Nota Técnica 27620

Data de conclusao: 25/02/2021 10:36:02

Paciente

Idade: 74 anos
Sexo: Feminino

Cidade: Vacaria/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -
Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Orgao: -
Vara/Serventia: 32 Vara Federal de Caxias do Sul

Tecnologia 27620

CID: D46 - Sindromes mielodisplasicas
Diagnéstico: Sindromes mielodisplasicas.

Meio(s) confirmatério(s) do diagnéstico ja realizado(s): Laudo médico e resultados de
medulograma e imunofenotipagem.

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento
Registro na ANVISA? Sim
Situacao do registro: Valido
Nome comercial: -

Principio Ativo: Azacitidina
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Via de administracdo: SUBCUTANEA

Posologia: Azacitidina 100mg aplicar 130mg SC 1x ao dia por 7 dias com intervalo de 21 dias
até completar 12 ciclos.

Uso continuo? Sim
Duracao do tratamento: 12 més(es)
Indicacao em conformidade com a aprovada no registro? Sim

Previsto em Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Min. da Saude para a situacao
clinica do demandante? Nao

O medicamento esta inserido no SUS? Nao
Oncolégico? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: Azacitidina

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: Os medicamentos
oncolégicos ndo estao previstos nos Componentes da Assisténcia Farmacéutica e ndao sao
fornecidos diretamente pelo SUS. Sua dispensacao ¢ feita pela rede credenciada habilitada em
oncologia, que é ressarcida através da inclusédo desses farmacos no procedimento de
quimioterapia, registrado no sistema APAC-SIA (Autorizacdo de Procedimento de Alta
Complexidade do Sistema de Informacdo Ambulatorial). Dessa forma, cada prestador é
responsavel pela aquisi¢cao, padronizagéo e prescricdo dos medicamentos oncologicos.

Existe Genérico? -
Existe Similar? -

Custo da Tecnologia

Tecnologia: Azacitidina

Laboratério: UNITED MEDICAL LTDA

Marca Comercial: -

Apresentacao: Azacitidina 100MG/200MG PO LIOF SUS INJ SC FA VD INC
Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: 967,65

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal
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Tecnologia: Azacitidina

Dose Diaria Recomendada: 130mg/dia
Preco Maximo de Venda ao Governo: -
Preco Maximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: LISTA DE PRECOS DE MEDICAMENTOS - ANVISA

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: Azacitidina

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: A azacitidina € um analogo
nucleosideo que inibe a DNA metiltransferase e também apresenta toxicidade direta as células
hematopoiéticas anormais. Através de sua agcdo hipometilante, altera a replicagéo celular e
possui acao antineoplasica (2).

A eficacia e seguranca da azacitidina versus tratamento convencional em pacientes com
sindromes mielodisplasicas foi avaliada por metanalise publicada em 2010 (5). Nesta, os
principais critérios de inclusdo foram ensaios clinicos randomizados e controlados que
compararam o efeito de agentes hipometilantes (azacitidina ou decitabina) com o tratamento
convencional (suporte ou quimioterapia). O desfecho primario foi sobrevida global (SG) e os
secundarios foram mortalidade em trés meses, mortalidade relacionada ao tratamento, tempo
para transformacéo em leucemia mieloide aguda, resposta hematoldgica e morte. De um total
de 299 estudos, foram incluidos na metanalise quatro ensaios clinicos randomizados, dois
deles avaliando a azacitidina versus tratamento de suporte, com um total de 952 pacientes. A
mediana de idade dos pacientes foi ao redor de 70 anos e o0 uso de agentes hipometilantes
resultou em uma maior sobrevida global (razéo de riscos 0,72 IC95% 0,60-0,85) e maior tempo
para transformacao ou morte (razéo de risco 0,69, 1IC95% 0,58-0,82).

Um dos estudos incluidos nesta metanalise foi um ensaio clinico randomizado de fase I,
aberto, que avaliou a eficacia da azacitidina versus tratamento convencional (incluindo medidas
de suporte e quimioterapicos) em pacientes com sindrome mielodisplasica de alto grau (6). O
desfecho primario foi sobrevida global. Foram incluidos 179 pacientes no grupo intervencéo e
179 no grupo controle. A mediana de sobrevida entre os pacientes que receberam azacitidina
foi de 24,6 meses versus 15,0 meses entre aqueles que receberam tratamento usual (razdo de
risco 0,58 IC95% 0,43-0,77). Apbs dois anos de seguimento, 50,8% dos pacientes no grupo
azacitidina estavam vivos, ao passo que esse numero foi de 26,2% no grupo controle (P <
0,001), o que significa que é preciso tratar 4 pacientes para evitar 1 morte em dois anos.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: Ver beneficios no item anterior.

Recomendac6es da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Nao avaliada

Conclusao

Tecnologia: Azacitidina
Conclusao Justificada: Favoravel
Conclusao: Existe evidéncia de qualidade metodoldgica suficiente para sustentar a indicagao
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de azacitidina para a condicdo do caso em tela, sendo 0 aumento da sobrevida global seu
maior beneficio, com magnitude de efeito importante. Embora ndo tenhamos encontrado uma
analise econbmica sobre o impacto da azacitidina para a realidade brasileira, os estudos
conduzidos considerando outras perspectivas seguem na direcéo de que essa intervencao esta
dentro de limiares de custo-efetividade razoaveis.

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao
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2 - Germing U, Schroeder T, Kaivers J, Kiindgen A, Kobbe G, Gattermann N. Novel therapies in
low- and high-risk myelodysplastic syndrome. Expert Rev Hematol. 2019;12(10):893-908.
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NatJus Responsavel: NAT-jus/JFRS
Instituicao Responsavel: TelessaudeRS-UFRGS
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacdes: A parte autora apresenta laudo médico atestando diagnéstico de
sindrome mielodisplasica em outubro de 2020, classificada como de risco alto conforme escore
IPSS-R (Revised International Prognostic Scoring System). O medulograma e a
imunofenotipagem evidenciaram excesso de blastos, fator prognostico que representa
possibilidade de rapida evolucéo do quadro para leucose aguda. Atualmente, realiza transfusao
de globulos vermelhos e pleiteia tratamento com azacitidina para controle da doenca e redugao
da necessidade transfusional.

As sindromes mielodisplasicas (SMD) sao um grupo heterogéneo de disturbios da medula
Ossea que se apresentam com um curso clinico diverso, caracterizadas pela deficiéncia na
producdo de ceélulas sanguineas (gloébulos vermelhos, brancos e plaquetas). Nos Estados
Unidos, a incidéncia da SMD é de 10 mil a 20 mil casos por ano, representando em torno de 40
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a 80 casos a cada 1 milhdo de habitantes (1). O IPSS-R € um escore utilizado para classificar a
SMD de acordo com o risco de progressao para formas mais agressivas da doenca e, desta
forma, individualizar o tratamento. Atualmente, o transplante alogénico de células-tronco é a
unica opc¢éao potencialmente curativa na SMD.

Para pacientes com SMD de alto risco, os objetivos terapéuticos visam aumentar a sobrevida e
reduzir o risco de evolugao para leucemia aguda (2). O tratamento padréo para a SMD de alto
risco se constitui em transfus@o de glébulos vermelhos (TGV), terapia de quelagao de ferro e
uso de agentes estimuladores da eritropoiese (AEE), além de transplante de medula 0ssea. As
TGV frequentes associam-se a importantes consequéncias, tanto clinicas quanto econémicas
(3). Apenas trés medicamentos sdo aprovados pela Food and Drug Administration (FDA) para
tratamento desta condicédo: dois sdo agentes hipometilantes (azacitidina e decitabina) e o
terceiro é a lenalidomida (restrita a pacientes com SMD de baixo risco com delecao 5q) (4).
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