Nota Técnica 349711

Data de conclusao: 19/05/2025 14:13:35

Paciente

Idade: 82 anos
Sexo: Feminino

Cidade: Girua/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -

Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: 12 Vara Federal de Santo Angelo

Tecnologia 349711

CID: C85 - Linfoma néao-Hodgkin de outros tipos e de tipo nédo especificado

Diagnéstico: linfoma nao-Hodgkin de outros tipos e de tipo ndo 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: RITUXIMABE

Via de administracao: endovenosa
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Posologia: rituximabe 487 mg - 6 infusbes. Administrar EV a cada 28 dias por 6 meses.
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: RITUXIMABE

Descrever as opcdes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: ndo para a indicagéo
relacionada pela parte autora.

Existe Genérico? Sim
Existe Similar? Sim

Descrever as opcdes disponiveis de Genérico ou Similar: vide CMED.

Custo da Tecnologia

Tecnologia: RITUXIMABE

Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: RITUXIMABE
Dose Diaria Recomendada: -
Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Pagina 2 de 6



Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: RITUXIMABE

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: O rituximabe € um anticorpo
monoclonal (um tipo de proteina) que se liga a receptores dos linfocitos B, levando a sua
destruicdo. Atua especificamente sobre o antigeno transmembrana CD20, que & expresso
desde os linfocitos pré-B até os linfécitos B maduros e esta presente em mais de 95% de todas
as células B dos LNH. Por essa caracteristica, o rituximabe inicia reagdes imunolégicas que
levardo a destruicéo das células B (4).

Um estudo de fase 2 multicéntrico avaliou a eficacia e seguranca da terapia combinada de
rituximabe mais quimioterapia CVP (R-CVP) para pacientes com linfoma de zona marginal
(LZM) em estagio Ill ou IV ndo tratado previamente (5). Foram incluidos 40 pacientes que
receberam um total de 287 ciclos de quimioterapia R-CVP. A taxa de resposta geral foi de 88%
(IC 95% 77 a 98%) com 24 respostas completas (60%). A duracdo média da resposta foi de
28,3 meses. Ap6s um acompanhamento médio de 38,2 meses, a sobrevida livre de progressao
estimada em 3 anos e a sobrevida global foram de 59% e 95%, respectivamente. Apesar
desses resultados serem encorajadores, o desenho do estudo e em especial a auséncia de um
grupo comparador limitam sobremaneira a aplicacéo destes resultados na pratica clinica. Cabe
lembrar que a analise de sobrevida em estudos de linfomas indolentes é mais dificil,
considerando que pela propria natureza da doenca as taxas de mortalidade sao muito baixas.
Sendo assim, para a comprovacéo de beneficio em sobrevida geral, pacientes portadores de
linfomas indolentes tém que ser acompanhados por muitos anos. Considerando todas essas
limitacGes, ndo € possivel avaliar com clareza se a adi¢cdo do rituximabe ao esquema CVP
nesse contexto tem realmente algum beneficio.

Um segundo estudo que avaliou de fato a adi¢cdo do rituximabe a quimioterapia em pacientes
com linfoma MALT foi o estudo IELSG-19 (6). Trata-se de um ensaio clinico em que foi
comparado o uso de clorambucil em monoterapia vs. clorambucil associado a rituximabe.
Foram incluidos pacientes que nao responderam ou n&o eram elegiveis para terapias locais.
Ap6s um acompanhamento médio de 62 meses, a sobrevida livre de eventos em 5 anos foi
significativamente maior para os pacientes tratados no brago com rituximabe (68% vs. 50%;
P=0,002). As taxas de resposta ao tratamento foram semelhantes (90% vs. 87%), porém o
grupo que usou rituximabe teve uma taxa maior de remissao completa (78% v 65%; P=0,025).
A sobrevida global em cinco anos foi de 89% em ambos os bragos. Ambos os tratamentos
foram bem tolerados sem toxicidades inesperadas. Assim como o estudo citado anteriormente,
ndo houve beneficio em sobrevida global.

ltem Descricao Quantidade Valor Unitario* Valor Total

RITUXIMABE 10 MG/ML SOL6 R$ 5.429,91 R$ 32.529,46
DIL INFUS IV CT 1
FA VD TRANS X
50 ML

RITUXIMABE 10 MG/ML SOL6 R$ 1.085,97 R$ 6.515,82
DIL INFUS IV CT
FA VD TRANS X
10 ML
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https://paperpile.com/c/4vnONx/SuTO

TOTAL R$ 39.045,28

* Valor unitario considerado a partir de consulta de preco da tabela CMED. Pre¢co maximo de
venda ao governo (PMVG) no Rio Grande do Sul (ICMS 17%). O PMVG é o resultado da
aplicacao do Coeficiente de Adequacao de Precos (CAP) sobre o Preco Fabrica — PF, PMVG =
PF*(1-CAP). O CAP, regulamentado pela Resolugédo n°. 3, de 2 de margo de 2011, é um
desconto minimo obrigatério 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 rituximabe é produzido por diversas companhias farmacéuticas. Em consulta a tabela CMED
atualizada em agosto de 2024, usando a op¢ao de menor custo, e com base na prescricao
médica informada no processo foi elaborada a tabela acima estimando o custo total do
tratamento.

O custo-eficacia (e outros desfechos econdmicos) relacionados ao tratamento do linfoma de
zona marginal foram alvo de uma revisao sistematica de 2020 (7). Foram encontrados 25
estudos de custo-efetividade, sendo 24 de linfoma folicular (um outro tipo de linfoma nao
Hodgkin) e 1 que incluiu pacientes com linfoma folicular e linfoma de zona marginal. Os
modelos de Markov foram os modelos de custo-efetividade mais utilizados. Para linfoma
folicular, a razdo de custo-efetividade incremental (ICER) foi de de U$ 28.565 por ano de vida
ajustado para qualidade (QALY) para o uso de rituximabe em adicédo ao esquema CVP como
primeira linha de tratamento em comparacao com o esquema CVP isolado. No Reino Unido, os
ICERs foram £ 1.529-10.834 por QALY para a mesma comparacgao. Os autores ressaltam que
nédo foi encontrada nenhuma evidéncia de custo efetividade para linfoma de zona marginal
especificamente.

Nao foram encontrados outros estudos de custo-efetividade em contexto nacional ou
internacional para o uso de rituximabe em caso semelhante ao em tela.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: aumento nas taxas de resposta global e
controle da doenga em comparagcdo com pacientes que realizam tratamentos apenas com
quimioterapia.

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

Conclusao

Tecnologia: RITUXIMABE
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: Trata-se de uma paciente idosa com diagnostico de linfoma de zona marginal
extranodal. As evidéncias cientificas que apontam para o beneficio da utilizacao do rituximabe,
associado a quimioterapia ou em monoterapia em pacientes com linfoma de zona marginal
ainda sao limitadas na literatura médica. Os estudos publicados até o momento incluiram
poucos pacientes, também por ser esta uma apresentacdo mais rara da doenca, e nao
avaliaram o esquema terapéutico proposto.

O ensaio clinico mais robusto avaliado que encontrou resultados positivos com a associacéo de
rituximabe nao apresentou um grupo comparador, 0 que ndo permite afirmar com certeza que a
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adicao do rituximabe ao esquema terapéutico disponivel no SUS trard beneficio clinico real
para a paciente.

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao
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Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacoes: Segundo laudo médico (EVENTO1, LAUDOS) a paciente, de 80 anos, €
portadora de neoplasia hematolégica maligna tipo doenca linfoproliferativa de linhagem B
compativel com Linfoma da Zona Marginal Extranodal (CID-10: C85), com diagndstico
realizado em abril de 2024. Ao diagnéstico, apresentou linfocitose em sangue periférico e
plaguetopenia, razédo pela qual foi submetida a exame diagnostico de imunofenotipagem de
sangue periférico e aspirado e biépsia de medula 6ssea os quais foram compativeis com a
patologia ja descrita. Nessa situacao, pleiteia tratamento com rituximabe a ser associado a
quimioterapia usual.

Os linfomas ndo Hodgkin (LNH) compreendem um grupo diverso de malignidades
hematoldgicas que sao derivadas de progenitores de células B, progenitores de células T,
células B maduras, células T maduras ou (raramente) células matadoras naturais. O LNH é
visto em pacientes de todas as idades, ragcas e niveis socioecondmicos. O diagnéstico e a
classificacdo do LNH requerem uma amostra de bidpsia adequada e uma revisdo patologica
especializada porque as manifestacées clinicas, o prognoéstico e o0 manejo dos linfomas variam
amplamente de acordo com o tipo de linfoma (1).

O linfoma da zona marginal (LZM) é um linfoma indolente de células B, sendo um subtipo
incomum de linfoma n&o-Hodgkin (LNH) - representando aproximadamente 5 a 15% dos casos
(2). De acordo com o ultimo guideline da Sociedade Européia de Oncologia (2) (do inglés,
European Society for Medical Oncology ou ESMO), publicado em 2020, eles séo classificados
em: LZM extranodal, de tecido linféide associado a mucosa (também chamado de linfoma
MALT); LZM esplénico, com ou sem linfécitos vilosos; ou LZM nodal, com ou sem células B
monocitdides. Estas sdo trés entidades clinicas distintas, com critérios diagnosticos
especificos, diferentes caracteristicas genéticas, e distinto comportamento clinico e implicagcbes
terapéuticas.

O tratamento depende da classificacdo do linfoma, dos sintomas apresentados, de condicbes
associadas (particularmente infeccdo por virus da hepatite C), e da tolerabilidade ou
preferéncia dos pacientes. Em pacientes que requerem tratamento sistémico, quimioterapia,
imunoterapia ou quimio-imunoterapia combinada sao opc¢des terapéuticas. Normalmente, o
tratamento sistémico & preferido em pacientes com doenca sistémica sintomatica, que
apresentem contra-indicacoes para radioterapia, falha ap6s antibiéticos ou apés terapia local
(radioterapia ou cirurgia), e também naqueles com transformacédo histologica (2). A
quimioterapia sistémica pode ser feita com farmacos citotdéxicos ou anticorpos monoclonais,
como o rituximabe (3).
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