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NOTA TECNICA N° 1218/2021 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1. Solicitante: | G
1.2. Origem: 22 Vara Civel Federal de Sao Paulo — TRF3

1.3. Processo n°: 5001969-41.2021.4.03.6100

1.4. Data da Solicitagédo: 17/09/2021

1.5. Data da Resposta: 27/09/2021

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/ldade: 20/12/1984 — 36 anos

2.2 Sexo: Masculino

2.3. Cidade/UF:

2.4. Historico da doenca: Porfiria Aguda Intermitente — CID E80.2

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

Quesitos formulados pelo advogado do paciente:

Qual é a doenca do Autor, indicando as restricbes e efeitos gerados no

organismo do paciente?

Os resultados do diagnostico do Autor levam a invariavel conclusao de que o

mesmo é portador Porfiria Aguda Intermitente (PAI)?

Qual é a causa da doenca Porfiria Aguda Intermitente (PAI)?

A Porfiria Aguda Intermitente (PAIl) pode ser considerada uma doenca grave?

Existe alguma terapia especifica para o tratamento da Porfiria Aguda

Intermitente (PAI)?

Pode-se afirmar que o tratamento pleiteado neste processo droga ja aprovada

pela ANVISA para comercializagdo e uso no Brasil € a mais indicada para tratar

especificamente a doenga do Autor?
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Existe medicamento similar nacional que possa substituir integralmente o
GIVLAARI (GIVOSIRANA) em suas fungbes? Em caso positivo, favor
demonstrar tecnicamente o medicamento e seus beneficios.

Existe no SUS alternativa terapéutica especifica para a doenca do Autor?

O medicamento pleiteado se encontra disponivel no SUS ao publico que dele
necessita?

Quais os beneficios que o medicamento GIVLAARI (GIVOSIRANA) podera
trazer ao autor?

O tratamento quando iniciado precocemente pode controlar o avango da doenca,
e impedir o 6bito por complicagcdes decorrentes da mesma?

As respostas a todos esses quesitos serdao melhor respondidas por uma
analise pericial, que ndo é o escopo dessa parceria.

No item 5. Conclusdo e Discussdo, faco uma analise sumaria das

evidéncias cientificas atuais e a recomendacao.

Quesitos formulados pelo advogado da Uniao:

A paciente faz uso de quais medicagbes nesse momento? Ha quanto tempo
essa terapéutica esta sendo utilizada? As alternativas de tratamento fornecidas
pelos SUS foram esgotadas?

Os medicamentos ofertados pelo SUS s&o reconhecidos pela comunidade
cientifica para o tratamento das doencas que acometem o paciente? Em caso de
resposta negativa, justificar.

As doencas que acometem o autor sdo curaveis com o uso dos medicamentos
pleiteados?

Quais sao as evidéncias cientificas de que o medicamento pleiteado ¢ eficaz,
eficiente e seguro para o tratamento da moléstia?

Quais sao os riscos relatados do uso dos medicamentos pleiteados na agao?

Ha quanto tempo o médico que prescreveu o medicamento acompanha a

paciente em questao?
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Esse acompanhamento/atendimento ocorreu por meio do Sistema Unico de
Saude- SUS? Em caso negativo, ele foi fomentado por recursos particulares ou
por plano de saude privado?

A paciente tem plano de saude privado ou seguro saude? Em caso afirmativo,
qual seria a empresa?

Quais exames objetivos comprovaram o diagnéstico da paciente?

Quais as evidéncias cientificas e estatisticamente relevantes que levaram o
meédico assistente a optar pelo medicamento?

Existe tratamento para a enfermidade da paciente no ambito do Sistema Unico
de Saude - SUS? Eles se mostraram ineficazes no controle da enfermidade?

A condigdo especifica da parte autora atende aos usos e limites de idade
constantes da bula do medicamento?

O diagnoéstico da doenca foi realizado por médico com especialidade adequada
para sua verificagao?

A manifestacdo dos sintomas da doenga e o limite de idade da parte autora
estdo incluidos nos estudos cientificos do medicamento requerido como aptos
ao tratamento?

Os estudos cientificos desse medicamento atendem ao padrao de qualidade das
publicacdes cientificas?

Foram identificados riscos de viés? Quais?

Os estudo cientificos acima citados foram realizados com grupo comparador
direto, mascaramento e dados completos dos desfechos?

Se encontrados vieses nos estudos cientificos, isso afeta a comprovacéo da
eficacia do medicamento e a seguranca de sua ministracéo?

O medicamento promove aumento significativo da qualidade de vida da parte
autora em comparacao ao tratamento oferecido pelo SUS?

Ha possibilidade de falha terapéutica frente ao uso do medicamento proposto

pelo médico prescritor? Qual?
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As respostas a todos esses quesitos serdao melhor respondidas por uma
analise pericial, que nao é o escopo dessa parceria.
No item 5. Conclusdao e Discussdao, fago uma analise sumaria das

evidéncias cientificas atuais e a recomendacao.

4. Descricao da Tecnologia

4.1. Tipo da tecnologia: medicamento

Givosirana sodica

4.2. Principio Ativo: GIVOSIRANA SODICA

4.3. Registro na ANVISA: 1936100020015

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

4.5. Descrever as opcbes disponiveis no SUS/Saude Suplementar: vide
discussé&o

4.6. Em caso de medicamento, descrever se existe Genérico ou Similar: N&o
4.7. Custo da tecnologia:

4.7.1. Denominagao genérica: GIVOSIRANA SODICA

4.7.2. Laboratério: SPECIALTY PHARMA GOIAS LTDA

4.7.3. Marca comercial: GIVLAARI

4.7.3. Apresentacdo: 189 MG/ML SOL INJ SC CT FA VD TRANS X 1ML

4.7.4. Preco maximo de venda ao Governo: R$ 288.172,38

4.7.5. Prego maximo de venda ao Consumidor: R$ 383.567,04

4.8: Tratamento mensal: 185 mg/ més SC

4.8.1: Dose diaria recomendada:

4.9. Fonte do custo da tecnologia: Lista de precos de medicamentos da
ANVISA/CEMED. Referéncia setembro de 2021. Disponivel

em: https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/medicamentos/cmed/precos/capa-

listas-de-precos

4.10. Recomendagbes da CONITEC: ndo incorporado. Os membros presentes

deliberaram 962 reunido ordinaria, realizada no dia 08 de abril de 2021, por
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unanimidade, que a matéria fosse disponibilizada em consulta publica com
recomendacado preliminar ndo favoravel a incorporagdo da givosirana para o
tratamento de pacientes com porfirias hepaticas agudas, devido ao elevado valor

da razdo de custo efetividade incremental

5. Discussio e Conclusao

5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia:

e

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia:

A porfiria aguda intermitente € uma doencga genética decorrente de um defeito
enzimatico no metabolismo do heme (uma das partes que compdem a
hemoglobina). O sintoma mais classico € a dor abdominal intermitente, para a
qual ndo se encontra nenhuma causa. Os pacientes também podem ter multiplos
acometimentos neurologicos, desde neuropatias periféricas até problemas
graves relacionados ao sistema nervoso central.

O diagnéstico pode ser feito a partir da identificacdo da mutacéo associada a um
quadro clinico e laboratorial compativel com a doenca.

Ha poucos tratamentos possiveis. Um deles é com infusdo de grandes
quantidades de glicose. A outra é com o uso de hematina, que pode vir a ser
usada com muita frequéncia e profilaticamente, como na paciente. Por fim,
existe o givosiran, medicamento indicado quando o paciente tem ataques
frequentes (a0 menos 3 ou 4 no ano) ou tem necessidade de hematina
profilatica (2). A paciente, ja refrataria aos tratamentos disponiveis, tem
indicacao do givosiran.

Givosiran é uma terapia baseada em interferéncia em RNA, reduzindo niveis de
ALA (acido delta-aminolevulinico) e PBG (porfobilinogénio). Foi aprovada pelo
FDA estadunidense em 2019, e no Brasil pela ANVISA em 2020. Foi testada
praticamente em Porfiria Aguda Intermitente, mas deve ser efetiva em prevenir

ataques em outras formas hepaticas agudas de porfiria, incluindo coproporfiria
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hereditaria. Os niveis séricos de ALA e PBG ficam mantidos por pelo menos um
més apods a administracao.

Os resultados do estudo ENVISION mostraram redugdo dramatica nos ataques
agudos e melhora de alguns parametros bioquimicos. O medicamento pode

afetar a funcéo renal e hepatica, devendo ser constantemente monitorados.

5.3. Parecer
() Favoravel

( X ) Desfavoravel

5.4. Conclusao Justificada:

A melhora dos parametros vistos no estudo ENVISION é muito promissora, mas
€ o primeiro estudo de fase Ill da medicacédo. O seu custo é muito alto, e o
tratamento com hemina, apesar de nao ser téo eficaz, € mais barato, por isso a

decisdo da CONITEC de nao incorporar ao SUS

Justifica-se a alegacdo de urgéncia, conforme definicdo de urgéncia e
emergéncia do CFM?

() SIM, com potencial risco de vida

( X') SIM, com risco de lesdo de 6rgdao ou comprometimento de funcao

( )NAO

5.5. Referéncias bibliograficas:
http://conitec.gov.br/images/Relatorios/2021/20210712 Relatorio 639 givosiran

Uptodate: Acute intermittent porphyria: Pathogenesis, clinical features, and
diagnosis

Uptodate: Acute intermittent porphyria: Management

Daphne Vassiliou, Bruce Wang John Phillips, Aneta lvanova, Janneke G

Langendonk, Raili Kauppinen, Elisabeth Minder, Yutaka Horie, Craig



PODER JUDICIARIO

= BP™" TRIBUNAL DE JUSTICA DO ESTADO DE SAO PAULO
— SECRETARIA DE GESTAO DE PESSOAS - SGP

SUPERVISAO DE SERVIGO MEDICO - 5.5.1
Rua Bela Cintra, n° 151 — 10° Andar — Sala 182 - Consolagéo — Sdo Paulo — Capital
CEP 01415-001 - Fones: 3256-3394 / 3258-9084

Penz, Jihong Chen, Shangbin Liu, John J Ko, Marianne T Sweetser, Pushkal
Garg, Akshay Vaishnaw, Jae B Kim, Amy R Simon, Laurent Gouya, ENVISION
Investigators. Phase 3 Trial of RNAi Therapeutic Givosiran for Acute Intermittent
Porphyria. N Engl J Med. 2020 Jun 11;382(24):2289-2301.

Samira Massachi, Josh Epstein, Julie Hurd, Herbert L Bonkovsky. Cost savings
with hemin versus givosiran for the treatment of patients with acute intermittent
porphyria (AIP). J Med Econ. 2020 Dec;23(12):1441-1449.

PORTARIA SCTIE-MS N2 38, DE 6 DE JULHO DE 2021

Penelope E Stein, Michael N Badminton, David C Rees. Update review of the
acute porphyrias. Br J Haematol 2017 Feb;176(4):527-538

a_PorfiriaHepatica_P38.pdf

5.6. Outras Informacoes:

Consideragoes NAT-Jus/SP: A autoria do presente documento nao é divulgada
por motivo de preservacgao do sigilo.

Equipe NAT-Jus/SP



