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TIDFT
NUCLEO DE APOIO TECNICO AO JUDICIARIO — NATJUS
NOTA TECNICA

BORTEZOMIBE / MIELOMA MULTIPLO

PROCESS0O:0705779-34.2021.8.07.0018

Vara/ Serventia:52 Vara da Fazenda Publica e Satide Publica do DF

1. PACIENTE:

1.1.Nome:B.Q.V.

1.2. Data de nascimento:20/05/1946

1.3. Sexo: Masculino

1.4. Diagndstico:Mieloma Multiplo (CID10 C90.0)



1.5. Meios confirmatorios do diagndstico ja realizados: Ndo ha laudos de
exames complementares anexados aos autos do processo. Relatério médico
menciona que o diagnodstico foi firmado por mielograma e eletroforese e

imunofixacdo de proteinas.

1.6. Resumo da histdriaclinica:

Consoante relatério médico emitido em 16/08/2021 e em 22/08/2021 (ID
101040260 e 1D100569838), pela médica residente em hematologia e
hemoterapia, Dra. Ana Maria Duarte Serejo (CRM-DF 25541), vinculada ao
Hospital de Base do Distrito Federal, B.Q.V., 75 anos, é portador de mieloma
multiplo, diagnosticado em 2018 por mielograma e eletroforese e
imunofixacdo de proteinas. Foi submetido a tratamento conforme protocolo
CTD (ciclofosfamida, talidomida, dexametasona) por 07 ciclos e prosseguiu
com tratamento de manutencdo com talidomida, com remissdo completa da
doenca. A posteriori, apresentou progressao da doenca, ainda na vigéncia do
tratamento de manutencao. Informa ainda que o paciente evoluiu com
insuficiéncia renal, secundaria a progressao da doenca, com necessidade de

terapia dialitica.



Diante do quadro, indica tratamento com o protocolo VPM (bortezomibe,
prednisona e melfalano), sendo que o bortezomibe nao estd disponivel dentre

os medicamentos fornecidos pela SES-DF/IGES-DF.

2. DESCRICAO DA TECNOLOGIA

2.1.Tipo da Tecnologia: Medicamento

2.2.Principio Ativo: Bortezomibe

2.3.Via de administrag¢ao:Via subcutanea

2.4. Posologia:13mg/m?(1,3mg),no 12, 82, 152 e 222 dia de tratamento, por 08

ciclos, com intervalos de 35 dias.

2.5.Registrona ANVISA? Sim.

2.6. Situagao do registro: Ativo.

2.7.Indicagdao em conformidade com a aprovada no registro?Sim.

2.8. 0Oncolégico?Sim.

2.9. Previsto em PCDT do Ministério da Saude para a situagao clinica do

demandante?Sim.



2.10. O medicamento, procedimento ou produto esta disponivel no SUS?

Ha Relatdrio de Recomendacgao da CONITEC favoravel a padronizagao, porém
ainda nado disponibilizado pela Secretaria de Estado de Saude do Distrito

Federal.

2.11. Descrever as opgoes disponiveis no SUS/Saude Suplementar:

As principais opg¢Oes disponiveis no SUS ja foram utilizadas pelo paciente

(talidomida, dexametasona e ciclofosfamida).

2.12.Em caso de medicamento, descrever se existe genérico ou similar:

Sim, ha tanto opcdes genéricas quanto similares.

2.13. Custo da tecnologia (DF - ICMS17%):

Denominagdo
Laboratério Marca comercial Apresentagdo Prego de Fabrica
genérica

3,5mg — po liofilizado
Bortezomibe CAMBER Bortezomibe R$2.887,13
para solucgdo injetavel

O Preco Fabrica ou Preco Fabricante (PF) é o preco a ser praticado pelas
empresas fabricantes, importadoras ou distribuidoras. O PF é o preco maximo
permitido para venda as farmadcias, drogarias e para entes da Administracdo

Publica. O Preco Maximo ao Consumidor (PMC) é o preco a ser praticado pelo



comércio varejista de medicamentos, ou seja, farmacias e drogarias, tendo em
vista que este contempla tanto a margem de lucro como os impostos inerentes
a esse tipo de comércio. Medicamentos em embalagens hospitalares e de uso
restrito a hospitais e clinicas ndo podem ser comercializados pelo Preco

Maximo ao Consumidor.

Considerando a posologia prescrita pela médica assistente, serdo necessarios
04 frascos por ciclo, por um total de 08 ciclos, totalizando, assim, um custo

estimado do tratamento de R$92.388,16.

2.14. Fonte de custo da tecnologia: Camara de Regulacdo do Mercado de

Medicamentos —CMED, atualizadaem 17/08/2021.

3. EVIDENCIAS SOBRE A EFICACIA E SEGURANCA DA TECNOLOGIA:

3.1. Sobre os principais desfechos que devem ser avaliados nos estudos

clinicos em oncologia para se definir a eficacia de um novo tratamento:

Os principais desfechos que devem ser avaliados nos estudos de novas drogas
para o tratamento do cancer sdo a sobrevida global (SG), sobrevida livre de
doenca e a sobrevida livre de progressdo (SLP). A SG é o tempo que o paciente

permanece vivo apds o diagndstico da doenca ou apds o inicio do seu



tratamento. SLP é o tempo que o paciente permanece vivo e com seu
cancer controlado (ndo progredindo) apds inicio de uma terapia com finalidade

nao curativa.

3.2. Sobre o mieloma multiplo (MM):

O MM é um tipo de cancer do sistema hematolégico que acomete
principalmente idosos. E causado pela proliferacdo descontrolada,
principalmente na medula 6ssea, de um tipo de célula produtora de
imunoglobulinas denominada plasmécito. E uma doenca incuravel que,
guando sintomatica, levara a maioria dos pacientes ao dbito em menos de um

ano, se nao for adequadamente tratada.

Por envolver principalmente a medula dssea e o sistema hematoldgico, e por
levar a produgdo excessiva de imunoglobulinas, que podem ser téxicas para os
rins, o MM manifesta-se principalmente por meio de dores e/ou fraturas
dsseas, anemia, hipercalcemia (elevacao do calcio no sangue) e insuficiéncia

renal. Infecgdes recorrentes também sao comuns nos pacientes com MM.

O progndstico do MM depende principalmente do seu estadiamento ao
diagndstico. A principal ferramenta para estadia-lo é o “International Staging
System” (ISS), que leva em consideracdo os niveis sanguineos de albumina e de

beta2-microglobulina logo que a doenca é diagnosticada. Assim, os pacientes



com MM podem ser estadiados em ISS |, ISS Il ou ISS 11, sendo que a sobrevida
mediana para os pacientes em cada uma dessas classes foi de 62, 44 e 29
meses, respectivamente, no estudo que originalmente desenvolveu essa

classificacdo™.

3.3.Sobre o tratamento do MM:

Embora incuravel, o MM pode ter sua evolucao retardada com o tratamento.
Este pode aumentar significativamente a sobrevida e a qualidade de vida dos
pacientes com MM. O tratamento do MM é baseado na combinacao de duas
ou mais medicagbes com ac¢do anti-plasmdcito associada, quando possivel, ao
transplante de medula dssea (TMQ). No entanto, muitos pacientes acabam nao
podendo receber o TMO em virtude de sua idade avan¢ada ou da presenca de

outras comorbidades.

As medicacdes com agao anti-plasmadcito podem ser de varios tipos:

Imunomoduladoras (ex: lenalidomida, talidomida);

* Inibidores do proteassoma (ex: bortezomibe, carfilzomibe);

= Corticosteroides (ex: dexametasona, prednisona);

= Drogas citotdoxicas quimioterdpicas (ex: ciclofosfamida, melfalano,
doxorrubicina);

* Anticorpos monoclonais (ex: daratumumabe).



Embora a maioria dos pacientes com MM responda ao tratamento, a recaida é
inevitavel, pois ele € uma doenca incuravel. Neste caso, o retratamento com

novas combinagdes de medicagdes anti-plasmocitospodera ser feito.

3.4.Sobre a eficacia e seguranc¢a do bortezomibe:

Como dito anteriormente, o bortezomibe é um medicamento com ac¢do anti-
plasmdcito da classe dos inibidores do proteassoma. Na maioria dos servicos
do mundo, faz parte da terapia de primeira linha do MM, sendo associado em
geral a talidomida/lenalidomida e a dexametasona (terapia VRd), ou a
ciclofosfamida e a dexametasona (terapia VCd). Sua eficacia no tratamento do

MM foi confirmada por diversos estudos:

Durie et al, em estudo clinico controlado fase Ill que comparou a combinagao
bortezomibe, lenalidomida e dexametasona (terapia VRd) com a combinacao
lenalidomida e dexametasona (terapia Rd) no tratamento de pacientes com
MM nao tratados previamente, mostrou que o bortezomibe aumentou as
medianas da SG e SLP em 11 e 13 meses, respectivamente, em relacdo a
terapia sem bortezomibe, com um perfil de efeitos colaterais considerado

aceitavel’.

Scott et al, em revisao sistemdtica e metanalise sobre os efeitos do

bortezomibe no tratamento do MM, concluiu que os pacientes com MM que



foram tratados com o bortezomibe se beneficiaram em termos de SG, SLP e
taxa de resposta em comparagdo com aqueles pacientes que ndo o

receberam?.

Zeng et al, também em revisdao sistematica e metanalise de ensaios clinicos
controlados sobre o efeito do bortezomibe no tratamento de pacientes com
MM, concluiu que regimes de tratamento baseados no bortezomibe
aumentaram significativamente a SG dos pacientes com MM quando
comparados com regimes terapéuticos sem bortezomibe ou baseados na

vincristina®.

4. BENEFICIO/EFEITO/RESULTADO ESPERADO DA TECNOLOGIA:

Aumento da sobrevida global e da sobrevida livre de progressao.

5. RECOMENDACOES DA CONITEC PARA A SITUACAO CLINICA DO

DEMANDANTE:

O Ministério da Saude, por meio da portaria n2 708, de 6 de agosto de 2015,
aprovou o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) para Mieloma

Multiplo. Quanto aos medicamentos que podem ser utilizados em primeira



linha no tratamento do MM, o PCDT orienta: “Os seguintes medicamentos
possuem atividade clinica anti-mieloma e podem ser igualmente usados na
poliquimioterapia de primeira linha em diferentes combinagbes: bortezomibe,
ciclofosfamida, cisplatina, dexametasona, doxorrubicina,

doxorrubicinalipossomal, etoposide, melfalano, vincristina e talidomida”.

Quanto a terapia de casos refratarios ou recidivados de MM, o PCDT faz as
seguintes orientacdes: “opgcbes de tratamento para MM recidivado ou
refratdrio a quimioterapia incluem novo TMO autdlogo, repeticéo de agentes
quimioterdpicos utilizados anteriormente ou uso de outros agentes com

atividade clinica anti-mieloma ainda néo utilizados na primeira linha”>.

Assim, segundo o PCDT para MM, o bortezomibe é uma opcao de tratamento
de primeira ou de segunda linha para pacientes com MM. Em setembro de
2020, Relatério de Recomendacdo que avaliou o uso do bortezomibe no
tratamento do mieloma multiplo no contexto de pacientes adultos
previamente tratados, apds decisdao unanime dos membros da CONITEC
favoravel, recomendou a incorporacao do bortezomibe no ambito do Sistema
Unico de Saude - SUS, conforme Portaria n° 44, publicada no Diario Oficial da

Unido n° 186, secdol, pagina 453, em 28 de setembro de 2020°.



6. CONCLUSOES

6.1. Conclusao justificada:

Considerando o diagndstico de Mieloma Multiplo, previamente tratado
com o protocolo CTD, com progressao de doenga em vigéncia de tratamento

de manuteng¢do com talidomida;

Considerando que o bortezomibe, apesar de ndao ser um medicamento
com finalidade curativa, encontra suporte nas evidéncias disponiveis na
literatura médica que ele é eficaz em aumentar a sobrevida global e a

sobrevida livre de progressao nos pacientes portadores mieloma multiplo;

Considerando que a CONITEC, em relatério de recomendagao n2 557
publicado em setembro de 2020, recomendou a incorporacao no SUS do
bortezomibe para o tratamento de pacientes adultos com mieloma multiplo

previamente tratados.

Este NATJUS conclui por considerar a demanda pelo bortezomibe como

JUSTIFICADA.

6.2. Ha evidéncias cientificas? Sim.



6.3. Justifica-se a alegacdao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia,

conforme defini¢ao de Urgéncia e Emergénciado CFM :

A Resoluc¢ao do Conselho Federal de Medicina (CFM) n2 1.4511 traz a definicao

de urgéncia e emergéncia®:

“Define-se por URGENCIA a ocorréncia imprevista de agravo & satude com ou
sem risco potencial de vida, cujo portador necessita de assisténcia médica

imediata.

Define-se por EMERGENCIA a constatacdo médica de condicbes de agravo d
saude que impliqguem em risco iminente de vida ou sofrimento intenso,

exigindo, portanto, tratamento médico imediato”.

Assim, de acordo com a definicdo do CFM, nao se pode considerar o caso
analisado por esta nota técnica como uma urgéncia ou emergéncia médica.
Entretanto, o termo mais adequado é o “time-sensitive” (sensivel ao tempo) —
termo cunhado pela nova diretriz da American Heart Association —empregado
guando os procedimentos nao se enquadram nas categorias acima, porém, se

a conduta adiada por um periodo longo, pode causar danos ao paciente.
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