ML SOL INJ SC
PFIZER BRASIL RS
ELRANATAMABE oA CTFAVDTRANS X 1,1 | > | 2°CICLOAO 6° CICLO: 76MG SC D1, D8, D15, D22 B7 2870

CUSTO TOTAL ANUAL - PRECO MAXIMO DE VENDA AO GOVERNO

R$796,470

MEDICO PRESCRITOR

SAUDE PUBLICA

* Célculo anual somente para medicamentos ndo incorporados na politica publica do SUS, mas com registro na ANVISA, conforme Tema de Repercussdo Geral n? 1234,
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4.1.1. Medicamento do Componente Basico: Nao
4.2. Fonte do custo da tecnologia: Lista de precos CMED/Anvisa - Referéncia 12/2025.
4.3. Recomendacdes da CONITEC: ( ) RECOMENDADO ( ) NAO RECOMENDADO ( x ) NAO AVALIADO
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5. Discussao
5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranga da tecnologia

O mieloma multiplo (MM) é um tipo de cancer do sistema hematolégico que
acomete principalmente idosos. E causado pela proliferagdo descontrolada,
principalmente na medula éssea, de um tipo de célula produtora de imunoglobulinas
denominada plasmécito. E uma doencga incurdvel, que, quando sintomatica, levard a
maioria dos pacientes ao obito em menos de um ano se ndo for adequadamente tratada.
Por envolver principalmente a medula dssea e o sistema hematoldgico, e por levar a
producao excessiva de imunoglobulinas, que podem ser tdxicas para os rins, o MM
manifesta-se principalmente por meio de dores e/ou fraturas Osseas, anemia,
hipercalcemia (elevag¢ao do Calcio no sangue) e insuficiéncia renal. Infec¢Ges recorrentes
também sdo comuns nos pacientes com MM.

O diagnostico é feito através de exames laboratoriais, mielograma identificando as
cadeias anémalas de anticorpos e plasmécitos em excesso.

O Ministério da Saude, na Portaria n2 708 de 6 de agosto de 2015, aprovou o
Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) para Mieloma Muiltiplo. Nele ha a
seguinte orienta¢cdao quanto aos medicamentos que podem ser utilizados em primeira linha
no tratamento do MM: “Os seguintes medicamentos possuem atividade clinica anti-
mieloma e podem ser igualmente usados na poliquimioterapia de primeira linha em
diferentes combinacbes: bortezomibe, ciclofosfamida, cisplatina, dexametasona,
doxorrubicina, doxorrubicina lipossomal, etoposide, melfalano, vincristina e talidomida”.

Quanto aterapiade casos refratarios ou recidivados de MM, o PCDT faz as seguintes
orientagdes: “opgOes de tratamento para MM recidivado ou refratario a quimioterapia
incluem novo TMO autdlogo, repeticdo de agentes quimioterapicos utilizados
anteriormente ou uso de outros agentes com atividade clinica anti-mieloma ainda nao
utilizados na primeira linha”.

Assim, PCDT do Ministério da Saude do Brasil para o tratamento do MM nao
menciona a lenalidomida e o daratumumabe como opgdes terapéuticas.

O tratamento varia dependendo de caracteristicas moleculares do tumor, que
determinam sua agressividade e responsividade, além de caracteristicas clinicas do
paciente. Em geral envolve quimioterapia e transplante de medula, quando possivel.
Emboratenha alta efetividade, o tratamento padrdo ndo é curativo e € comum recorréncias
e refratariedade. Nestes casos geralmente se emprega o uso de multiplas drogas
concomitantes, incluindo lenalidomida, dexametasona e imunoterapicos como
bortezomibe ou daratumumabe. A escolha depende fortemente de critérios individuais.
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As taxas de resposta de tratamento de Mieloma Multiplo quando associado um
inibidor de proteassoma (Bortezomibe) chegam mais de 80% de resposta global, podendo
atingir cerca de 15% de respostas completas. Ha evidéncia clara que a medica¢do agrega

ganho de sobrevida global e sobrevida livre de progressao da doenca.

Elrexfio®

Elrexfio® é indicado como monoterapia para tratamento de pacientes adultos com
mieloma multiplo recidivante ou refratdio, que receberam pelo menos trés terapias
prévias, incluindo um inibidor de proteossoma, um agente imunomodulador e um
anticorpo monoclonal anti-CD38, e que demonstraram progressao da doenga na ultima
terapia.

O ELREXFIO® (elranatamabe) é um anticorpo biespecifico de redirecionamento de
células T que tem como alvo tanto o antigeno de maturagdo de células B (BCMA) quanto
os receptores CD3 de células T para o tratamento de pacientes com mieloma multiplo
recidivante ou refratario (MMRR).

A aprovagdo da indicagdo terapéutica do medicamento ELREXFIO® (elranatamabe) é
baseada, principalmente, nos resultados do estudo clinico pivotal C1071003
(MagnetismMM-3), um estudo aberto, ndo randomizado, multicéntrico de Fase 2 que
avaliou o uso de elranatamabe em monoterapia no tratamento de pacientes adultos com
mieloma multiplo recidivante ou refratario(MMRR) que receberam pelo menos 3 classes
de terapias prévias, incluindo um inibidor de proteossoma (Pl), um agente
imunomodulador (IMiD) e um anticorpo monoclonal (mAb) anti-CD38.

O estudo mostrou um beneficio clinico significativo em pacientes com MMRR sem
exposicdo prévia a terapia direcionada a BCMA, Coorte A (n = 123 pacientes virgens de
BCMA), os quais tiveram uma taxa de resposta objetiva - ORR (Objective Response Rate)
confirmada por BICR (desfecho primario) de 61,0% (IC de 95%: 51,8, 69,6); com 27,6% dos
pacientes tendo alcangadotaxa de resposta completa —CR (Complete Response) ou melhor
e 55,3% tendo alcangado taxa de resposta parcial muito boa - VGPR (Very Good Partial
Response) ou melhor. Apés um acompanhamento mediano desde a primeira dose de 10,94
(3,61; 20,14) meses para os pacientes responsivos, a duracdo da resposta - DoR (Duration
of Response) mediana (meses) ndo foi alcancada (IC de 95%: 12,0 NE) e a probabilidade de
manter uma resposta objetiva apds 9 meses foi de 84,4% (IC de 95%: 72,7; 91,4). Além
disso, a eficacia em subgrupos de pacientes com caracteristicas de progndstico
desfavoravel, incluindo doenga extramedular - EMD (Extramedullar Disease) na avaliagdo
inicial, doengca em estagio lll (R-1SS) e doencga penta refrataria foi considerada clinicamente
relevante.

A avaliacdo do perfil de seguranca de elranatamabe foi baseada nos dados de
seguranca de 372 participantes em 6 estudos que receberam pelo menos uma dose de
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elranatamabe e dados de seguranga agrupados de 265 participantes que receberam uma
dose de 1000 pg/kg ou dose fixa equivalente a 76 mg. Com base na totalidade dos dados
de seguranca, os principais riscos associados ao tratamento com elranatamabe foram:
sindrome de liberagdo de citocinas (CRS), toxicidade neuroldgica, incluindo sindrome de
neurotoxicidade associada a células efetoras imunes (ICANS) e infeccdes. As medidas
propostas para mitigacdo dos riscos associados ao tratamento com o ELREXFIO®
(elranatamabe) foram apresentadas no Plano de Gerenciamento de Riscos e consideradas
adequadas.

A manutencao da indicacao terapéutica aprovada para o medicamento ELREXFIO®
(elranatamabe) dependerd da verificacdo e descricdo do beneficio clinico em estudos
confirmatorios.

Ndo ha ensaios clinicos de fase 3 que tenham avaliado a terapia proposta.

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia
Prolongamento da sobrevida livre de progressao.

6. Conclusao

6.1. Parecer

( ) Favoravel

( x ) Desfavoravel

6.2. Conclusdo Justificada
Medicamento sem evidéncia de aumento da sobrevida global em mieloma multiplo
multi-recidivado.

Justifica-se a alegagaode urgéncia, conforme definigdo de urgéncia e emergénciado CFM?
() SIM, com potencial risco de vida

() SIM, com risco de lesdo de érgdao ou comprometimento de funcao
(x ) NAO

7. Referéncias bibliograficas
Brasil. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Elrexfio® (elranatamabe) — novo
registro [Internet]. Brasilia (DF): ANVISA; 2025 [citado 2025 dez 15]. Disponivel em:

https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/medicamentos/novos-medicamentos-e-

indicacoes/elrexfio-r-elranatamabe-novo-reqgistro

8. Outras Informacdes — conceitos
ANS - Agéncia Nacional de Saude Suplementar

@www TISP.JUS.BR vyhHOoOBPOG Tase



; ; TRIBUNAL DE JUSTICA DE SAO PAULO
m SECRETARIA DE GESTAO DE PESSOAS
S — SGP 5 - Diretoria da Saude

A ANS é a agéncia reguladora do setor de planos de saude do Brasil. Tem por finalidade
institucional promover a defesa do interesse publico na assisténcia suplementar a saude,
regulando as operadoras setoriais, contribuindo para o desenvolvimento das ac¢des de
saude no pais.

ANVISA - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

A ANVISA é uma agéncia reguladora vinculada ao Ministério da Saude e sua finalidade é
fiscalizar a produg¢ao e consumo de produtos submetidos a vigilancia sanitaria como
medicamentos, agrotoxicos e cosméticos. A agéncia também é responsavel pelo controle
sanitario de portos, aeroportos e fronteiras.

CONITEC - Comiss3o Nacional de Incorporagio de Tecnologias no Sistema Unico de Saude.
A CONITEC é um 6rgao colegiado de cardter permanente do Ministério da Saude, que tem
como fungdo essencial assessorar na definicdo das tecnologias do SUS. E responsavel pela
avaliacaode evidéncias cientificas sobre a avaliagcdoeconémica, custo-efetividade, eficacia,
a acuracia, e a seguran¢ga do medicamento, produto ou procedimento, e avaliagdao
econOmica: custo-efetividade.

RENAME - Relacdao Nacional de Medicamentos Essenciais

O RENAME é um importante instrumento orientador do uso de medicamentos e insumos
no SUS. E uma lista de medicamentos que reflete as necessidades prioritarias da populagdo
brasileira, contemplando o tratamento da maioria das patologias recorrentes do pais.
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/relacao nacional medicamentos 2024.pdf

REMUME - Relagao Municipal de Medicamentos Essenciais

A REMUME é uma lista padronizada de medicamentos adquiridos pelo municipio, norteada
pela RENAME (Relagao Nacional de Medicamentos) que atende as necessidades de saude
prioritdrias da populacdo, sendo um importante instrumento orientador do uso de
medicamentos no municipio.

PROTOCOLOS CLINICOS E DIRETRIZES TERAPEUTICAS (PCDT) - regramentos do Ministério
da Saude que estabelecem critérios para o diagndstico da doenca ou do agravo a saude; o
tratamento preconizado, com os medicamentos e demais produtos apropriados, quando
couber; as posologias recomendadas; os mecanismos de controle clinico; e o
acompanhamento e a verificagdo dos resultados terapéuticos, a serem seguidos pelos
gestores do SUS. Sao baseados em evidéncia cientifica e consideram critérios de eficacia,
seguranca, efetividade e custo-efetividade das tecnologias recomendadas.
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FINANCIAMENTO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA é de responsabilidade das trés esferas
de gestdo do SUS, conforme estabelecido na Portaria GM/MS n. 204/2007, os recursos
federais sdo repassados na forma de blocos de financiamento, entre os quais o Bloco de
Financiamento da Assisténcia Farmacéutica, que é constituido por trés componentes:

» Componente Basico da Assisténcia Farmacéutica: destina-se a aquisicio de
medicamentos e insumos no ambito da Atengao Primdria em saude e aqueles relacionados
a agravos e programas de saude especificos, inseridos na rede de cuidados deste nivel de
atencdo. O Componente Basico da Assisténcia Farmacéutica (Cbaf) inclui os medicamentos
gue tratam os principais problemas e condi¢cdes de saude da populacdo brasileira na
Atencdo Primdria a Saude. O financiamento desse Componente é responsabilidade dos trés
entes federados. A responsabilidade pela aquisicdo e pelo fornecimento dos itens a
populagdo fica a cargo do ente municipal, ressalvadas as variagdes de organizagao
pactuadas por estados e regides de saude.

» Componente Estratégico da Assisténcia Farmacéutica: financiamento para o custeio dos
medicamentos destinados ao tratamento de patologias que, por sua natureza, possuem
abordagem terapéutica estabelecida. Este componente é financiado pelo Ministério da
Saude, que adquire e distribui os insumos a ele relacionados. O Componente Estratégico
da Assisténcia Farmacéutica (Cesaf) destina-se ao acesso dos medicamentos e insumos
destinados aos agravos com potencial de impacto endémico e as condigdes de saude
caracterizadas como doengas negligenciadas, que estao correlacionadas com a
precariedade das condi¢ges socioecondmicas de um nicho especifico da sociedade. Os
medicamentos do elenco do Cesaf sdo financiados, adquiridos e distribuidos de forma
centralizada, pelo Ministério da Saude, cabendo aos demais entes da federacdo o
recebimento, o armazenamento e a distribuicio dos medicamentos e insumos dos
programas considerados estratégicos para atendimento do SUS.

» Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica: este componente tem como
principal caracteristica a busca da garantia da integralidade do tratamento
medicamentoso, em nivel ambulatorial, de agravos cujas abordagens terapéuticas estao
estabelecidas em Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT). Estes PCDT
estabelecem quais sdo os medicamentos disponibilizados para o tratamento das patologias
contempladas e a instancia gestora responsavel pelo seu financiamento. O Componente
Especializado da Assisténcia Farmacéutica (Ceaf) é uma estratégia de acesso a
medicamentos, no ambito do SUS, para doencas cronico-degenerativas, inclusive doengas
raras, e é caracterizado pela busca da garantia da integralidade do tratamento
medicamentoso, em nivel ambulatorial, cujas linhas de cuidado estdo definidas em
Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) publicados pelo Ministério da Saude.
Os medicamentos que constituem as linhas de cuidado para as doencas contempladas
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neste Componente estao divididos em trés grupos de financiamento, com caracteristicas,
responsabilidades e formas de organizagao distintas.

A autoria do presente documento nao é divulgada, nos termos do artigo 32, §12, da
Resolugdo n2 479/2022, do Conselho Nacional de Justica.
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