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Fste relatorio € uma versao resumida do relatorio
técnico da Comissao Nacional de Incorporggéo de. Tec-
nologias no Sistema Unico de Satide — Conitec e foi ela-
borado numa linguagem simples, de facil compreensao,
para estimular a participacao da soqiedade N0 Processo
de Avaliacao de Tecnologias em Saude que gntecede a
Incorporacao, exclusao ou alteracao de medicamentos,
produtos e procedimentos utilizados 0 SUS;

Todas as recomendacoes da Conitec S0 submg-
tidas a consulta publica pelo prazo de 20 dias. qus
analisar as contribuicoes recebidas na consulta pu-
blica, a Conitec emite a recomendacao final,ﬂque nod
ser a favor ou contra a incorporacao/exclusao/altera-
cao da tecnologia analisadg. . .

A recomendacao da Conitec e, entao, enc?mmhad
a0 Secretario de Ciencia, Tecnologia, Inovggao 8 In§u-
mos Estratégicos em Saude do Ministerio da Saud
- SCTIE, que decide sobre quais meldilclamentos, DI0-
dutos e procedimentos serao disponibilizados no SUS.

Para saber mais sobre a Conitec, acesse:

conitec.gov.or



http://conitec.gov.br/

LENALIDOMIDA

0 QUE E 0 MIELOMA MULTIPLO?

0 mieloma multiplo (MM) & um cancer da medula 0ssea que afeta as celulas
responsavels pela producao das celulas de defesa do organismo. Em 2020, de
acordo com a Organizacao Mundial de Sadde (OMS), foram diagnosticados
176.404 novos casos em ambos 0S sexos no mundo, com 117.077 obitos.

Nesse mesmo ano, a ocorrencia mundial de casos novos do MM foi de 1,8 em
100 mil habitantes para ambos os sexos e a taxa de mortalidade em ambos 0S
sexos foi de 1,1 obitos em 100 mil habitantes. Na Ameérica do Sul, a taxa de
casos novos fol de 2 casos por 100 mil habitantes e a taxa de mortalidade foi de
1,5 0bitos a cada 100 mil habitantes, para ambos os sexos. No Brasil, dados do
Painel Oncologia Brasil mostram que, entre 2013 e 2019, a média de novos
casos da doenca diagnosticados anualmente foi de 2.558 individuos em ambos
0S SExos.

A maior parte dos pacientes com MM tem sinais e sintomas decorrentes da
multiplicacao anormal de células com envolvimento da medula 0ssea e de outros
0rgaos ou da producao de proteina monoclonal. Os sintomas sao inespecificos e
variam de acordo com o orgao-alvo e o estagio da doenca. A dor nos 0ssos e a
anemia sao bastante comuns, afetando 60 a /0% dos pacientes. Qutras
alteracoes com destaque incluem insuficiencia renal, altas taxas de calcio no
sangue e sintomas associados a infeccao.

0 diagnostico definitivo do MM ¢ realizado a partir de exames, tais como
dosagem de anticorpos e niveis de calcio no sangue, radiografia do esqueleto ou,
se disponivel, tomografia computadorizada de corpo inteiro, bem como avaliacao
da funcao renal e hepatica, entre outros. 0Os critérios diagnosticos incluem a
identificacao da proteina monoclonal no sangue ou na urina, proliferacao de
células malignas 0sseas ou de partes moles (vasos sanguineos, vasos linfaticos,
tecidos gordurosos, tendoes e outros), excesso de calcio no sangue, insuficiéncia
renal, anemia e doenca 0ssea.

{¥ Conitec




COMO 0S PACIENTES COM MIELOMA
MULTIPLO SAO TRATADOS NO SUS?

Em relacao ao tratamento da doencga, recomenda-se que ele seja iniciado
l0go apos o diagnostico da doenca ativa. 0 MM e considerado incuravel,
portanto, o objetivo do tratamento € induzir o controle da doenca e
prolongar a sobrevida do paciente preservando sua qualiaade de vida.
No sentido de se obter respostas mais prolongadas, o transplante de
medula 0ssea é fundamental. No Brasil, os criterios para realizacao do
transplante sao definidos pela Politica Nacional de Transplantes e estao
baseados na idade, na avaliacao da condicao renal e hepatica e da
capacidade funcional do paciente.

Os pacientes com MM nao aptos ao transplante devem receber
quimioterapia antineoplasica paliativa, com esquema terapeutico
adequado a sua condigao clinica e funcional. Nas Diretrizes Diagnosticas
e Terapeuticas (DDT) do Mieloma Multiplodo Ministério da Saude atuais,
nao ha uma recomendacao sobre quais esquemas devem ser utilizados.
tntretanto, a diretriz europeia recomenda como primeira op¢ao de
tratamento o daratumumabe associado a lenalidomida e dexametasona,
ou daratumumabe associado ao bortezomibe, meltalana e prednisona, ou
bortezomibe associado a lenalidomida e dexametasona. Quando
nenhuma dessas opcoes esta disponivel, & indicada a utilizacao de
bortezomibe, meltalana e prednisona ou lenalidomida e dexametasona.
Quase todos os regimes aprovados sao usados continuamente até
progressao da doenca ou desenvolvimento de eventos adversos graves. 0
monitoramento do tratamento inclui a medicao de proteina monoclonal,
radiografia de esqueleto e a biopsia de medula 0ssea para avaliacao da
resposta completa.

MEDICAMENTO ANALISADO: LENALIDOMIDA

A solicitacao de Incorporacao da lenalidomida para tratamento de
inducao e manutencao em pacientes com MM inelegiveis ao transplante
de células-tronco hematopoiéticas (TCTH) no SUS e uma demanda da

Secretaria de Ciencia, Tecnologia, Inovacao e Insumos Estratégicos em
Saude (SCTIE).

{¥ Conitec



A lenalidomida € um imunomodulador que pode ser utilizado na terapia de
manutencao apos o transplante, a qual consiste na administracao
prolongada de medicamentos com baixa toxicidade na tentativa de prevenir
a progressao da doenca. 0 medicamento tem registro na Agencia Nacional
de Vigilancia Sanitaria (Anvisa), com indicagao aprovada em monoterapia
para 0 tratamento de manutencao de pacientes com mieloma multiplo
recém-diagnosticado que foram submetidos a transplante de medula dssea
com as células precursoras provenientes do proprio individuo transplantado
em terapia combinada com dexametasona ou melfalana e prednisona para
pacientes inelegiveis ao transplante de medula 0ssea; em terapia
combinada com bhortezomibe e dexametasona para pacientes que Serao
submetidos a transplante de medula e para aqueles sem planejamento de
transplante imeaiato.

Os estudos avaliados apontaram, em relagao a sobrevida global, uma
superioridade para o esquema de lenalidomida e dexametasona (RDc) até
progressao da doenca quando comparado ao esquema talidomida e
dexametasona (TDc). Entretanto, para sobrevida livre de progressao, houve
divergencia entre os resultados, um estudo nao apresentou diferenca entre
0S esquemas, enquanto dois mostraram superioridade do esquema RDc
quando comparado ao TDc. Quanto a descontinuacao do tratamento por
eventos adversos (EA), um estudo apontou nao haver diferenca entre 0s
dols esquemas e outro indicou que pacientes tratados com RDc apresentam
menor risco para e EA neurologicos e maior risco para anemia, diminui¢ao
de globulos brancos no sangue e reducao de plaquetas.

Nao houve diferenca no que diz respeito a sobrevida global e sobrevida livre
de progressao entre os esquemas melfalana, prednisona e lenalidomida,
seguido de manutencao com lenalidomida (MPR-R) e melfalana, prednisona
e talidomida, seguido de manutencao com talidomida (MPT-T). Os
resultados dos estudos Indicaram que paclentes tratados com NPR-R
apresentam menor risco para EA graves, doenca difusa dos nervos
perifericos, EA gastrointestinais e maior risco para anemia, reducao de
globulos brancos no sangue e diminui¢ao de plaquetas.

0 custo adicional decorrente da Incorporacao da lenalidomida para o
periodo  de  2022-2026 teria variacao de R$176.358.208,00
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a R$ 529.074.624,02 para o esquema RDc comparado com TDc e de R$
144.447.343,16 a RY 433.342.029,46 para MPR-R comparado ao MPT-T,
com diferentes taxas de utilizacao da tecnologia avaliada.

PERSPECTIVA DO PACIENTE

Foi abertachamada publica conjunta para a Perspectiva do Paciente sobre
esse tema durante o periodo de 18/10/2021 a 24/10/2021, comregistrode
quinze inscricoes. Durante a apreciacao inicial do tema na 104° Reuniao
da Conitec, ocorrida no dia 8/12/2021, na condicao de paciente com
mieloma multiplo, o representante titular relatou ter obtido diagnostico em
curto intervalo de tempo, considerando o inicio dos sinais e sintomas da
doenca em 2013. Segundo ele, o tratamento Inicial com bortezomibe
combinado com ciclofostamida, dexametasona e talidomida foi realizado
l0go ap0s o diagnostico e resultou em controle parcial da doenca. O
participante informou ter realizado transplante de medula ossea em 2014,
entretanto, nao obteve resultado satistatorio e comecou a fazer uso de um
novo protocolo comlenalidomida, bortezomibee dexametasona. Ele
salientou que, em 2015, iniciou terapia de manutencao com uso
delenalidomidae durante cinco anos teve resposta clinica completa. No
entanto, em 2021, foram identificados novos focos da doenca e ele
comecou a utillizar o esquema carfilzomibeem combinacao com
dexametasona e daratumumabe. Com esse tratamento, o paciente afirmou
que vem apresentando resposta terapéutica adequada, como reducao do
pico monoclonal, controle de sinais e sintomas e melhora geral do quadro
clinico, alem disso, nao teve reacoes adversas significativas. Nomais,
informouter conhecimento da experiencia de outros pacientes que nao
obtiveram bons resultados terapeuticos com estes medicamentos
eprecisaramrecorrera outras tecnologias. O participante ainda destacou
que o alto custo dos medicamentosdificulta o acessodospacientesao
tratamento. Por fim, ele ressaltou a importancia da incorporacao de novas
tecnologias noSUS, que na sua perspectiva possul um rol desatualizado de
medicamentos disponiveispara a doengca em comparagao com outros
Daises.

0 video da 1042 Reuniao pode ser acessado em:

https://youtu.be/EkvighHImdE?t= 5510
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https://www.youtube.com/watch?v=EkvIgbHImdE&t=5510s&ab_channel=CanaldaConitec

RECOMENDACGAO INICIAL DA CONITEC

A Conitec recomendou Inicialmente a nao Incorporagao no SUS do
daratumumabe em monoterapia ou associado a terapia antineoplasica para
controle do mieloma multiplo recidivado ou refratario (MMRR). Esse tema
foi discutido durante a 1042 Reuniao Ordinaria da Comissao, realizada nos
dias 8 e 9 de dezembro de 2021. Na ocasiao, o Plenario considerou 0s
indicadores de eficiencia apresentados e a estimativa elevada de custos
para 0 sistema de saude em uma possivel incorporacao do medicamento.

0 assunto esteve disponivel na Consulta Publica n® 113, durante 20 dias,
no periodo de 27/12/2021 a 17/01/2022, para receber contribuicoes da
sociedade (opinioes, sugestoes e criticas) sobre o tema.

RESULTADO DA CONSULTA PUBLICA

0 tema fol colocado em consulta publica, realizada entre os dias 27 de
dezembro de 2021 e 1/ de janeiro de 2022. Foram recebidas o4
contribuicoes, sendo a maioria favoravel a incorporacao da tecnologia. As
evidéncias cientificas incluidas na consulta publica nao forneceram
informacoes adicionais as apresentadas no relatorio inicial. Sobre as
contribuicoes referentes a avaliagao economica, houve sugestao de utilizar a
relacao entre o custo adicional e o beneficio adicional obtido por anos de vida,
tendo em vista a falta de dados especificos para o esquema terapeutico
utihizado, bem como a proposta de Incluir custos com eventos adversos
neurologicos, em especial a lesao dos nervos do sistema nervoso periferico.
Entretanto, conisderou-se que a insuficiencia de dados poderia acarretar
maior incerteza ao modelo economico. A analise de impacto orcamentario fol
refeita, de acordo com a sugestao de uma das contribuigoes, considerando o
procedimento 03.04.03.025-2 - Quimioterapia de Mieloma Maltiplo - 1°
Linha, resultando em aumento de 207 nos custos da incorporagao para as
comparacoes de lenalidomida e dexametasona até progressao da doenca
(RDc) com talidomida e dexametasona até progressao da doenca (TDc) e
reducao de 5%, na comparacao entre esquemas de tres medicamentos:
meltalana, prednisona e lenalidomida, seguido de manutencao com
lenalidomida (MPR-R) versus melfalana, prednisona e talidomida, seguido
de manutencao com talidomida (MPT-T).
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As contribuicoes de pacientes, cuidadores e profissionals sobre 0 uso da
lenalidomida referiram-se a melhora da qualidade da vida e a boa
aceltabilidade da tecnologia, considerando ser um medicamento
administrado por via oral. Alem disso, as manifestacoes desses grupos
tambem se reportaram a resultados negativos como a reducao de producac
de células sanguineas. Diante do exposto, o Plenario da Conitec considerou
que oS resultados da consulta publica nao alteraram o entendimento
preliminar e a recomendacao Inicial de nao incorporagcao do medicamento
fol mantida.

RECOMENDACAO FINAL DA CONITEC

A Conitec, durante a 1052 Reuniao Ordinaria, realizada nos dias 9 e 10 de
fevereiro de 2022, recomendou a nao incorporagao no SUS da lenalidomida
para pacientes adultos com mieloma multiplo inelegiveis ao transplante de
células-tronco hematopoiéticas.

DECISAO FINAL

Com base na recomendacao da Conitec, a secretaria de Ciencia, Tecnologia,
Inovacao e Insumos Estratégicos em Saude do Ministerio da Salde, no uso
de suas atribuicoes legais, decidiu pela nao incorporacao, no ambito do
Sistema Unico de Satide (SUS), da lenalidomida para pacientes adultos
com mieloma multiplo inelegiveis ao transplante de celulas-tronco
hematopoiéticas.

0 relatorio tecnico completo de recomendacao da Conitec esta disponivel em:

http://conitec.gov.br/images/Relatorios/2022/20210314 Relatorio /01 lenall
domida Inelegiveis mieloma multiplo.pdt
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http://conitec.gov.br/images/Relatorios/2022/20210314_Relatorio_701_lenalidomida_inelegiveis_mieloma_multiplo.pdf

