Nota Técnica 73800

Data de conclusao: 27/04/2022 15:42:38

Paciente

Idade: 60 anos
Sexo: Feminino
Cidade: Sao Sepé/RS

Dados do Advogado do Autor

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

Dados do Processo

Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: Juizo Substituto da 3% Vara Federal de Santa Maria

Tecnologia 73800

CID: E85 - Amiloidose
Diagnoéstico: Amiloidose, Mieloma multiplo e neoplasias malignas de plasmocitos.

Meio(s) confirmatorio(s) do diagndstico ja realizado(s): eletroforese de proteinas, exames
de imagem e avaliacdo de medula 6ssea

Descricao da Tecnologia

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

Principio Ativo: BORTEZOMIBE
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Via de administracao: SC

Posologia: bortezomibe 3,5mg, aplicar 2,5 mg via subcutanea no D1, D8, D15 e D22 a cada
28 dias por 6 ciclos (24 semanas), no minimo, podendo ser prorrogada conforme resposta
clinica.

Uso continuo? -
Duracéao do tratamento: dia(s)
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? Sim

O medicamento esta inserido no SUS? Sim
O medicamento esta incluido em: Nenhuma acima
Oncolégico? Sim

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: BORTEZOMIBE

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: hospitais habilitados
como UNACON ou CACON devem oferecer assisténcia especializada e integral ao paciente
com céancer, atuando no diagndstico e tratamento do paciente, sendo ressarcidos pelo gestor
federal quando da realizac&o dessa assisténcia, inclusive farmacéutica, de acordo com valores
pré-estabelecidos na Tabela de Procedimentos do SUS.

Existe Genérico? Sim
Existe Similar? Sim

Descrever as opcoes disponiveis de Genérico ou Similar: Vide a tabela CMED

Custo da Tecnologia

Tecnologia: BORTEZOMIBE

Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: 2.279,26

Preco Maximo ao Consumidor: -
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Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: BORTEZOMIBE

Dose Diaria Recomendada: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -
Preco Maximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: BORTEZOMIBE

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: O bortezomibe é um agente
quimioterapico citotdxico com acdo em multiplas neoplasias. Sua atividade antineoplasica deve-
se a inibicdo reversivel de um complexo protéico, chamado proteassoma 26S (6). O
proteassoma 26S é responsavel pela degradacao de proteinas intracelulares, o que € essencial
para o funcionamento adequado de inumeros processos celulares. O contato com um inibidor
de proteassoma, como o bortezomibe, induz a morte celular programada de células
neoplasicas.

Em estudo de fase Il o protocolo VCD, baseado na combinag¢ao de bortezomibe, ciclofosfamida
e dexametasona, com 33 pacientes candidatos ao TACTH. Neste o esquema triplice baseado
em bortezomibe produziu maiores taxa de resposta, sendo a taxa de RC e VGPR de 39% e
61% respectivamente, superior aos protocolos previamente disponiveis (7).

O IFM-2005-01 foi ensaio clinico randomizado de fase Ill que comparou esquema baseado em
bortezomibe (VD) com protocolos tradicionais sem bortezomibe como o VAD (vincristina,
doxorrubicina e dexametasona) ou DCEP (dexametasona, cisplatina, etoposideo e
ciclofosfamida) (8). Neste estudo, o emprego de terapia com apenas duas drogas foi superior
em Resposta Completa (14,8% vs 6,4%), Resposta Parcial Muito Boa (37,7% vs 15,1%) com
tendéncia a melhora de sobrevida livre de progressao (mediana 36 meses vs 29,7 meses) (8).
Revisédo sistematica e meta-anélise, do grupo Cochrane, avaliou ensaios clinicos randomizados
em que se utilizou bortezomibe nos mais diversos esquemas terapéuticos, entre candidatos e
nao candidatos ao TATCH, independentemente do tratamento prévio dos pacientes (9). Foram
encontrados 12 estudos, totalizando 4118 pacientes. Bortezomibe, isolado ou em associagao,
aumentou a sobrevida global (OR=0,77; P<0,001), a sobrevida livre de progressao da doenca
(OR=0,67; P<0,001) e a taxa de resposta completa (OR=2,35; P<0,001). A associagcéo de
bortezomibe ndo aumentou o nimero de ébitos associados ao tratamento (OR=0,76; P=0,34);
contudo, novamente, efeitos adversos importantes foram descritos: trombocitopenia (OR=2,05;
P<0,001), neutropenia (OR=1,33; P=0,003), nausea e vomitos (OR=2,37; P<0,001), diarreia
(OR=2,44; P<0,001), constipacdo (OR=1,59; P<0,001), neuropatia periférica (OR=3,71;
P<0,001), infeccées (OR=1,51; P<0,001), fadiga (OR=1,96; P<0,001).

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: aumento em sobrevida geral, aumento
da sobrevida livre de progresséo e taxas de resposta completa e resposta parcial muito boa.
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Recomendac6es da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Recomendada

Conclusao

Tecnologia: BORTEZOMIBE
Conclusao Justificada: Favoravel

Conclusao: Concluimos que os esquemas baseados em bortezomibe para tratamento de
Mieloma Multiplo apresentam beneficios em desfechos importantes aos pacientes, inclusive,
sobre sobrevida geral entre pacientes candidatos e nado candidatos a terapia de alta
intensidade com TACTH. Adicionalmente, a luz das evidéncias expostas acima, parecer da
CONITEC recentemente recomendou a incorporacao do inibidor de proteassoma ao Sistema
Unico de Saude.

Esclarece-se que para o tratamento de cancer no SUS, ndo ha uma lista especifica de
medicamentos, vez que o cuidado ao paciente deve ser feito de forma integral nas Unidades de
Alta Complexidade em Oncologia ou pelos Centros de Alta Complexidade em Oncologia. Em
virtude dos encaminhamentos recentes do Ministério da Saude apds pareceres favoraveis da
CONITEC para Bortezomibe em trés indicacoes, espera-se que o medicamento Bortezomibe
possa ser disponibilizado dentro das Autorizagbes para Procedimentos de Alta Complexidade
(APAC) do tratamento do Mieloma Multiplo.

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao
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NatJus Responsavel: RS - Rio Grande do Sul
Instituicao Responsavel: TelessaudeRS-UFRGS
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacoes: A parte autora é portadora de Mieloma Multiplo e apresenta diagnostico
complementar de Amiloidose Sistémica com infiltracdo de mucosa (lingua e vagina). Este
diagnastico foi estabelecido em marco de 2021 e desde entdo vem fazendo uso da combinagao
de ciclofosfamida e dexametasona como terapia de ambas as condicoes.

O MM caracteriza-se pela multiplicacdo descontrolada de células de defesa do sangue,
chamadas plasmocitos (1). Os plasmocitos proliferam-se excessivamente no interior da medula
Ossea, causando osteopenia, lesbes Osseas e, por vezes, extensa destruicdo do esqueleto.
Adicionalmente, a proliferacdo em demasia de uma linhagem celular reduz a producdo de
células sanguineas funcionais, podendo levar a anemia e aumentando risco de infecgdes.
Finalmente, durante a multiplicacéo, tem-se aumento da producdo de uma imunoglobulina,
chamada de proteina monoclonal ou paraproteina, que esta associada a dano renal (1). Esta
condicdo acomete predominantemente pacientes idosos. No Brasil, ao diagnéstico, os
pacientes possuem em média 60 anos de idade. Em 2016, a incidéncia global de MM foi de
138.509 novos casos - ou seja, 2,1 caso a cada 100.000 habitantes. No mesmo periodo, MM
foi responsavel por 98.437 Obitos, 0 que representa a mortalidade de 1,5 6bito a cada 100.000
pessoas (2,3). Dessa forma, trata-se de uma doenca rara com alta mortalidade (3).

De acordo com as Diretrizes Diagnosticas e Terapéuticas em Oncologia (DDT) do Mieloma
Multiplo do Ministério da Saude e Consensos Internacionais (3,4), os pacientes com MM
sintomatico devem receber tratamento antineoplasico ao diagnostico. As opcdes terapéuticas
para manejo de MM dependem da reserva funcional do paciente e de suas comorbidades,
sendo que entre pacientes candidatos, recomenda-se o transplante autdlogo de células tronco
tronco hematopoiéticas (TACTH), ap0s terapia inicial de “inducéo”. Sugere-se, nesse caso,
quimioterapia de primeira linha sem especificar um agente: “Os seguintes medicamentos
possuem atividade clinica anti-mieloma e podem ser igualmente usados na poliquimioterapia
de primeira linha em diferentes combinac¢des: bortezomibe, ciclofosfamida, cisplatina,
dexametasona, doxorrubicina, doxorrubicina lipossomal, etoposido, melfalano, vincristina e
talidomida.”
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