Nota Técnica 347753

Data de conclusao: 14/05/2025 17:03:46

Paciente

Idade: 53 anos
Sexo: Masculino

Cidade: Uruguaiana/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 D do 2° Nucleo de Justica 4.0 - RS

Tecnologia 347753

CID: C85.1 - Linfoma de células B, nao especificado
Diagnéstico: Linfoma de células B nao especificado
Meio(s) confirmatério(s) do diagnéstico ja realizado(s): laudo médico

Descricao da Tecnologia

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

Principio Ativo: IBRUTINIBE

Via de administracao: vo
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Posologia: Ibrutinibe 140mg, uso continuo. Tomar quatro comprimidos (560mg) uma vez ao
dia, por seis meses e mantida conforme resposta clinica e hematologica (total de comprimidos
por 6 meses: 720).

Uso continuo? -
Duracao 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? Nao

O medicamento esta inserido no SUS? Nao
Oncolégico? Sim

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: IBRUTINIBE

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: Entretanto, cabe
salientar que os medicamentos oncoldgicos nao estdo previstos nos Componentes da
Assisténcia Farmacéutica e ndo sao fornecidos diretamente pelo SUS. Sua dispensacao é feita
pela rede credenciada habilitada em oncologia, que é ressarcida através da inclusdo desses
farmacos no procedimento de quimioterapia, registrado no sistema APAC-SIA (Autorizacao de
Procedimento de Alta Complexidade do Sistema de Informagdo Ambulatorial). Dessa forma,
cada prestador € responsavel pela aquisicéo, padronizacdo e prescricdo dos medicamentos
oncolégicos

Existe Genérico? Nao

Existe Similar? Nao

Custo da Tecnologia

Tecnologia: IBRUTINIBE

Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal
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Tecnologia: IBRUTINIBE

Dose Diaria Recomendada: -

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

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: IBRUTINIBE

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: O ibrutinibe € um inibidor
irreversivel da tirosina-quinase de Bruton (BTK). Ao bloquear a BTK, o ibrutinibe diminui a
sobrevivéncia e a migragdo dos linfécitos B, atrasando assim a progressdo do céncer.
Apresenta boa biodisponibilidade via oral, com meia-vida de 4-6 horas, grande volume de
distribuicdo e metabolismo predominantemente hepatico (5). Entre seus efeitos adversos estao
distarbios da adesao plaquetaria associados a sangramentos em mucosas e pele, fibrilagcdo
atrial e infec¢des particularmente pneumonias bacterianas e fungicas.

Atualmente, ndo ha ensaios clinicos randomizados publicados especificamente sobre o
tratamento do linfoma esplénico da zona marginal. As op¢des de tratamento para pacientes
sintomaticos baseiam-se em pequenos estudos prospectivos de fase || como monoterapia com
rituximabe, esquemas de imunoquimioterapia e esplenectomia, conforme o perfil clinico do
paciente e os recursos disponiveis (5).

Avaliou-se a eficacia e a seguranca do ibrutinibe como monoterapia no estudo clinico de fase 2
(PCYC-1121), com 63 pacientes com linfoma da zona marginal recidivado ou refratario,
previamente tratados com esquemas quimioterapicos associados ao rituximabe. Os pacientes
receberam a medicacdo na dose de 560 mg/dia, em regime continuo até a progressao da
doenca ou ocorréncia de toxicidade. Os resultados demonstraram uma taxa de resposta global
de 58%, com 10% de respostas completas. A duracdo mediana da resposta foi de 27,6 meses,
e a sobrevida livre de progressao mediana foi de 15,7 meses. A mediana de sobrevida global
ndo foi alcangcada na analise interina. O perfil de segurancga foi considerado aceitavel, sem
identificacéo de novos sinais de toxicidade (6).

No estudo multicéntrico retrospectivo, que avaliou a efetividade do ibrutinibe em monoterapia
com 119 pacientes com linfoma da zona marginal recidivado ou refratario, que incluiu os
subtipos esplénico, MALT e nodal. Todos os pacientes haviam sido tratados com rituximabe,
isolado ou associado a esquema quimioterapico. A taxa de resposta global foi de 58%, com
17% de respostas completas. A sobrevida livre de progressdo a mediana foi de 29 meses e a
sobrevida global a mediana foi de 71,4 meses, com duragcdo mediana da resposta de 36,8
meses (7).

ltem Descricéao Quantidade Valor Unitario Valor Total
IBRUTINIBE 140 MG CAP13 R$ 56.221,42 R$ 730.878,46
DURA CT FR
PLAS OPC X 120

*Valor unitario considerado a partir de consulta de preco da tabela CMED. Pre¢co maximo de
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venda ao governo (PMVG) no Rio Grande do Sul (ICMS 17%). O PMVG é o resultado da
aplicacéao do Coeficiente de Adequacao de Precos (CAP) sobre o Pre¢o Fabrica — PF, PMVG =
PF*(1-CAP). O CAP, regulamentado pela Resolugédo n°. 3, de 2 de margo de 2011, é um
desconto minimo obrigatorio a ser aplicado sempre que forem realizadas vendas de
medicamentos constantes do rol anexo ao Comunicado n° 15, de 31 de agosto de 2017 -
Versao Consolidada ou para atender ordem judicial. Conforme o Comunicado CMED n° 5, de
21 de dezembro de 2020, o CAP é de 21,53%. Alguns medicamentos possuem isencao de
ICMS para aquisi¢cao por 6rgaos da Administracao Publica Direta Federal, Estadual e
Municipal, conforme Convénio ICMS n° 87/02, sendo aplicado o beneficio quando cabivel.

O ibrutinibe é produzido pela empresa Janssen-Cilag Farmacéutica Ltda sob o nome comercial
Imbruvica® na forma farmacéutica de capsulas de 140 mg e vendido em embalagens de 90 e
120 unidades. Em consulta a tabela da CMED no site da ANVISA em abril de 2025 e com base
na prescri¢cao juntada ao processo foi calculado o custo de um ano de tratamento, apresentado
na tabela acima.

O relatério do National Institute for Health and Care Excellence (NICE) do sistema de saude
britanico encerrou em julho de 2023 sua avaliacdo, informando que néo seria possivel realizar
uma recomendacédo sobre ibrutinibe para o tratamento do linfoma da zona marginal porque a
empresa néo forneceu apresentacéo de evidéncias sobre a tecnologia (8).

A Canadian Agency for Drugs & Technologies in Health (CADTH) do Canada divulgou
relatérios sobre o uso de ibrutinibe no linfoma da zona marginal que necessita de terapia
sistémica e ja receberam pelo menos uma terapia anterior baseada em anti-CD20. Concluiu-se
pelo beneficio do tratamento, porém com os precos praticados ndo € uma alternativa custo-
efetiva para o sistema de saude deles (9). A razdo incremental de custo efetividade estimada
foi de CA$ 260.000.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: ndo € possivel estimar o beneficio
clinico esperado, uma vez que nao existem estudos cientificos de alta qualidade metodologica,
como ensaios clinicos randomizados que sustentem essa afirmacao de forma conclusiva.

Recomendacoes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: N&o avaliada

Conclusao

Tecnologia: IBRUTINIBE
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: Atualmente, ndo existem evidéncias cientificas de boa qualidade metodologica
apontando para um possivel beneficio em sobrevida livre de progresséo e sobrevida global.
N&o ha ensaios clinicos randomizados do tratamento no cenario em tela.

Tratando-se de terapéutica de alto custo, esperaria-se correspondéncia direta entre valor a ser
despendido com o tratamento e a magnitude e sustentabilidade do beneficio clinico conferido.
No entanto, considerando o beneficio estimado e o custo elevado, mesmo na auséncia de
analises econémicas completas € adequado assumir que o medicamento apresenta um perfil
de custo-efetividade muito desfavoravel - ou seja, o beneficio a ser ganho com a sua
incorporagcdo nao ultrapassaria o beneficio a ser perdido pelo deslocamento de outras
intervencées em salude que nao mais poderiam ser adquiridas com o mesmo investimento,
perfazendo portanto mau uso dos recursos disponiveis ao sistema.

Ainda, o impacto orgcamentéario da terapia pleiteado, mesmo em decisdo isolada, é elevado,
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com potencial de comprometimento de recursos publicos - recursos que s&0 escassos e que
séo extraidos da coletividade, que possuem destinagdes orcamentarias com pouca margem de
realocacéo, e cujo uso inadequado pode acarretar prejuizos a toda a populacdo assistida pelo

SUS.

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
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacodes: A parte autora, 52 de anos, apresenta laudo médico informando o
diagnostico de linfoma de células B néo especificado, ndo-Hodgkin, do tipo linfoma esplénico
da zona marginal, em agosto de 2021, no estagio IV que representa doenca disseminada, com
envolvimento visceral de 6rgdos além do bago (Evento 1, EXMMEDDS5). Realizou um ciclo do
esquema quimioterapico R-CHOP, que foi suspenso portoxicidade limitante (pancitopenia) e
apés foi submetido a esplenectomia. Apresenta progressdo da doencga, invasdo da medula
Ossea, pancitopenia e infec¢des. (Evento 1, LAUDOG)

Os linfomas (Doenca de Hodgkin e Linfomas ndo Hodgkin) constituem um grupo de doencas
neoplasicas que se originam de células do sistema imunolégico (1). O linfoma da zona marginal
esplénica (LSM) é um subtipo raro de linfoma ndo Hodgkin de células B, representando 1% de
todos os linfomas ndo Hodgkin. Geralmente se apresenta com esplenomegalia e linfocitose,
caracterizado por um padrdo de crescimento da zona marginal no bacgo (2).

Ha poucos ensaios clinicos prospectivos em pacientes com este tipo de linfoma. Em sua
maioria os dados sobre o tratamento sdo, em grande parte, de séries retrospectivas e da
extrapolagdo da experiéncia em outros linfomas de células B, como em linfoma de célula do
manto (3). Os dados referentes a eficacia de varios regimes provém de ensaios clinicos nos
quais pacientes com esse tipo de linfoma representavam uma minoria dos casos e de séries
retrospectivas. A esplenectomia ndo é curativa e indicada em pacientes com suspeita de
transformacao de grandes células no bacgo (4).
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