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NOTA TECNICA N° 460/2022 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.2. Origem: 252 Vara Civel Federal de Sdo Paulo — TRF3
1.3. Processo n°: 5002375-28.2022.4.03.6100

1.4. Data da Solicitacéo: 10/03/2022

1.5. Data da Resposta:17/03/2022

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/ldade: 19/07/2016 — 05 anos

2.2 Sexo: Masculino

2.3. Cidade/UF: Sao Paulo/SP

2.4. Histoérico da doenca: Neurofibromatose tipo 1 — CID Q85

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

O medicamento requerido é o farmaco normalmente utilizado no

tratamento da doenca de que padece o autor? Ha quanto tempo o

medicamento passou a fazer parte da terapéutica da doengca em questao e

com que resultados?

O tratamento habitualmente oferecido € uma terapia de suporte com retirada de

tumor, radioterapia ou quimioterapia.

Trata-se de medicamento experimental? O medicamento tem registro na

Anvisa? Houve pedido de registro nao apreciado? Se sim, desde quando

pende de apreciagcao? Houve recusa de registro pela Anvisa?

Ela tem aprovacédo na ANVISA, mas n&o ha incorporagéo pelo SUS.
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O medicamento requerido esta incorporado ao SUS? Se negativa a
resposta, esclarecer se houve proposta de incorporagao (nao acatada) ou
de nao-incorporagao?

O SUS oferece alternativa de tratamento? Qual?

O SUS oferece cirurgia para retirada do tumor e radioterapia ou quimioterapia
apo6s a cirurgia para melhor controle das lesbes ja existentes, além de

medicacgdes sintomaticas e para controle da dor.

Havendo outros medicamentos fornecidos pelo SUS com eficiéncia
semelhante, quais as eventuais consequéncias negativas a saude do autor
em razdo do uso do medicamento intercambiavel, que poderiam ser
evitadas pelo uso do pretendido?

Neurofibromatose é uma doenga genética que provoca o surgimento de tumores
de repeticdo pelo sistema nervoso central. Os tratamentos oferecidos nao sao

curativos e ha uma tendéncia de novos tumores se formarem e progredirem.

4. Descricido da Tecnologia

4.1. Tipo da tecnologia: medicamento

Koselugo 10 mg

4.2. Principio Ativo: SULFATO DE SELUMETINIBE

4.3. Registro na ANVISA: 1161802850018

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

4.5. Descrever as opg¢des disponiveis no SUS/Saude Suplementar: O SUS
oferece cirurgia para retirada do tumor e radioterapia ou quimioterapia apos a
cirurgia para melhor controle das lesGes ja existentes, além de medicagdes
sintomaticas e para controle da dor.

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

4.7. Custo da tecnologia:

4.7.1. Denominacgao genérica: SULFATO DE SELUMETINIBE
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4.7.2. Laboratério: ASTRAZENECA DO BRASIL LTDA

4.7.3. Marca comercial: KOSELUGO

4.7.3. Apresentacdo: 10 MG CAP DURA CT FR PLAS PEAD OPC X 60

4.7.4. Pregco maximo de venda ao Governo: R$ 24.864,33

4.7.5. Prego maximo de venda ao Consumidor: R$ 42.216,08

4.8: Tratamento mensal:

4.8.1: Dose diaria recomendada: 1 comp 2xdia

4.9. Fonte do custo da tecnologia: Lista de precos de medicamentos da
ANVISA/CMED. Referéncia margo de 2022. Disponivel em:

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

listas-de-precos

4.10. Recomendacbes da CONITEC: ndo avaliado

5. Discussdo e Conclusao

5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia:

A neurofibromatose tipo 1 (NF1) ou doencga de von Recklinghausen é uma das
doengas genéticas mais comuns, afetando 1/4.000 a 1/3.000 individuos. Tem
um modo de transmissdo autossébmico dominante e a penetrancia é
praticamente completa aos 5 anos de idade. O gene NF1, que é responsavel
pela doenca, esta localizado no braco longo do cromossoma 17 em 17q11.2. E
um gene supressor tumoral, longo (350 kb, 60 exdes), que codifica para uma
proteina citoplasmatica: a neurofibromina. As muta¢des germinais causais estéo
distribuidas por todo o gene e sao habitualmente especificas de cada familia. A
frequéncia de novas mutacdes € particularmente alta e quase metade dos casos
sdo esporadicos. A NF1 é caracterizada por uma grande variabilidade da sua
expressao clinica, mesmo dentro de cada familia.

A grande variagdo da expressao clinica, o risco de neoplasias e a evolugao
imprevisivel da doenca obriga a um seguimento regular dos doentes com NF1.

Esta vigilancia é sobretudo clinica e devera ser adaptada a idade do doente, de
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modo a assegurar um tratamento precoce das complicacdes: dificuldades de
aprendizagem, glioma Optico agressivo, escoliose evolutiva, hipertensao arterial
(estenose da artéria renal, feocromocitoma), neoplasias, etc. O tratamento para
neurofiboromatose é indicado quando os tumores crescem muito rapido ou
quando provocam alteracdes estéticas. Assim, pode ser indicado pelo médico a
realizacdo de cirurgia para remover os tumores que estiverem provocando
pressdo sobre os 6rgados ou a realizacdo de radioterapia com o objetivo de
diminuir o volume dos tumores. Apesar do tratamento cirurgico promover a
retirada das lesdes, ndo impede o aparecimento de novos tumores, dessa forma,
a neurofibromatose nédo tem cura e, até pouco tempo ndo possuia tratamento
especifico. Se o paciente apresentar outros sintomas, como problemas no
desenvolvimento ou crescimento, dificuldades no equilibrio ou problemas nos
0ssos, por exemplo, € importante ser acompanhado por profissionais
especializados, como um fisioterapeuta, osteopata, terapeuta da fala ou
psicélogo. Nos casos mais graves, em que surgem tumores malignos e o
paciente desenvolve cancer, pode ser necessario fazer cirurgia para retirada do
tumor e radioterapia ou quimioterapia apds a cirurgia, para reduzir o risco de o

cancer voltar.

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia:

Foram encontrados apenas estudos de fase 1 e de fase 2 sobre o medicamento
em pacientes com neurofibromatose. Os estudos de fase 1 e 2 objetivam avaliar
a dose ideal da droga a ser estudada, a sua tolerabilidade, a possibilidade de
eventos adversos muito graves e, eventualmente, corroborar por meio de algum
parametro indireto que a droga tem um potencial benéfico. Os estudos de fase 3
sdo aqueles que avaliam a eficacia do tratamento para uma determinada
condicao.

A busca na base de dados PubMed e ClinicalTrials ndo identificou nenhum

estudo de fase 3 publicado. Nesta ultima, 3 registros de ensaios em
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recrutamento e sem dados publicados foram identificados

(https://clinicaltrials.gov/ct2/results?term=selumetinib&cond=Neurofibromatosis&

age v=&gndr=&type=&rslt=&phase=2&Search=Apply).

O estudo de fase 2 publicado no New England Journal of Medicine por Gross AM
et cols em 2020 recrutou 50 criangas. Cinco pacientes descontinuaram o
tratamento por eventos adversos. Foi estabelecido como um parametro indireto
do potencial beneficio da droga o evento “resposta tumoral”. A resposta tumoral
foi avaliada por meio do tamanho do tumor na ressonéncia magnética, onde o
meédico assistente do paciente determinava qual seria o tumor relevante a ser
observado e essa lesao era seguida por imagem — isso era feito sem nenhum
tipo de cegamento. Eles observaram que 28 pacientes apresentam resposta
tumoral parcial sustentada por 1 ano; houve reducéo nos escores de dor; e

houve ganho nos escores de for¢a, amplitude de movimento, qualidade de vida.

5.3. Parecer
() Favoravel

( X' ) Desfavoravel

5.4. Concluséo Justificada:
O medicamento ainda carece de evidéncia de beneficio para a doenga em
questdo. Estudos de fase 2 existentes ndo permitem afirmar beneficio de

medicamentos.

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

() SIM, com potencial risco de vida

() SIM, com risco de leséo de 6rgdo ou comprometimento de fungao

(X )NAO
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Consideragdes NAT-Jus/SP: A autoria do presente documento ndo é divulgada

por motivo de preservacgao do sigilo.
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Equipe NAT-Jus/SP



