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Unidade Gestora: HU-UFPI

CONVENIO QUE ENTRE SI CELEBRAM O HOSPITAL
UNIVERSITARIO DA UNIVERSIDADE FEDERAL DO
PIAUI (HU-UFPI), FILIAL DA EMPRESA BRASILEIRA
DE SERVICOS HOSPITALARES (EBSERH), TAKEDA
DISTRIBUIDORA LTDA, PARA OS FINS A QUE SE
ESPECIFICA

O Hospital Universitario da Universidade Federal do Piaui - HU-UFPI, filial da Empresa
Brasileira de Servicos Hospitalares - EBSERH, empresa publica de personalidade juridica de
direito privado, vinculada ao Ministério da Educacdo, com endereco no Campus Universitario
Ministro Petrénio Portela, s/n, Ininga, Teresina/Pl, CEP sob n° 64049-150, inscrito no CNP)/MF sob o
n? 15.126.437/0002-24, neste ato representado pelo seu Superintendente, Sr. Paulo Marcio
Sousa Nunes, matricula SIAPE n? 2796718, nomeado pela Portaria n? 209 de 18/12/2020,
publicada no Boletim de Servico n? 966, de 18 de dezembro de 2020, e pelo seu Gerente de
Atencdo a Saude, Sr. Mauricio Giraldi, matricula SIAPE n2 2081544, nomeado pela Portaria-SEI n2
09 de 12 de janeiro de 2021, publicada no Boletim de Servico n® 982, de 12 de janeiro de 2021 ,
doravante denominado HU-UFPI/EBSERH e a TAKEDA DISTRIBUIDORA LTDA, com sede ha Av.
das Nacdes Unidas, n? 14.401, CJS 101/104, 111/114 e 121/124, Torre Corporativa A2, Setor A, Vila
Gertrudes, Sao Paulo/SP, CEP sob n° 04794-000, inscrita no CNPJ/MF sob o n? 11.635.171/0006-
18, neste ato representada pelo Diretor Executivo de Acesso Estratégico, Relacbes com Governo
e Aliancas Estratégicas, Sr. Eduardo Pinter de Almeida, brasileiro, casado, portador da Carteira de
[dentidade (RG) 26.674.895 e inscrito no CPF sob 0 n? 256.411.778-30, e pela Gerente de Acesso
Estratégico, Sra. Daniela de Almeida Moraes, brasileira, casada, portadora da Carteira de Identidade
(RH) 43.942.359-4 e inscrita no CPF sob o n® 329.213.538-90, na forma de seus atos constitutivos,
doravante denominada TAKEDA. Em conjunto serdo denominados Participes e isoladamente
denominados Participe.

CONSIDERANDO que a TAKEDA ¢ fabricante de produtos farmacéuticos e de diagnéstico, com
foco em pesquisa, desenvolvimento, fabricacao, distribuicdao, promocao e venda de produtos
farmacéuticos;

CONSIDERANDO que a TAKEDA tem como um de seus mais valiosos principios e diretrizes, o
fomento sustentavel ao acesso de seus medicamentos;

CONSIDERANDO que a TAKEDA desenvolveu o Programa de Acesso ao Paciente - PAP, que visa
aumentar o acesso a alguns de seus medicamentos inovadores e de cuidados especiais, incluindo



o Entyvio®, medicamento indicado para pacientes adultos ou com Colite Ulcerativa ou com
Doenca de Crohn, moderadas a graves, na fase ativa que apresentem uma resposta inadequada,
como perda de resposta ou sao intolerantes ao tratamento convencional ou ao tratamento
antagonista, com intuito de que os pacientes elegiveis concluam o curso do tratamento, mesmo
gue nao possuam condicdes de arcar integralmente com os custos do Medicamento ("Programa");

CONSIDERANDO que a HU-UFPI/EBSERH ¢ instituicao publica de referéncia na area da salde,
com foco no atendimento a pacientes da regido do Estado do Piaui, bem como de outros Estados;

CONSIDERANDO que os Participes tém interesse no desenvolvimento das atividades
estabelecidas neste instrumento, no que tange ao acesso ao medicamento Entyvio®, para
consecucao de finalidades de interesse publico;

CONSIDERANDO que o gerenciamento do Programa serd executado por empresa especializada
contratada pela TAKEDA, qual seja a Axios International Consultant Limited ("Gerenciadora"), e
seguira as regras estabelecidas no Regulamento do Programa a ser disponibilizado aos pacientes;

RESOLVEM celebrar o presente CONVENIO, tendo em vista o que consta do Processo
n°® 23524.024231/2023-08 e em observancia as disposicbes do art. 187 e seguintes do
Regulamento de Licitacdes e Contratos da Empresa Brasileira de Servicos Hospitalares - EBSERH
("RLCE"), nos termos da Lei 13.303 de 30 de junho de 2016 ("Lei das Estatais"), mediante as
cldusulas e condicbes a seguir:

1. CLAUSULA PRIMEIRA - DO OBJETO

1.1. O objeto do presente CONVENIO é possibilitar a utilizacdo do Medicamento Entyvio®
("Medicamento") em pacientes que receberam prescricdo, através do HU-UFPI/EBSERH, e que
sejam inscritos e aprovados no Programa de Acesso ao Paciente - PAP desenvolvido pela
TAKEDA.

1.2. Serdo elegiveis ao Programa pacientes que cumulativamente atendam as condicdes:
1.2.1. Pacientes residentes no territério brasileiro;
1.2.2. Pacientes que possuem prescricao valida para o Medicamento, emitida por

médico competente;
1.2.3. Pacientes adultos com doenca de Crohn moderada a severamente ativa;

1.2.4. Pacientes que nao tém condicdes de arcar com os custos de seu tratamento
com o Medicamento;

1.2.5. Pacientes que nao possuem plano de saude privado;
1.2.6. Pacientes que sdo encaminhados ao Programa pelo HU-UFPI/EBSERH.
1.3. O HU-UFPI/EBSERH sera responsavel por identificar os pacientes que sao

medicamente elegiveis. Em nenhum momento a TAKEDA ou qualquer terceiro a ela vinculado serd
responsavel ou concedera qualquer aconselhamento médico a pacientes participantes do
Programa.

1.4. O HU-UFPI/EBSERH sera responsavel pela infusao da medicacao de acordo com a
bula do Medicamento Entyvio® (Anexo 2). O agendamento da infusdao sera realizado pela
Gerenciadora seguindo o cronograma do ambulatério de infusdao do HU-UFPI/EBSERH. O
medicamento sera fornecido pela TAKEDA de acordo com a prescricdao médica e solicitagdo
enviada pela Gerenciadora.



1.5. Para o alcance do objeto pactuado, os participes buscarao seguir o plano de trabalho
que, independente de transcricao, é parte integrante do presente Convénio, bem como toda
documentacdo técnica que dele resulte, cujos dados neles contidos acatam os participes

2. CLAUSULA SEGUNDA - PLANO DE TRABALHO E EXECUCAO DAS ATIVIDADES

2.1. O objeto deste CONVENIO serd executado de acordo com as cldusulas deste
instrumento e, em especial, do Plano de Trabalho (Anexo |) a ser aprovado pelos Participes.

2.2. Identificados pacientes medicamente elegiveis, oHU-UFPIVEBSERH poderd
apresentar o Programa ao paciente, fornecendo-lhe todo o material explicativo.

2.3. Caso o paciente opte por se inscrever no Programa, o HU-UFPI/EBSERH e o
paciente devem preencher e assinar formulario de inscricao, cabendo ao HU-UFPI/EBSERH o
envio desta documentacao a Gerenciadora para avaliacao da situacao econdmica financeira do
paciente.

2.3.1. A avaliacdo econdmica financeira do paciente serd de inteira responsabilidade e
totalmente conduzida pela Gerenciadora, nao tendo a TAKEDA, o HU-UFPI/EBSERH, ou
médico prescritor qualquer ingeréncia sob esse processo.

2.3.1.1. A avaliacdo econdmica financeira é feita com uma ferramenta (PFET -
Patient Financial Eligibility Tool) desenwvolvida e validada pela Gerenciadora para
determinar o quanto de suporte um paciente precisa para completar o curso do
tratamento prescrito e avalia a capacidade real e individual de pagar pelo tratamento
baseando-seem renda, padrao de vida e ativos.

2.4. Assim que houver a aprovacao da inclusao do paciente no Programa, a Gerenciadora
deverd informar imediatamente ao HU-UFPI/EBSERH e ao paciente.

2.5. Aprovado no Programa, paciente e médico deverao assinar Termo de
Consentimento, que devera ser enviado pelo HU-UFPI/EBSERH por e-mail a Gerenciadora.

2.6. A liberacdo e distribuicdo gratuita do Medicamento ao HU-UFPI/EBSERH serd
coordenada pela TAKEDA, juntamente com a Gerenciadora. O HU-UFPI/EBSERH sera responsavel
por receber o Medicamento e destinar as doses exclusivamente a pacientes inscritos e aprovados
no Programa.

2.7. Os pacientes inscritos e aprovados no Programa receberao acompanhamento
constante da equipe da administracao do Programa da Gerenciadora, de modo a garantir a adesao
ao tratamento e as recomendacdes do médico

3. CLAUSULA TERCEIRA - OBRIGACOES DOS PARTICIPES
3.1. Sao obrigacbes comuns dos Participes:
3.1.1. Executar as acdes objeto deste CONVENIO e monitorar seus resultados;
3.1.2. Designar, no prazo de 10 (dez) dias a contar da assinatura deste instrumento,

representantes institucionais incumbidos de coordenar a execucdo deste CONVENIO;

3.1.3. Fornecer ao outro Participe informacdes necessarias e disponiveis para o
cumprimento das obrigacdes acordadas neste instrumento;

3.1.4. Responsabilizarse por todos os atos praticados no exercicio de suas



3.2.

atribuicbes ou deles decorrentes, agindo com autonomia e independéncia técnica-
operacional e profissional,

3.1.5. Possuir capacidade técnica, operacional e econbémica para cumprir com as
obrigacdes assumidas neste CONVENIO, responsabilizando-se integralmente e respondendo
perante o outro Participe e a terceiros por eventuais danos a que der causa em razao da
execucao deste instrumento;

3.1.6. Encontrarrse devidamente habiltados e registrados perante os érgaos
competentes;
3.1.7. Garantir o andamento apropriado das atividades de maneira que sejam

cumpridos todos os prazos estabelecidos neste instrumento;

3.1.8. Nao oferecer nem concordar em incorrer ou assumir quaisquer obrigacées ou
compromissos em nome do outro Participe;

3.1.9. Garantir a qualidade e o controle de qualidade dos Medicamentos, em
conformidade total e irrestrita ao disposto no presente CONVENIO e na legislacdo aplicavel
em vigor.

Sao obrigacdes exclusivas do HU-UFPI/EBSERH:

3.2.1. Fornecer cépia dos documentos a seguir listados, obrigando-se a comunicar a
TAKEDA e reenviar os documentos sempre quando vencidos, modificados ou substituidos.
Quais sejam:

3.2.1.1. Inscricdo no Cadastro Nacional de Pessoa Juridica (CNP));
3.2.1.2. Ato constitutivo e suas alteracdes;
3.2.1.3. Licenca/alvara de funcionamento fornecido pela municipalidade;
3.2.1.4. Inscricdo no Cadastro de Contribuintes Municipal e/ou Estadual;
3.2.115. Outros documentos necessdrios a consecucao do objeto deste
CONVENIO.
3.2.2. Promover e manter validas todas as inscricdes, licencas, alvards e todos os

documentos necessario ao exercicio de suas atividades; bem como manter atualizados seus
dados cadastrais junto a TAKEDA, informando sobre todas e quaisquer alteracdes
eventualmente ocorridas por escrito em documento assinado por seu representante legal
responsavel;

3.2.3. Garantir que os médicos tenham conhecimento do Programa, de forma a
possibilitar o acesso ao Medicamento e o fomento do Programa, caso seja uma opcao
aplicavel e considerada;

3.2.4. Iniciar o tratamento (infusGes) com os pacientes, apenas apés a confirmacao
pela Gerenciadora de que o paciente foi devidamente habilitado a participar do Programa;

3.2.5. Garantir que todos os Medicamentos recebidos serao ministrados e utilizados
Unica e exclusivamente em pacientes devidamente habilitados e incluidos no Programa, de
acordo com a identificacao individual das doses, e observado o devido prazo de validade dos
Medicamentos;



3.3.

3.2.6. Manter a armazenagem e realizar a administracdo correta dos Medicamentos,
de acordo com as orientacdes e regras aplicaveis, zelando pela qualidade e seguranca de
acordo com a bula do Medicamento Entyvio® (Anexo 2);

3.2.7. Indicar por escrito a Gerenciadora a relacdao de médicos envolvidos no
Programa;
3.2.8. Manter devidamente arquivados em seus registros, os prontuarios dos

pacientes habilitados e inseridos no Programa; bem como, fornecer, sempre que solicitado,
informacodes acerca do andamento do Programa, certificando-se de que nao haverd qualquer
menc¢ao aos dados dos pacientes em tratamento e/ou dos dados dos médicos prescritores,
a nao ser que seja de forma anonimizada e/ou agregada;

3.2.9. Garantir o acompanhamento médico regular dos pacientes incluidos no
Programa, bem como dos exames necessarios para manutencao e revisao peridédica da
prescricao do Medicamento;

3.2.10. Fornecer apenas as informacdes e dados necessarios a Gerenciadora para ela
realizar o cadastro do paciente e do respectivo médico no Programa, devendo manter em
sigilo todas as informacdes e dados pessoais dos pacientes a TAKEDA,;

3.2.11. Autorizar aTAKEDA a realizar auditoria, por intermédio de empresa
independente, a fim de realizar o controle de que os Medicamentos recebidos estao sendo
destinados ao tratamento de pacientes habilitados e inseridos no Programa, estao excluidos
desta auditoria informacdes como dados pessoais dos pacientes, laudos médicos e
documentos fiscais e contdbeis do HU-UFPI/EBSERH;

3.2.12. Solicitar autorizacdo prévia da TAKEDA, antes de utilizar seu nome e
logomarca, sendo vedada qualquer alteracao no padrao visual e/ou logotipo;

3.2.13. Zelar pelo nome e logomarca da TAKEDA, abster-se da pratica de qualquer ato
que possa prejudica-la, bem como corrigir quaisquer falhas apontadas pela TAKEDA, no
prazo de 5 (cinco) dias Uteis a partir do recebimento de comunicacao escrita;

3.2.14. Deixar de utilizar nome e logomarca da TAKEDA, em quaisquer materiais
publicitarios, em até 5 (cinco) dias a contar da rescisdo ou encerramento deste CONVENIO

Sao obrigacdes exclusivas da TAKEDA:

3.3.1. Fornecer de maneira gratuita o Medicamento ao HU-UFPI/EBSERH, para
utilizacao em pacientes inscritos no Programa, até limite estipulado pela TAKEDA e
informado anualmente para o HU-UFPI/EBSERH,;

3.3.2. Garantir que as quantidades de Medicamento fornecidas ao HU-UFPI/EBSERH
terdo vida Util suficiente para uso, de modo a cumprir o objeto deste CONVENIO;

3.3.3. Responsabilizar-se civimente por todos e quaisquer danos materiais e/ou
morais causados pela TAKEDA ao HU-UFPI/EBSERH ou a terceiros, desde que devidamente
comprovados mediante sentenca judicial transitada em julgado;

3.3.4. Solicitar autorizacdo prévia do HU-UFPI/EBSERH, antes de utilizar seu nome e
logomarca, sendo vedada qualquer alteracao no padrao visual e/ou logotipo;

3.3.5. Zelar pelo nome e logomarca do HU-UFPI/EBSERH, abster-se da pratica de
qualquer ato que possa prejudica-la, bem como corrigir quaisquer falhas apontadas pelo
HUUFPI/EBSERH, no prazo de 5 (cinco) dias Uteis a partir do recebimento de comunicacao



escrita;

3.3.6. Deixar de utilizar nome e logomarca do HU-UFPI/EBSERH, em quaisquer
materiais publicitarios, em até 5 (cinco) dias a contar da rescisdao ou encerramento deste
CONVENIO;

3.3.7. Manter em seu nome e as suas expensas, as Aprovacdes Regulamentares, o

dossié de registro e quaisquer informacdes relacionadas com o Medicamento.
4. CLAUSULA QUARTA - RECURSOS FINANCEIROS E MATERIAIS

4.1. A colaboracdo objeto deste CONVENIO ndo implica (i) qualquer transferéncia ou
compromisso de transferéncia de valores ou recursos entre os Participes, (ii) transferéncia de
tecnologia, ou mesmo, (iii) direito de uso de nomes, marcas, logotipos ou sinais distintivos sem
prévia autorizacao.

4.2. Cada um dos Participes sera o Unico e integral responsdavel por todos os custos e
despesas por ele incorridos em razao deste CONVENIO, incluindo eventuais encargos fiscais,
comerciais, trabalhistas e previdenciarios, ou outros de qualquer natureza.

5. CLAUSULA QUINTA - PRAZO E VIGENCIA

5.1. O presente convénio terd vigéncia de 15/02/2024 até 15/02/2026, podendo ser
prorrogado mediante celebracao de aditivo a ser firmado entre os Participes.

5.2. Ficam convalidados todos os atos praticados desde 02/01/2023 até a data da
assinatura do presente CONVENIO, desde estejam de acordo com os termos, obrigacées,
definicoes e condicdes aqui previstos.

6. CLAUSULA SEXTA - ENCERRAMENTO E RESCISAO
6.1. O presente CONVENIO serd extinto por:
6.1.1. Advento do termo final, sem que os participes tenham até entao firmado aditivo

para renova-lo;

6.1.2. Denlncia de qualquer dos Participes que nao tiver mais interesse na
manutencao da parceria, sem qualquer 6nus, multa ou perdas e danos, desde que manifeste
a sua intencdo por escrito, com antecedéncia minima de 30 (trinta) dias;

6.1.3. Consenso dos Participes antes do advento do termo final de vigéncia, devendo
ser devidamente formalizado;

6.1.4. Rescisao.
6.2. O presente CONVENIO poderé ser rescindido independente de notificac3o:
6.2.1. Caso o0 Medicamento passe a ser disponibilizado gratuitamente por qualquer

6rgao ou entidade da Administracdo Publica, sendo os pacientes encaminhados para o
recebimento do Medicamento por meio do programa do governo;

6.2.2. Se decretada faléncia, concedida ou pleiteada qualquer forma de recuperacao
judicial, extrajudicial ou mesmo outra modalidade inominada de moratéria ou dissolucao de
gualquer uma das sociedades do grupo TAKEDA,;

6.2.3. Em caso de omissdo do HU-UFPI/EBSERH em manter validas todas as



inscricoes, licencas, alvaras e quaisquer documentos necessarios ao exercicio de suas
atividades, bem como nao fornecer e ndo manter cépia de seus documentos vigentes com a
TAKEDA;

6.2.4. Quando houver o descumprimento de qualquer disposicdo deste CONVENIO e
nao for sanada e/o corrigida em até 5 (cinco) dias contados do recebimento da notificacao de
um dos Participes ao outro;

6.2.5. Se caracterizada a inidoneidade do objeto e servicos prestados;
6.2.6. Se constatada irregularidade funcional e/ou fiscal de qualquer dos Participes.
6.3. E assegurado & TAKEDA o direito de rescindir este CONVENIO, bem como terminar o

Programa a qualguer tempo, mediante notificacao ao HU-UFPI/EBSERH,sem &nus a quaisquer dos
Participes, desde que nao haja prejuizo aos pacientes habilitados e inseridos no Programa, que ja
iniciaram o tratamento com o medicamento, devendo ser garantida a continuidade do tratamento
de todos os pacientes inseridos no programa antes da rescisao;

6.4. Caso qualquer dos Participes, por circunstancias de caso fortuito e/ou forca maior, for
temporariamente impedido de cumeprir, total ou parcialmente, suas obrigacdes, deverd comunicar o
fato e seus efeitos imediatamente por escrito ao outro Participe. Perdurando a forca maior e/ou
caso fortuito impeditivos por prazo superior a 30 (trinta) dias corridos, qualguer dos Participes
poderd optar pela rescisdo deste CONVENIO, mediante comunicacdo ao outro Participe, sem
necessidade de aviso prévio e nao sendo cabivel qualquer indenizacao, compensacao ou
penalidade.

6.5. Imediatamente, apds a rescisdo ou término da vigéncia deste CONVENIO por
qualquer motivo, o HU-UFPI/EBSERH se obriga a devolver todo o material, que estiver em sua
posse, que tenha sido fornecido pela TAKEDA para execucao do objeto desta parceria.

7. CLAUSULA SETIMA - NAO EXCLUSIVIDADE

7.1. Nenhuma das disposicdes do presente CONVENIO deve ser interpretada como
impedimento para que o HU-UFPI/EBSERH coopere ou celebre instrumentos com terceiros, bem
como participe de qualquer outro programa de salde desenvolvido por qualguer outra pessoa ou
entidade;

7.2. Nenhuma das disposicdes do presente CONVENIO deve ser interpretada como
impedimento para que a TAKEDA coopere ou celebre instrumentos com terceiros, bem como
desenvolva o programa com qualquer outra pessoa ou entidade.

8. CLAUSULA OITAVA - - QUALIDADE DO MEDICAMENTO

8.1. O HU-UFPI/EBSERH devera inspecionar os Medicamentos recebidos imediatamente
ap6s a entrega pela TAKEDA (através de seus distribuidores autorizados) para avaliar eventuais
danos de transporte, integridade e eventuais defeitos que possam ser identificados mediante
inspecao visual.

8.2. Em caso de Medicamentos defeituosos, o HU-UFPI/EBSERH devera, mediante
solicitacdo e as custas da TAKEDA, devolvé-los, conforme orientacao da TAKEDA. As Unicas
obrigacbes e responsabilidades da TAKEDA, perante o HU-UFPI/EBSERHem relacao aos
Medicamentos defeituosos serao: (i) a substituicdo desses Medicamentos por outros nao
defeituosos; (i) o reembolso de eventuais despesas diretamente incorridas pelo HU-
UFPI/EBSERH para o transporte, inspecao e descarte dos Medicamentos defeituosos.



8.3. Mediante envio de notificacdo com 1 (uma) semana de antecedéncia, aTAKEDA ou
eventual terceiro por ela nomeado poderao inspecionar, em horario comercial, todas as instalacdes
d o HU-UFPI/EBSERH ou de eventuais locais onde os Medicamentos sejam transportados ou
armazenados, a fim de verificar o cumprimento, por parte doHU-UFPI/EBSERH das obrigacdes
legais e das ora estabelecidas.

0. CLAUSULA NONA - COMUNICACOES

9.1. Os Participes indicam, a seguir, os domicilios e as informagdes para envio de todas as
comunicacdes e notificacdes a se efetuarem no &mbito deste CONVENIO, para todos os efeitos:

HU-UFPI/EBSERH

Endereco: Campus Universitario Min. Petronio Portela, s/n?, Bairro Ininga, CEP
64049-550 - Teresina (PI);

Telefone: (86) 3228-5218

Responsavel: Rafael Pires Veloso

E-mail:Rafael.veloso@ebserh.gov.br

TAKEDA

Endereco: Av. das Nacdes Unidas, 14.401 - Torre Jequitibd - 112 e 122 andares
Sao Paulo, SP, 04794-000, Brasil

Telefone: (11) 5188-4414

Responsavel: Daniela de Almeida Morais

E-mail: daniela.morais@takeda.com

GERENCIADORA, para fins de gerenciamento do Programa:
Endereco: Block 8, N°12 Blanchardstown Corporate Park Dublin 15, Ireland
Telefone: +351 91 520 8720

Responsavel: Valeriia Mykolaienko

E-mail: valeriia.mykolaienko@axiossint.com

9.2. As notificacdes e comunicacdes poderao ser transmitidas por quaisquer meios que
permitam a comprovacao de envio e recebimento pelos Participes e pela Gerenciadora.

10. CLAUSULA DECIMA - CONFIDENCIALIDADE

10.1. Todas as informacdes e/ou materiais que digam respeito, direta ou indiretamente, ao
objeto deste CONVENIO ("Informacdes Confidenciais"), deverdo ser tratados com o mais absoluto
sigilo e a mais rigorosa confidencialidade, de modo a evitar, por qualquer meio ou forma, o seu
conhecimento e/ou utilizacao por parte de terceiros, seja durante a sua vigéncia ou mesmo apés
ela, sob pena de a parte infratora arcar com as perdas e danos resultantes do descumprimento
desta obrigacao;

10.2. As Informacdes Confidenciais somente poderao ser divulgadas a terceiros apds
prévia e expressa autorizacao do outro Participe, ficando desde ja autorizada sua divulgacao, tao
somente, aos seus empregados e/ou prepostos que tenham efetiva e comprovada necessidade
de conhecer e/ou utilizar tais informacdes, informando-os que os mesmos estarao sujeitos as
obrigacdes de confidencialidade, sob pena de a parte infratora arcar com as perdas e danos
resultantes da divulgacao indevida.

10.3. O descumprimento da obrigacao aqui assumida por um dos Participes da ao outro o
direito de ser indenizado por perdas e danos diretos, que o Participe prejudicado vier a sofrer em
virtude de tal descumprimento, sejam eles provocados diretamente pelo Participe, seja por seus
empregados, propostos, administradores, agentes, consultores, prestadores de servicos e/ou


https://goo.gl/maps/9kmxzfQLRUSFWGo8A
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pessoas que, a qualquer titulo, estejam realizando as atividades relacionadas a este CONVENIO;

10.4. As obrigacdes de confidencialidade e sigilo estabelecidas neste CONVENIO
perdurardo mesmo apdés o término e/ou rescisdo deste CONVENIO ou qualquer de suas
prorrogacdes e/ou renovacodes, por qualquer motivo, pelo prazo de 5 (cinco) anos.

11. CLAUSULA DECIMA PRIMEIRA - COMPLIANCE E RESPONSABILIDADE ETICA E
SOCIAL
11.1. O HU-UFPIEBSERH assume e concorda que durante a realizacdo deste CONVENIO e

em relacao ao uso do Medicamento, o HU-UFPI/EBSERH e seus empregados, administradores,
estagidrios, prepostos e/ou subcontratados (i) ndo deverao oferecer, efetuar, prometer, autorizar
ou aceitar qualquer pagamento ou dar algo de valor, incluindo, mas nao se limitando a subornos e
pagamentos de propina, direta ou indiretamente, para qualquer funcionario publico ou
governamental, oficial da administracao publica, 6rgao da administracao publica, autoridade
regulatéria, partido politico, candidato e/ou qualquer outra pessoa fisica ou juridica, a fim de
influenciar, induzir ou recompensar qualquer ato, omissao ou decisao, de forma a assegurar ou
obter uma vantagem imprépria ou indevida, ou obter ou reter negécios; e (ii) deverao cumprir
todas as leis e regulamentacdes de anticorrupcao e antisuborno aplicaveis. O HU-UFPI/EBSERH e
seus empregados, administradores, estagiarios, prepostos e/ou subcontratados nao devem
efetuar qualquer pagamento ou oferecer qualquer presente e/ou vantagem a um terceiro
envolvido no desempenho do HU-UFPIVEBSERH no ambito deste CONVENIO, exceto quando for
expressamente previsto e permitido neste CONVENIO e por lei, sem antes informar & TAKEDA,
identificando referido terceiro, e mediante a aprovacao prévia daTAKEDA por escrito. O HU-
UFPI/EBSERH devera notificar aTAKEDA imediatamente ao tomar conhecimento de qualquer
guebra ou violacao das obrigacOes previstas nesta Clausula.

11.2. O HU-UFPI/EBSERH se compromete a aderir ao Cdédigo de Conduta da TAKEDA, o
qual encontra-se disponivel em: https://www.takeda.com/4ab3cl/siteassets/system/what-
wedo/suppliers/supplier-code-conduct/pdf/supplier code _of conduct portuguese_ brazil.pdf

11.3. O HU-UFPI/EBSERH, por meio deste ato, declara que até onde é de seu
conhecimento, nem ela, nem suas Coligadas, em quaisquer das suas atividades, nem quaisquer
consultores, agentes, representantes ou terceirizados do HU-UFPI/EBSERH ou de suas Coligadas
violaram quaisquer leis anticorrupcdo em vigor na época de assinatura do presente CONVENIO,
nem nenhum deles foi formalmente notificado de que estava sujeito a uma investigacao nesse
sentido.

11.4. O HU-UFPI/EBSERH deverd informar imediatamente a TAKEDA no caso Do
HUUFPI/EBSERH, qualquer de suas Coligadas ou Prepostos receber uma notificacao formal de
que qualquer uma delas é alvo de uma investigacao formal por um érgao governamental com
relacao a uma violacao de qualquer lei anticorrupgao em vigor.

11.5. Caso uma das PARTES ou qualquer de seus Colaboradores venham a tomar
conhecimento de qualquer descumprimento ou potencial violacao as obrigacdes estabelecidas
neste CONVENIO, esta deverd prontamente informar & TAKEDA, por meio da Linha Etica da
Takeda, que estd acessivel no website (www.takeda.ethicspoint.com) ou pelo telefone 0800 892
0681.

11.6. O HU-UFPI/EBSERH deverd garantir que ela, suas Coligadas e Prepostos estao
cientes em relacdo a suas obrigacdes sobre Leis e a presente clausula.

11.7. O HU-UFPIEBSERH compromete-se a realizar todos os treinamentos de Etica e
Compliance da TAKEDA na plataforma do departamento de Etica e Compliance da TAKEDA, caso
seja assim requerido pela TAKEDA.



11.8. Ndo obstante qualquer disposicdo em contrdrio neste CONVENIO, as PARTES
poderdo imediatamente rescindir este CONVENIO, caso tome ciéncia ou tenha evidéncias
suficientes para acreditar que a outra PARTE ou qualquer de seus subcontratados tenham violado
qualquer das disposicdes desta clausula de Compliance. Em caso de rescisdao nos termos desta
Clausula, a PARTE nao farad jus a qualquer indenizacao ou pagamento adicional por conta de tal
rescisao.

11.9. O HU-UFPIEBSERH assegura o compromisso de envidar os maiores e melhores
esforcos em suas praticas empresariais rotineiras, no sentido de sempre: (i) promover a
diversidade humana e cultural, (i) combater a discriminacao, seja em virtude de raca/etnia, cor,
idade, sexo, estado civil, orientacao sexual, deficiéncia, posicao politica, ideoldgica, filoséfica e/ou
religiosa, ou de qualquer outra natureza, (iii) contribuir para o desenvolvimento sustentavel e para a
reducao da desigualdade social e (iv) estimular a equidade de género e étnico-racial. No mesmo
sentido, o HU-UFPI/EBSERH se compromete a envidar os seus melhores esforcos para utilizar em
sua cadeia de fornecedores/prestadores de servicos/terceiros em geral somente pessoas e
empresas gue possuam expectativas, compromissos e praticas similares.

12. CLAUSULA DECIMA SEGUNDA - PRIVACIDADE E PROTECAO DE DADOS
12.1. Definicoes:
12.1.1. Para efeitos deste CONVENIO, considera-se:
a) "Dados Pessoais": qualquer informacao relacionada a pessoa natural

identificada ou identificavel, incluindo acionistas, diretores, administradores,
gerentes, empregados, colaboradores, consultores, parceiros e prestadores de
servico ("Colaboradores") dos Participes, ou pessoa natural identificada ou
identificavel que utiliza os produtos/servicos da TAKEDA ("Pacientes");

b) "Dados Sensiveis™: qualquer informacao sobre origem racial ou étnica,
conviccdes religiosas, opinides politicas, filiacao a sindicatos ou a organizacdes
de carater religioso, filoséfico ou politico, vida sexual, e principalmente dados
referentes a saulde, incluindo dados genéticos ou biométricos, dos
Colaboradores ou Pacientes;

C) "Incidente de Seguranca": qualquer situacao acidental, intencional, ilicita
ou nao autorizada, praticada mediante culpa ou dolo, que provoque a
destruicao, perda, alteracao, difusao ou acesso nao autorizado dos Dados
Pessoais.

12.1.2. Os PARTICIPES concordam que '"Dados Sensiveis" constituem uma
subcategoria dos "Dados Pessoais", sendo que, ao mencionar "Dados Pessoais", sera
subentendido que os "Dados Sensiveis" estado incluidos nesta categoria.

12.2. Responsabilidades dos Participes:
12.2.1. Os Participes atuardo como Controladores de Dados no presente CONVENIO,
devendo observar as seguintes responsabilidades:
a) Cumprimento das leis de privacidade de dados em relacao ao
Tratamento de Dados Pessoais objeto deste CONVENIO, naquilo que for
aplicavel,
b) Tratamento dos Dados Pessoais a que tenha acesso, em razao da

prestacdo dos servicos no contexto deste CONVENIO, em conformidade com as



hipdéteses legais previstas na legislacao aplicavel e exclusivamente para o
cumprimento das obrigacdes conveniais;

C) Nao divwulgacao a terceiros sem consentimento, exceto para
profissionais que devam ter acesso para as finalidades consistentes com o
objeto deste CONVENIO e que tenham concordado por escrito em estarem
vinculados as obrigacbes de privacidade aqui previstas;

d) Manutencao do sigilo e confidencialidade dos Dados Pessoais, inclusive
apés o término deste CONVENIO;

e) Adocao de medidas de seguranca da informacao que atendam ou
excedam padroes do setor em que os Participes atuam, para as salvaguardas
administrativas, técnicas e fisicas, além das medidas de seguranca que (i)
protejam contra ameacas antecipadas ou perigos para a confidencialidade,
integridade, disponibilidade e invulnerabilidade; (ii) protejam contra a destruicao,
perda, acesso, aquisicao, alternancia ou uso nao autorizado ou acidental de
qualquer informacao revelada pelos Participes; e (iii) previnam, detectam,
respondam e mitiguem um incidente de seguranca ou violacao de privacidade
ou Dados Pessoais;

f) Armazenamento dos Dados Pessoais por meio de provedor de servico
de cloud reconhecido;

g) Implementacdo de medidas para transferéncia internacional de dados
em conformidade com as leis aplicaveis e regulamentos da Autoridade Nacional
de Protecdo de Dados;

h) Exclusao ou devolucao segura de todos os documentos contendo
Dados Pessoais a que tenham acesso em decorréncia do presente CONVENIO,
bem como qualquer cépia documental ou magnética destes, se houver
requisicao por escrito de algum dos Participes, durante a execugao ou final do
prazo de vigéncia do ajuste, a menos que a legislacdo vigente exija a
manutencao. Deverao ser armazenados os logs e outra comprovagao de
exclusao e/ou devolucao, os quais podem ser solicitados a qualquer momento
pelos Participes;

i) Colaboracao muatua para garantir o cumprimento das disposicées de
protecao de dados;

j) Notificacdo ao outro Participe em caso de comunicacdo sobre o
tratamento de Dados Pessoais relacionados ao presente CONVENIO. Essa
notificacao deverd ocorrer no prazo de até 1 dia apdés o recebimento da
comunicagao;

k) Auxilio a eventuais subcontratados no cumprimento de solicitacdes
feitas por individuos, pela Autoridade Nacional de Protecao de Dados ou por
quaisquer autoridades governamentais em relacao ao tratamento dos Dados
Pessoais;

1) Notificacdao, imediata e por escrito, caso seja identificado ou haja
suspeita da ocorréncia de um incidente de seguranca. A notificacao deve
conter todas as informacdes e documentacao relevantes para averiguacao da
extensao do incidente de seguranca, incluindo, mas sem se limitar, a descricao
da natureza dos dados pessoais afetados, as informacdes sobre os titulares



envolvidos, os riscos relacionados ao incidente e as medidas que foram ou que
serao adotadas para reverter ou mitigar os efeitos do prejuizo;

m) Implementacao de medidas técnicas, administrativas e organizacionais
adequadas para garantir a seguranca dos Dados Pessoais. Ao avaliar o nivel
apropriado de seguranca, deverao ser considerados 0S riscos que sao
apresentados pelo tratamento de Dados Pessoais, em particular aqueles
relacionados a incidentes de seguranca;

n) Os Participes comprometem-se a tratar com absoluto sigilo e
confidencialidade todos os Dados Pessoais acessados durante a vigéncia e
apés o término presente CONVENIO;

0) Para detalhes sobre as praticas de privacidade os Participes deverao
consultar a Politica de Privacidade disponivel em https://www.gov.br/ebserh/pt-
br/acesso-a-informacao/tratamento-dedados-pessoais e o Termo de
Privacidade disponivel em https://www.takeda.com/pt-bry/.

13. CLAUSULA DECIMA TERCEIRA - FARMACOVIGILANCIA

13.1. Definicdes: Conforme usados nesta secao, os termos descritos abaixo terao os
seguintes significados:

a) “Evento adverso” significa qualquer ocorréncia médica desfavoravel em
um paciente ou sujeito de investigacao clinica que tenha administrado um
Produto da TAKEDA, que nao necessariamente tem uma relacao causal com
este tratamento. Um evento adverso pode, portanto, ser qualquer sinal
desfavoravel e nao intencional (incluindo um achado laboratorial anormal),
sintoma ou doenca temporariamente associada ao produto TAKEDA.

b) “Outros Dados de Seguranga” significa qualquer:

(i) suspeita de transmissao de um agente infeccioso: toda informacao de
suspeita (no sentido de transmissao confirmada ou potencial) de um agente infecioso por
um medicamento;

(ii) uso de um medicamento falsificado/ adulterado;
(iii) interacdes medicamentosas e alimentares; ou
(iv) exposicao inadvertida ou acidental com ou sem um evento adverso.

c) “Reporte de Situacao Especial” ou “SSR (Special Situation Report)” significa
qualquer:

(i) Gravidez: qualquer caso de em que uma paciente gravida seja exposta a um
Produto da TAKEDA ou produto investigacional da TAKEDA, ou uma paciente do sexo
feminino ou parceira de um paciente do sexo masculino que engravidou apés o tratamento
dele com um Produto da TAKEDA ou produto investigacional da TAKEDA. A exposicao é
considerada através da exposicao materna ou via sémen apds a exposicao paterna;

(ii) Amamentacao: exposicao de um bebé por meio do leite materno;

(iii) Superdose: toda informacao de superdose acidental ou intencional de um
Produto da TAKEDA;



(iv) Abuso, uso indevido ou erro de medicacao: toda informacao de abuso de
medicamento, uso indevido ou erro de medicacao (potencial ou real);

(v) Coleta de informacdes detalhadas para eventos adversos que ocorrem na
populacao pediatrica ou idosa, conforme descrito no médulo VI europeu de Boas Praticas de
Farmacovigilancia (GPV);

(vi) Falta de eficdcia de um Produto TAKEDA;

(vii) Exposicao ocupacional como resultado da sua atividade profissional ou nao
profissional, nao a exposicao a um dos ingredientes durante a fabricacao; ou

(vii) Uso fora dos termos da autorizacdo de comercializagcdo, também
conhecido como uso “offlabel”

d) “Produto da TAKEDA" significa qualquer medicamento ou produto biolégico, e/ ou
dispositivos/ produtos combinados (medicamento/ dispositivo estao juntos na mesma
apresentacao).

13.2. Como parte de suas responsabilidades corporativas e regulatérias a TAKEDA coleta
de varias fontes os Eventos Adversos, Reportes de Situacdes Especiais e Outros Dados de
Seguranca sobre o Medicamento, sendo responsavel por todas as atividades de farmacovigilancia
e tecnovigilancia relacionadas ao Medicamento.

13.3. O HU-UFPI/EBSERH deve comunicar a TAKEDA dentro de um dia (til, ndo superior a
trés dias corridos, o conhecimento de quaisquer relatos de Eventos Adversos, Reportes de
Situacdes Especiais e Outros Dados de Seguranca sobre o uso do Medicamento.

13.4. O HU-UFPI/EBSERH deve solicitar e capturar as seguintes informacdes, em relacao a
cada Evento Adverso, Reporte de Situacao Especial e Outros Dados de Seguranca, sempre que
possivel e seqguindo os regulamentos locais: a) Nome do Produto TAKEDA (nome genérico e/ou
nome comercial); b) Data do conhecimento (data que o HU-UFPIVEBSERH tomou conhecimento
do evento); c) Descricdo do evento (incluindo avaliacao de causalidade do relator, se disponivel);
d) Informacdes de identificacao do paciente (como iniciais, sexo e idade); e) Informacdes do relator
(profissao, nome e informagcdes de contato); e f) Nimero do lote e data de validade do Produto
TAKEDA, se disponivel.

13.5. Eventos adversos, reportes de situacdes especiais ou outros dados de seguranca
devem ser relatados mesmo se as informacdes do paciente e / ou relator nao estiverem
disponiveis.

13.6. O HU-UFPIEBSERH deve incluir no relato a TAKEDA, qualquer informacao adicional
relevante que obtenha. Todos os eventos adversos, reportes de situacdes especiais e outros
dados de seguranca devem ser comunicados a TAKEDA usando as informacdes de contato
listadas abaixo. A TAKEDA pode precisar fazer um acompanhamento com o relator, com isso, o
HU-UFPI/EBSERH deve tentar obter o consentimento do relator para ser contatado pela TAKEDA.

13.7. A TAKEDA enviard ao HU-UFPI/EBSERH confirmacdao de recebimento para cada
Evento Adverso, Reporte de Situacao Especial ou Outros Dados de Seguranca relatados pelo HU-
UFPI/EBSERH. Se o0 HU-UFPI/EBSERH nao receber um e-mail da TAKEDA confirmando o
recebimento, o HU-UFPI/EBSERH consultara a TAKEDA para obter a confirmacgao de recebimento.

13.8. O HU-UFPI/EBSERH também deve relatar qualquer informacdo de acompanhamento
que receba relacionada a qualquer Evento Adverso, Reporte de Situacao Especial ou Outros Dados
de Seguranca relatados anteriormente para a TAKEDA dentro de um (1) dia atil (ndo superior a



trés (3) dias corridos) do conhecimento do HU-UFPI/EBSERH.

13.9. Se o HU-UFPI/EBSERH deixar de relatar a TAKEDA dentro de um (1) dia atil (ndo
superior a trés (3) dias corridos), conforme exigido neste documento, ou de outra forma nao
cumprir qualquer requisito desta secao, O HU-UFPI/EBSERH devera fornecer uma razao para o
atraso e agir mediante solicitacao da TAKEDA.

13.10. O HU-UFPI/EBSERH deve garantir que cada funcionario que execute os Servicos aqui
descritos seja devidamente treinado nos requisitos desta secao. O HU-UFPI/EBSERH deve
documentar e manter registros de conclusdao do treinamento desse funcionario, e deve
disponibilizar esses registros a TAKEDA mediante solicitacdo, incluindo para quaisquer auditorias
e inspecdes regulatérias.

13.11. A TAKEDA tem o direito de auditar os sistemas e registros do HU-UFPI/EBSERH
relacionados ao cumprimento desses requisitos, de acordo com as disposicdes do CONVENIO
base. O HU-UFPI/EBSERH fornecera suporte a TAKEDA no que se refere aos senvicos sob este
CONVENIO, caso a TAKEDA exija tal suporte durante uma inspecdo ou auditoria da Autoridade de
Saude na TAKEDA.

13.12. Informacdes de Contato: O HU-UFPI/EBSERH deve relatar as informacdes exigidas
neste documento para cada Evento Adverso, Reporte de Situacao Especial e Outros Dados de
Seguranca que o HU-UFPI/EBSERH receber para a TAKEDA no seguinte endereco de e-mail:
AE.BRASAM@takeda.com.

13.13. O HU-UFPI/EBSERH tem ciéncia que definicbes e procedimentos adicionais
relacionados a Farmacovigilancia estdo previstos no Anexo 3 do presente instrumento, e declara
que leu e compreendeu todos os termos e condicbes nele contidos, concordando
irrevogavelmente com o seu teor.

14. CLAUSULA DECIMA QUARTA - PROPRIEDADE INTELECTUAL

14.1. A propriedade intelectual, conhecimentos e informacdes pré-existentes da TAKEDA
ou relacionada a produtos ou solucdes tecnoldgicas, em qualquer etapa de desenvolvimento,
desenvolvidos exclusivamente pela TAKEDA para a execucéo do objeto deste CONVENIO e/ou seu
aprimoramento visando o cumprimento das obrigacbes assumidas pela TAKEDA neste
instrumento, serao e permanecerao de propriedade da TAKEDA. O presente Instrumento nao
estabelece transferéncia de tecnologia ou propriedade imaterial, de qualquer natureza.

15. CLAUSULA DECIMA QUINTA - CIBERSSEGURANCA (SEGURANCA DA
INFORMACAO)
15.1. Definicdes: Conforme usados nesta secao, os termos descritos abaixo terao os

seguintes significados: a) “Violacao de Dados” significa qualquer acesso nao autorizado ou uso
dos Dados da TAKEDA que possa resultar em uso, perda, alteracao ou divulgacao acidental, nao
autorizada ou ilegal dos Dados da TAKEDA. b) “Incidente de Seguranca” significa (i) uma Violacao
de Dados; ou (i) uma wulnerabilidade de seguranca que acarreta um risco relevante de
comprometer a confidencialidade, integridade ou disponibilidade dos Dados da TAKEDA; ou (iii)
uma violagao da Lei Aplicavel relativa ao Processamento de Dados da TAKEDA nos termos deste
Contrato; ou (iv) qualquer perda ou aquisicao, acesso ou uso nao autorizado dos Dados da
TAKEDA que acione um requisito de notificacao de violacao de acordo com a Legislacao Aplicavel.

15.2. O HU-UFPI/EBSERH deve implementar e manter um programa de seguranca da
informacao que inclua protecdes administrativas, técnicas e fisicas adequadas e outras medidas de
seguranca consistentes com os padrdes da industria para manter a confidencialidade, integridade
e disponibilidade dos Dados da TAKEDA e proteger os Dados da TAKEDA contra Violacao de



Dados. O HU-UFPI/EBSERH deve testar e monitorar regularmente a eficacia de suas salvaguardas,
controles, sistemas e procedimentos. O HU-UFPI/EBSERH identificara riscos internos e externos
razoavelmente previsiveis a seguranca, confidencialidade e integridade dos Dados da TAKEDA.

15.3. Se o HU-UFPIEBSERH (i) fornecer servicos de hospedagem para os Dados da
TAKEDA; ou (ii) de outra forma armazenar ou acessar os Dados da TAKEDA ou se conectar com
os Sistemas da TAKEDA, o HU-UFPI/EBSERH concorda em notificar aTAKEDA sem atrasos
indevidos e em nenhum caso depois de 72 (setenta e duas) horas apés a descoberta de um
Incidente de Seguranca. Tal notificacao deve ser enviada para CyberSecurity@takeda.com,
ThirdPartySecurity@takeda.com e DataPrivacy@takeda.com. Além dessa notificacao, o
HUUFPI/EBSERH fornecerd a TAKEDA informacdes suficientes para que ela avalie o Incidente de
Seguranca e emita qualquer notificacdo dentro do prazo exigido pela Legislacdo Aplicavel. Essas
informacdes podem incluir, mas nao estao necessariamente limitadas, a natureza do Incidente de
Segurancga, as categorias e o numero aproximado de registros de dados pessoais, as
consequéncias provaveis do Incidente de Seguranca e quaisquer medidas tomadas para resolver
ou mitigar o Incidente de Seguranca. O HU-UFPI/EBSERH ira cooperar razoavelmente com a
TAKEDA na investigacao e resolucao, pela TAKEDA, do Incidente de Seguranca.

15.4. Auditoria de seguranca. No maximo uma vez por ano, a TAKEDA ou os
subcontratados da TAKEDA podem realizar uma auditoria para inspecionar, examinar e revisar os
sistemas, registros, praticas, procedimentos, registros de seguranca e outros registros
operacionais do HU-UFPIVEBSERH e dos subcontratados do HU-UFPIVEBSERH que dizem
respeito ao Processamento de Dados da TAKEDA para verificar Conformidade do HUUFPI/EBSERH
com este CONVENIO, desde que a auditoria seja realizada apenas durante o horario comercial e
mediante notificacdo prévia razoavel ao HU-UFPI/EBSERH, a menos que tenha ocorrido um
Incidente de Seguranca ou no caso de exigéncia por um érgao regulador, caso em que 0 aviso
prévio pode nao ser possivel. O HU-UFPIVEBSERH e os subcontratados do HU-UFPI/EBSERH
cooperarao razoavelmente com a TAKEDA na conducao da auditoria e fornecerao a assisténcia
gue a TAKEDA razoavelmente necessitar durante a realizacdo da auditoria. Apds a conclusdo de
cada auditoria, o HU-UFPIVEBSERH corrigird as wvulnerabilidades identificadas em um prazo
mutuamente acordado que se adapte as praticas padrao da indUstria para vulnerabilidades de
gravidade semelhantes, e envidara esforcos comercialmente razodveis para implementar as
melhorias necessarias da TAKEDA observadas no relatério de auditoria final. ATAKEDA e o HU-
UFPI/EBSERH arcardo cada uma com suas préprias despesas incorridas com relagao a auditoria e
ao relatério de auditoria da TAKEDA.

16. CLAUSULA DECIMA SEXTA - CONDICOES GERAIS

16.1. Os Participes nao garantem, um ao outro, nenhum tipo de resultado em razao das
atividades realizadas no &mbito deste CONVENIO.

16.2. Os Participes reconhecem que o presente instrumento foi elaborado dentro dos mais
rigidos principios da boa-fé e da probidade, sendo fruto do mUtuo consentimento expresso em
clausulas que atendem plenamente os seus respectivos interesses, e em consonancia com a
legislagdo aplicavel. Declaram, ainda, que leram e compreenderam integralmente o conteldo ora
avencado, tendo sido exercida em toda a sua plenitude a autonomia da vontade, reconhecendo
que o presente ajuste é equanime e livre de ambiguidades e contradicdes.

16.3. Cada um dos Participes declara que: (i) seus representantes signatarios deste
CONVENIO tém plenos poderes e capacidade para celebrar o presente instrumento, determinando
o cumprimento das obrigacdes nele estabelecidas na forma aqui estabelecida; e (ii) todas as
exigéncias legais aplicdveis para a assinatura deste CONVENIO foram devidamente cumpridas,
incluindo a obtencado das autorizacdes necessarias e realizacao dos procedimentos internos para
formalizacao deste Instrumento.



16.4. A assinatura deste CONVENIO ndo estabelece qualquer tipo de contrapartida ou
obrigacao por parte do HU-UFPI/EBSERH, qualquer tipo de compromisso, promessa ou vantagem
em atual ou futura aquisicao de produtos ou servicos de titularidade da TAKEDA, relacionados os
ndo ao objeto deste CONVENIO.

16.5. A execucdo do presente CONVENIO ndo resultard em beneficio ou no tratamento
favoravel ou diferencial por qualquer entidade da Administracao Publica a TAKEDA com relacao a
quaisquer produtos ou servicos, relacionados ou n&o ao objeto deste CONVENIO.

16.6. A celebracao do presente instrumento nao envolve nenhum interesse comercial ou
promocional por parte da TAKEDA, nao sendo exigida divulgacdo de seu nome, marca ou simbolo,
ou a indicacao de quaisquer de seus medicamentos.

16.7. Nenhuma aquisicdo de produtos ou servicos da TAKEDA é necessaria para a
execucdo das atividades previstas no presente CONVENIO. A execucdo deste instrumento n&o
gerara necessidade posterior de aquisicao de quaisquer produtos ou servicos da TAKEDA.

16.8. O objeto deste CONVENIO serd realizado sem qualquer interferéncia, financiamento
ou vinculacao politica e é vedada sua utilizacao e/ou divulgacao, pelos Participes ou terceiros, para
fins eleitorais ou promocao de agentes publicos relacionados ao HU-UFPI/EBSERH.

16.9. Eventuais documentos elaborados e produzidos pelos Participes ao longo da
execucdo do presente CONVENIO ndo serdo utilizados, de qualquer forma, como premissa ou
especificacdo técnica de eventual e futura contratacao a ser realizada pelo HU-UFPI/EBSERH.

16.10. O fornecimento de quaisquer produtos ou servicos fora do escopo e prazo deste
CONVENIO deverd observar estritamente a legislacdo aplicdvel e os respectivos procedimentos
referentes as aquisicdes por entidades governamentais.

16.11. Este CONVENIO n&o poderé ser cedido ou transferido, salvo de comum acordo entre
os Participes, ressalvando-se, contudo, o direito da TAKEDA de cedé-lo ou transferi-lo para outra
sociedade coligada, controlada ou controladora, hipétese em que deverd comunicar ao
HUUFPI/EBSERH do ocorrido;

16.12. Este CONVENIO poderd ser alterado, exceto no tocante ao seu objeto, por mutuo
entendimento entre os Participes, durante a sua vigéncia, mediante Termo Aditivo a ser assinado
pelos respectivos representantes legais dos Participes.

16.13. As situacdes nao previstas neste instrumento serao solucionadas de comum acordo
entre os Participes, podendo ser firmado, se necesséario, Termo Aditivo, exceto no tocante ao seu
objeto.

17. CLAUSULA DECIMA SETIMA - PUBLICACAO

17.1. A publicacao do extrato deste Convénio e/ou de seus aditamentos no Diario Oficial da
Unido e no Portal da Ebserh, neste Ultimo caso com a via assinada do instrumento, sera
providenciada pelo HUUFPIVEBSERH, nos termos do inciso IV, do § 1¢, do art. 188, do
Regulamento de Licitacdes e Contratos da Ebserh.

18. CLAUSULA DECIMA OITAVA - LEGISLACAO E FORO

18.1. Este CONVENIO é regido pela legislacdo brasileira. Os Participes elegem como
competente para dirimir quaisquer controvérsias decorrentes deste CONVENIO, com exclus&o de
qualquer outro, por mais privilegiado que seja, o foro da Justica Federal da Comarca de Teresina/PlI.

E, por estarem assim ajustados, os Participes assinam 2 (duas) vias de igual teor e



forma do presente instrumento, para todos os fins de direito.

Teresina (PI), data da assinatura eletronica

[Assinado eletronicamente] (assinado eletronicamente)
PAULO MARCIO SOUSA NUNES EDUARDO PINTER DE ALMEIDA
Superintendente - HU-UFPI/EBSERH Diretor Executivo - Takeda Distribuidora Ltda

(assinado eletronicamente)
DANIELA DE ALMEIDA MORAIS
Gerente de Estratégia de Acesso, HEOR e
Precos
Takeda Distribuidora Ltda

Assinado eletronicamente]
MAURICIO GIRALDI
Gerente de Atencado a Saude - HU-UFPI/EBSERH

ANEXOS:

| - Plano de Trabalho

Il - Bula Entyvio

[l - Adendo de Farmacovigilancia

Documento assinado eletronicamente por EDUARDO PINTER DE ALMEIDA,
Usuario Externo, em 09/02/2024, as 10:08, conforme horario oficial de
Brasilia, com fundamento no art. 62, caput, do Decreto n® 8.539, de 8 de
outubro de 2015.

Documento assinado eletronicamente por Daniela de Almeida Morais,
Usuadrio Externo, em 15/02/2024, as 15:10, conforme horario oficial de
Brasilia, com fundamento no art. 62, caput, do Decreto n® 8.539, de 8 de
outubro de 2015.

1
sel A
ASEIN :uym
eletronica

1
sel A
ASEIN :uym
eletronica

Documento assinado eletronicamente por Mauricio Giraldi, Gerente, em
15/02/2024, as 16:03, conforme horario oficial de Brasilia, com fundamento
no art. 62, caput, do Decreto n? 8.539, de 8 de outubro de 2015.

1
sel A
assinatura
eletrénica

Documento assinado eletronicamente por Paulo Marcio Sousa Nunes,
Superintendente, em 15/02/2024, as 16:24, conforme horario oficial de
Brasilia, com fundamento no art. 62, caput, do Decreto n? 8.539, de 8 de
outubro de 2015.

1
sel! A
ASSIN :HI_JI.I
eletrénica

et A autenticidade deste documento pode ser conferida no site
'!' fTH https://sei.ebserh.gov.br/sei/controlador_externo.php?
Fite acao=documento_conferir&id_orgao_acesso_externo=0, informando o cédigo
verificador 36366752 e o codigo CRC 16109A99.
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Referéncia: Processo n2 23524.024231/2023-08 SEI n? 36366752
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Plano de Trabalho - SEI n2 35547608/2023/USD/STESP/DMED/GAS/HU-UFPI-EBSERH

PLANO DE TRABALHO

1. IDENTIFICAGAO DO PROJETO

CONVENIO entre o HOSPITAL UNIVERSITARIO DA UNIVERSIDADE FEDERAL DO PIAUI — HU-UFPI, Unidade
EBSERH, inscrito no CNPJ sob o n? 15.126.437/0002-24, com sede no Campus Universitario Ministro Petrénio Portela, S/N¢,
Bairro Ininga, em Teresina-Pl, representado pelo Superintendente PAULO MARCIO SOUSA NUNES, inscrito no CPF n?
726.078.073-87 e a TAKEDA DISTRIBUIDORA LTDA., com sede na Av. das Nag¢des Unidas, n2 14.401, CJS 111/114 e 121/124,
Torre Corporativa A2, Setor A, Vila Gertrudes, Sdo Paulo-SP, inscrita no CNPJ/MF sob o n2 11.635.171/0006-18, neste ato
representada na forma de seus atos constitutivos, doravante denominada TAKEDA.

2. JUSTIFICATIVA

2.1. A TAKEDA ¢é fabricante de produtos farmacéuticos e biofarmacéuticos, com foco em pesquisa,
desenvolvimento, fabricagdo, distribuicdo, promocdo e venda de medicamentos. A TAKEDA tem como um de seus mais
valiosos principios e diretrizes, o fomento sustentavel ao acesso de seus medicamentos, razdo pela qual desenvolveu o
Programa de Acesso ao Paciente - PAP, que visa aumentar o acesso a um de seus medicamentos inovadores e de cuidados
especiais, o Entyvio® (Vedolizumabe), medicamento indicado para pacientes adultos com Colite Ulcerativa ou com Doenga
de Crohn, moderadas a graves, na fase ativa que apresentem uma resposta inadequada, como perda de resposta ou sao
intolerantes ao tratamento convencional ou ao tratamento com antagonista de TNF (“Medicamento”), com intuito de que
os pacientes elegiveis concluam o curso do tratamento, mesmo que ndo possuam condi¢Ges de arcar integralmente com os
custos do Medicamento ("Programa").

2.2 O Programa consiste na doagao do medicamento por parte da Takeda, que é sua Unica fabricante. Trata-se
de medicacdo biolégica de alto custo, com eficicia terapéutica amplamente comprovada por estudos nacionais e
internacionais e autorizada pela ANVISA para o tratamento de pacientes com Doengas Inflamatdrias Intestinais (Doenca de
Crohn e Retocolite Ulcerativa). Todavia, a medicagdo ndo faz parte do PCDT (Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas)
do Ministério da Saude para Doenca de Crohn. Desse modo, tal medicacdo nao é fornecida pelo Componente Especializado
da Assisténcia Farmacéutica (Farmacia de Alto Custo) de forma gratuita pelo SUS.

2.3. O HU-UFPI/EBSERH, enquanto instituicdo publica de referéncia na area da salide de média e alta
complexidade no Estado do Piaui, formalizou contrato com a TAKEDA em 2018 para a doacdo do medicamento
aos pacientes assistidos pelo HU-UFPI/EBSERH, mediante implantagdo do mencionado Programa. Entretanto, o fim da
vigéncia do contrato estd prevista para dezembro de 2023, de forma que se faz necessaria a formalizagdo de novo
instrumento para a continuidade da assisténcia a esses pacientes, o que sera feito mediante a celebragdo de um
“CONVENIO” entre os Participes a partir de janeiro de 2024.

2.4, Atualmente, 17 pacientes portadores de Doenca de Crohn estdo em uso da medica¢do fornecida pelo
Programa, no HU-UFPI. Inicialmente, a medicagdo é aplicada ao paciente em doses de indugdo nas semanas 0, 2 e 6 e
depois em dose de manutengdo a cada 8 semanas, por tempo indeterminado, sé sendo suspensa por indicacdo médica.
Dada a impossibilidade de fornecimento dessa medicacdo pelo SUS, para pacientes com Doenca de Crohn e o alto custo
do medicamento, a descontinuidade do fornecimento da medicagdo pelo Programa implicard na descontinuidade do
tratamento desses pacientes. Na hipdtese da ocorréncia de tal evento, havera graves implicagdes para a saude desses
pacientes, com risco real de piora clinica, necessidade de cirurgias e internagdes e, até mesmo ébito.

2.5. Deste modo, os Participes tém interesse no desenvolvimento das atividades de interesse publico objeto do
presente plano de trabalho, beneficiando os pacientes do Programa exclusivamente de Doencga de Crohn, com acesso ao
medicamento.

https://sei.ebserh.gov.br/sei/controlador.php?acaoc=documento imprimir_web&acao_crigem=arvore. visualizar&id_documento=50729256&infra_... 1/5
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3. 3. OBJETIVO

O objeto do CONVENIO a ser celebrado entre os Participes é, igualmente ao contrato de doagdo de 2018,
possibilitar a utilizacdo do Medicamento em pacientes que receberam sua prescri¢do, através do HU-UFPI/EBSERH, e que
sejam inscritos e aprovados no Programa desenvolvido pela TAKEDA. Portanto, a celebragido do CONVENIO dard
continuidade das atividades conjuntas de assisténcia aos pacientes com Doenca de Crohn atendidos pelo HU-UFPI/EBSERH.

4. METAS:
4.1. Atualmente, 17 pacientes encontram-se em uso do medicamento.
4.2, Ao longo dos 5 anos de existéncia do Programa, 46 pacientes receberam gratuitamente o medicamento.

Desse modo, estima-se que, nos proximos 24 meses de vigéncia do convénio, cerca de 20 novos pacientes sejam incluidos
no Programa.
4.3, Deste modo, as metas s3o:

e Manter o Programa desenvolvido pela TAKEDA no HU-UFPI/EBSERH, a fim de evitar a descontinuidade do
tratamento dos pacientes com Doenga de Crohn ja em uso da medicagéo.

e |dentificar e viabilizar o tratamento de novos pacientes com Doenga de Crohn que se enquadram no perfil do
Programa desenvolvido pela TAKEDA, especialmente no que tange a elegibilidade;

e Oferecer um tratamento de qualidade aos pacientes assistidos pelo Programa.

5. OBRIGACOES DOS PARTICIPES
5.1. Sdo obrigagdes comuns dos Participes:

e Executar as acdes objeto do CONVENIO e monitorar seus resultados;

e Designar, no prazo de 10 (dez) dias a contar da assinatura do Convénio, representantes institucionais incumbidos de
coordenar a sua execugao;

e Fornecer ao outro Participe informagdes necessarias e disponiveis para o cumprimento das obriga¢gdes acordadas no
Convénio;

e Responsabilizar-se por todos os atos praticados no exercicio de suas atribuicdes ou deles decorrentes, agindo com
autonomia e independéncia técnica-operacional e profissional;

e Possuir capacidade técnica, operacional e econdmica para cumprir com as obrigacdes assumidas no CONVENIO,
responsabilizando-se integralmente e respondendo perante o outro Participe e a terceiros por eventuais danos a que
der causa em razdo da sua execugao;

e Encontrar-se devidamente habilitados e registrados perante os 6rgdos competentes;

e Garantir o andamento apropriado das atividades de maneira que sejam cumpridos todos os prazos estabelecidos no
Convénio;

e N3o oferecer nem concordar em incorrer ou assumir quaisquer obrigacdes ou compromissos em nome do outro
Participe;

e Garantir a qualidade e o controle de qualidade dos Medicamentos, em conformidade total e irrestrita ao disposto
no CONVENIO e na legislagdo aplicavel em vigor.

5.2. S30 obrigacbes exclusivas do HU-UFPI/EBSERH:

e Fornecer cépia dos documentos a seguir listados, obrigando-se a comunicar a TAKEDA e reenviar os documentos
sempre quando vencidos, modificados ou substituidos. Quais sejam:
o Inscrigdo no Cadastro Nacional de Pessoa Juridica (CNPJ);
Ato constitutivo e suas alteragdes;
Licenga/alvara de funcionamento fornecido pela municipalidade;
Inscricdo no Cadastro de Contribuintes Municipal e/ou Estadual;
Outros documentos necessarios a consecucio do objeto do CONVENIO.

O O O O

e Promover e manter validas todas as inscri¢des, licengas, alvards e todos os documentos necessario ao exercicio de
suas atividades; bem como manter atualizados seus dados cadastrais junto a TAKEDA, informando sobre todas e

https://sei.ebserh.gov.br/sei/controlador.php?acaoc=documento imprimir_web&acao_crigem=arvore. visualizar&id_documento=50729256&infra_... 2/5
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quaisquer alteragbes eventualmente ocorridas por escrito em documento assinado por seu representante legal
responsavel;

e Garantir que os médicos tenham conhecimento do Programa, de forma a possibilitar o acesso ao Medicamento e o
fomento do Programa, caso seja uma opcdo aplicdvel e considerada;

e |Iniciar o tratamento (infusdes) com os pacientes, apenas apds a confirmagdo pela Gerenciadora do Programa (Axios
International Consultant Limited) de que o paciente foi devidamente habilitado a participar do Programa;

e Garantir que o Medicamento recebido sera ministrado e utilizado Unica e exclusivamente em pacientes devidamente
habilitados e incluidos no Programa, de acordo com a identifica¢do individual das doses, e observado o devido prazo
de validade;

e Manter a armazenagem e realizar a administragcdo correta dos Medicamentos, de acordo com as orientagdes e
regras aplicaveis, zelando pela qualidade e seguranca;

e Indicar por escrito a Gerenciadora a relacdo de médicos envolvidos no Programa;

e Manter devidamente arquivados em seus registros, os prontudrios dos pacientes habilitados e inseridos no
Programa; bem como, fornecer, sempre que solicitado, informacGes acerca do andamento do Programa,
certificando-se de que n3o havera qualquer mencio aos dados dos pacientes em tratamento e/ou dos dados dos
médicos prescritores, a ndo ser que seja de forma anonimizada e/ou agregada;

e Fornecer apenas as informagdes e dados necessdrios a Gerenciadora para ela realizar o cadastro do paciente e do
respectivo médico no Programa, devendo manter em sigilo todas as informagdes e dados pessoais dos pacientes a
TAKEDA;

e Autorizar a TAKEDA a realizar auditoria, por intermédio de empresa independente, a fim de realizar o controle de
que o Medicamento recebido estd sendo destinado ao tratamento de pacientes habilitados e inseridos no Programa,
estdo excluidos desta auditoria informag¢Ges como dados pessoais dos pacientes, laudos médicos e documentos
fiscais e contabeis do HU-UFPI/EBSERH;

e Solicitar autorizagdo prévia da TAKEDA, antes de utilizar seu nome e logomarca, sendo vedada qualquer alteragdo no
padrio visual e/ou logotipo;

e Zelar pelo nome e logomarca da TAKEDA, abster-se da pratica de qualquer ato que possa prejudica-la, bem como
corrigir quaisquer falhas apontadas pela TAKEDA, no prazo de 5 (cinco) dias Uteis a partir do recebimento de
comunicacgao escrita;

e Deixar de utilizar nome e logomarca da TAKEDA, em quaisquer materiais publicitarios, em até 5 (cinco) dias a contar
da rescisdo ou encerramento do CONVENIO.

5.3. Sdo obrigacGes exclusivas da TAKEDA:

e Fornecer de maneira gratuita o Medicamento ao HU-UFPI/EBSERH, para utilizagdo em pacientes inscritos no
Programa, até limite estipulado pela TAKEDA e informado anualmente para o HU-UFPI/EBSERH;

e Garantir que as quantidades de Medicamento fornecidas ao HU-UFPI/EBSERH terdo vida util suficiente para uso, de
modo a cumprir o objeto do CONVENIO;

e Responsabilizar-se civilmente por todos e quaisquer danos materiais e/ou morais causados pela TAKEDA ao HU-
UFPI/EBSERH ou a terceiros, desde que devidamente comprovados mediante sentenca judicial transitada em
julgado;

e Solicitar autoriza¢do prévia do HU-UFPI/EBSERH, antes de utilizar seu nome e logomarca, sendo vedada qualquer
alteracgdo no padrio visual e/ou logotipo;

e Zelar pelo nome e logomarca do HU-UFPI/EBSERH, abster-se da prética de qualquer ato que possa prejudicé-la, bem
como corrigir quaisquer falhas apontadas pelo HU-UFPI/EBSERH, no prazo de 5 (cinco) dias Uteis a partir do
recebimento de comunicagdo escrita;

e Deixar de utilizar nome e logomarca do HU-UFPI/EBSERH, em quaisquer materiais publicitarios, em até 5 (cinco) dias
a contar da rescis3o ou encerramento do CONVENIO;

e Manter em seu nome e as suas expensas, as Aprova¢des Regulamentares, o dossié de registro e quaisquer
informacgdes relacionadas com o Medicamento.

6. VIGENCIA

https://sei.ebserh.gov.br/sei/controlador.php?acaoc=documento imprimir_web&acao_crigem=arvore. visualizar&id_documento=50729256&infra_... 3/5
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6.1. O convénio deverd ter vigéncia de 24 (vinte e quatro) meses, a contar da sua assinatura,
podendo ser prorrogado de comum acordo entre os participes, mediante celebracao de termo aditivo.

7. RESULTADOS ESPERADOS

7.1. Espera-se que os pacientes incluidos no Programa iniciem e se mantenham em uso da

medicacdo e apresentem resposta clinica satisfatoria e sustentada.
8. CRONOGRAMA
8.1. Cada paciente incluido no programa, seguird o seguinte cronograma.
Acgao Prazo
Avalia¢do da indicagdo médica do uso do No momento da consulta
medicamento em pacientes do HU-UFPI inicial
Avaliagdo de elegibilidade dos pacientes para Até 30 dias apds a consulta
inclusdo no Programa inicial

Doagdo do medicamento para os pacientes incluidos | Doses iniciais: semanas 0, 2 e

no programa 6
Aplicacdo do medicamento no centro de infusdes do Doses de manutencdo: a
HU-UFPI cada 8 semanas

9. PREVISAO DE EVENTUAIS RECEITAS E DESPESAS

9.1. O convénio ndo prevé a transferéncia de recursos financeiros entre os participes, nem qualquer

transferéncia de valores, tecnologia, ou mesmo, direito de uso de nomes, marcas, logotipos ou sinais distintivos sem prévia
autorizagao.

9.2. Cada Participe arcard com o 6nus de acordo com as responsabilidades assumidas no presente Plano de
Trabalho.

10. DISPOSICOES FINAIS

10.1. A execucdo do convénio ocorrerd sempre em estrita consonancia e ciéncia entre as partes, atuando em

prol de viabilizar um tratamento de qualidade para os pacientes assistidos, respeitando todas as cldusulas fixadas
no convénio. O presente Plano de Trabalho integra o Termo de Convénio e somente podera ser alterado de comum acordo
entre os participes, durante a sua vigéncia, mediante celebragao de Termo Aditivo, desde que preservado o seu objeto.

(assinado eletronicamente)
Murilo Moura Lima
Médico - Unidade do Sistema Digestivo
EBSERH / HU-UFPI

(assinado eletronicamente)
Eduardo Pinter de Almeida
Diretor Executivo - Takeda Distribuidora Ltda

(assinado eletronicamente) (assinado eletronicamente)
Daniel de Alencar Macedo Dutra Daniela de Almeida Morais
Chefe da Unidade do Sistema Digestivo Gerente de Estratégia de Acesso, HEOR e Precos
EBSERH / HU-UFPI Takeda Distribuidora Ltda
"I ) Documento assinado eletronicamente por Murilo Moura Lima, Médico(a), em 29/12/2023, as 10:21,
ﬁg!ﬁl L‘ily conforme horario oficial de Brasilia, com fundamento no art. 62, caput, do Decreto n? 8.539, de 8 de

| eletronica outubro de 2015.

— =
eil Documento assinado eletronicamente por Daniel de Alencar Macedo Dutra, Chefe de Unidade, em
;?i'mm: inl’ 01/02/2024, as 11:41, conforme horério oficial de Brasilia, com fundamento no art. 62, caput, do
| eletrénica Decreto n? 8.539, de 8 de outubro de 2015.
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EII Documento assinado eletronicamente por Daniela de Almeida Morais, Usuario Externo, em
- L‘j 09/02/2024, as 10:04, conforme horério oficial de Brasilia, com fundamento no art. 62, caput, do

assinatura

| eletrénica Decreto n? 8.539, de 8 de outubro de 2015.

ell Documento assinado eletronicamente por EDUARDO PINTER DE ALMEIDA, Usuario Externo, em
4 d 09/02/2024, as 10:08, conforme horario oficial de Brasilia, com fundamento no art. 62, caput, do

assinatura

| eletrdnica Decreto n? 8.539, de 8 de outubro de 2015.

Referéncia: Processo n2 23524.024231/2023-08 SEI n? 35547608
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CONVENIO N° 02/2024

ANEXO 2 - BULA ENTYVIO®

ENTYVIO®
vedolizumabe
APRESENTACOES
Pé liofilizado para solucéo injetavel em frasco de uso Unico contendo 300 mg de vedolizumabe.
VIA INTRAVENOSA
USO ADULTO
COMPOSICAO

Cada frasco contém 300 mg de vedolizumabe.
Excipientes: sacarose, histidina, cloridrato de histidina, cloridrato de arginina e polissorbato 80.
Ap0s a reconstituicdo cada mL contém 60 mg de vedolizumabe.

1.INDICACOES

ENTYVIO ¢ indicado para o tratamento de pacientes adultos com:

-Colite ulcerativa moderada a grave na fase ativa que apresentaram uma resposta inadequada, perda de resposta
ou sdo intolerantes ao tratamento convencional ou a um antagonista de fator de necrose tumoral alfa (TNF-a).

- Doenca de Crohn moderada a grave na fase ativa que apresentaram uma resposta inadequada, perda de resposta
ou sdo intolerantes ao tratamento convencional ou a um antagonista de fator de necrose tumoral alfa (TNF-a).

2.RESULTADOS DE EFICACIA

Colite ulcerativa

Estudo controlado por placebo

A eficacia e a segurancga do vedolizumabe para o tratamento de pacientes adultos com colite ulcerativa moderada
a grave na fase ativa (escore de Mayo de 6 a 12, com subescore por endoscopia >2) foram demonstradas em um
estudo randomizado, duplo-cego, controlado por placebo, que avaliou desfechos de eficacia na Semana 6 e na
Semana 52 (GEMINI I). Os pacientes incluidos no estudo haviam falhado com pelo menos um tratamento
convencional incluindo corticosteroides, imunomoduladores e/ou o antagonista de TNF-a infliximabe (incluindo
pacientes sem resposta primaria). Doses concomitantes estaveis de aminossalicilatos orais, corticosteroides e/ou
imunomoduladores foram permitidas.

Para a avaliacdo dos desfechos na Semana 6, 374 pacientes foram randomizados em forma duplo-cega (3:2) para
receber 300 mg de vedolizumabe ou placebo na Semana 0 e Semana 2. O desfecho primério foi a proporcéo de
pacientes com resposta clinica (definida como redugéo >3 pontos no escore completo de Mayo ¢ >30% em relagéo
ao momento basal, com redugdo concomitante de >1 ponto no subescore de hemorragia retal ou <1 ponto no
subescore absoluto de hemorragia retal) na Semana 6. A Tabela 1 mostra os resultados dos desfechos primério e
secundério avaliados.

Tabela 1: Resultados de Eficacia do GEMINI | na Semana 6

Desfecho Placebo Vedolizumabe
N=149 N=225

Resposta clinica 26% 47%*
Remiss&o clinica 8 5% 17%*
Cicatrizacdo da mucosa " 25% 41%*

*p<0,0001

p<0,001

p<0,05

$ Remissdo clinica: Escore completo de Mayo < 2 pontos e nenhum subescore individual >1 ponto
TCicatrizacdo da mucosa: subescore de Mayo < 1 ponto por endoscopia

O efeito benéfico do vedolizumabe na resposta clinica, remissdo e cicatrizagdo da mucosa foi observado em
pacientes sem exposicao anterior a antagonista de TNF-a, assim como naqueles pacientes que haviam falhado ao
tratamento anterior com antagonista de TNF-a.

No GEMINI | duas coortes de pacientes receberam vedolizumabe na semana 0 e semana 2: 0s pacientes da coorte



1 foram randomizados para receber tratamento duplo-cego com 300 mg de vedolizumabe ou placebo e os
pacientes da coorte 2 foram tratados de forma aberta com 300 mg de vedolizumabe. Para avaliar a eficacia na
semana 52, 373 pacientes da coorte 1 e 2 que foram tratados com vedolizumabe e alcangcaram resposta clinica na
Semana 6 foram randomizados de forma duplo-cega (1:1:1) para um dos seguintes regimes, com inicio na Semana
6: 300 mg de vedolizumabe a cada oito semanas, 300 mg de vedolizumabe a cada quatro semanas ou placebo a
cada quatro semanas. Com inicio na Semana 6, os pacientes que haviam alcangado resposta clinica e estavam
recebendo corticosteroides deveriam iniciar um regime de redugdo da dose do corticosteroide. O desfecho
primario foi a proporgéo de pacientes em remisséo clinica na semana 52. A Tabela 2 mostra os resultados dos
desfechos primario e secundario avaliados.

Tabela 2: Resultados de Eficacia do GEMINI | na Semana 52

Desfecho Placebo VvDzZ VvDzZ

N=126* Q8s Q4S

N=122 N=125

Remissdo clinica 16% 42% 45%
Resposta clinica duravel * 24% 57%" 52%F
Cicatrizacdo da mucosa 20% 52% 56%
Remiss&o clinica duravel T 9% 20%° 24%*
Remisséo clinica livre de | 14% 31%¢ 45%
corticosteroides *

VDZ Q8S = vedolizumabe a cada 8 semanas; VDZ Q4S= vedolizumabe a cada 4 semanas

*QO grupo placebo inclui aqueles individuos que receberam vedolizumabe na Semana 0 e Semana 2, e foram
randomizados para receber placebo da Semana 6 até a Semana 52.

p<0,0001

1 p<0,001

§ p<0,05

# Resposta clinica duravel: resposta clinica nas Semanas 6 e 52

T Remissdo clinica duravel: remisséo clinica nas Semanas 6 e 52

* Remissdo clinica livre de corticosteroide: pacientes que estavam usando corticosteroides orais no momento
basal que haviam descontinuado os corticosteroides, com inicio na Semana 6, e estavam em remissdo clinica na
Semana 52. O nimero de pacientes foi 72 para placebo, 70 para vedolizumabe a cada oito semanas e 73 para
vedolizumabe a cada quatro semanas.

Anélises exploratdrias fornecem dados adicionais das principais subpopulagdes estudadas. Aproximadamente um
terco dos pacientes havia falhado com o tratamento anterior com antagonista de TNF-o. Entre estes pacientes,
37% recebendo vedolizumabe a cada oito semanas, 35% recebendo vedolizumabe a cada quatro semanas e 5%
recebendo placebo alcangaram remisséo clinica na Semana 52. Melhoras na resposta clinica duravel (47%, 43%,
16%), cicatrizagdo da mucosa (42%, 48%, 8%), remissdo clinica durdvel (21%, 13%, 3%) e remisséo clinica livre
de corticosteroide (23%, 32%, 4%) foram observadas na populacdo com falha anterior a antagonista de TNF-a,
tratada com vedolizumabe a cada oito semanas, vedolizumabe a cada quatro semanas e placebo, respectivamente.

Os pacientes que falharam em demonstrar resposta na Semana 6 permaneceram no estudo e receberam
vedolizumabe a cada quatro semanas. Resposta clinica, com base nos escores parciais de Mayo, foi alcancada na
Semana 10 e Semana 14 por uma propor¢do maior de pacientes tratados com vedolizumabe (32% e 39%,
respectivamente) comparados aos pacientes que receberam placebo (15% e 21%, respectivamente).

Os pacientes que apresentaram perda da resposta ao vedolizumabe quando tratados a cada oito semanas poderiam
entrar em um estudo aberto de extensdo e receber vedolizumabe a cada quatro semanas. Remissdo clinica foi
alcancada por 25% destes pacientes na Semana 28 e Semana 52.

Os pacientes que alcancaram uma resposta clinica depois de receber vedolizumabe na Semana 0 e Semana 2 e
foram randomizados para placebo (por 6 a 52 semanas) e apresentaram perda da resposta poderiam entrar no
estudo aberto de extensdo e receber vedolizumabe a cada quatro semanas. Remissdo clinica foi alcangada por
45% destes pacientes em 28 semanas e 36% em 52 semanas.

Neste estudo aberto de extensdo, os beneficios do tratamento com vedolizumabe, avaliados pelos escore parcial
de Mayo, remissdo clinica e resposta clinica foram observados por até 348 semanas.

A qualidade de vida associada a satide (HRQOL) foi avaliada pelo Questionério da Doenca Inflamatdria Intestinal
(IBDQ), um instrumento especifico de doenca, e pelo SF-36 e EQ-5D, que sdo medidas genéricas. A analise
exploratéria mostra que houve melhora clinicamente significativa para os grupos vedolizumabe e a melhora era



significantemente maior, em comparagdo com o grupo placebo na Semana 6 e na Semana 52, nos escores do EQ-
5D e EQ-5D VAS, todas subescalas do IBDQ (sintomas intestinais, funcao sistémica, funcdo emocional e funcéo
social) e em todas as subescalas do SF-36, incluindo o0 Resumo do Componente Fisico (RCF) e 0 Resumo do
Componente Mental (RCM).

Estudo controlado por comparador ativo

A eficécia e a seguranca de vedolizumabe intravenoso foram comparadas com as de adalimumabe subcutaneo
para o tratamento de pacientes adultos com colite ulcerativa ativa moderada a grave (escore de Mayo de 6 a 12
com subescore endoscopico > 2) em um estudo de superioridade, randomizado, duplo-cego, controlado por ativo.

No estudo, 769 pacientes foram randomizados e tratados para receber vedolizumabe intravenoso e placebo
subcutaneo (n=383) ou adalimumabe subcutaneo e placebo intravenoso (n=386); Os pacientes no grupo de
tratamento com vedolizumabe receberam 300 mg de vedolizumabe por via intravenosa no Dia 1, Semanas 2, 6 €
a cada 8 semanas, a partir de entdo, até a Semana 46, juntamente com placebo subcutaneo no Dia 1, Semana 2 e
a cada 2 semanas até a Semana 50. Os pacientes no grupo adalimumabe receberam 160 mg de adalimumabe
subcutaneo no Dia 1, 80 mg na Semana 2 e 40 mg na Semana 4 e a cada 2 semanas a partir de entdo, até a Semana
50, conjuntamente com placebo intravenoso no Dia 1 das Semanas 2, 6 e a cada 8 semanas, a partir de entéo, até
a Semana 46. Os pacientes foram tratados por 52 semanas. Nao houve escalonamento de dose em qualquer grupo
de tratamento durante o estudo.

As caracteristicas basais gerais foram equilibradas entre os dois grupos de tratamento. Os pacientes incluidos
tinham falhado (resposta inadequada, perda de resposta ou intolerancia) a uma terapia convencional, incluindo
corticosteroides, imunomoduladores e/ou antagonista de TNFa (diferente de adalimumabe). A exposi¢ao prévia
a antagonista de TNFa foi limitada e 25% da populacdo do estudo. No geral, 79,1% dos pacientes randomizados
nunca tinham usado terapia com antagonista de TNFa..

O desfecho primério foi a proporc¢do de pacientes atingindo remisséo clinica na Semana 52 (definida como um
escore Mayo completo < 2 pontos e nenhum subescore individual > 1 ponto). Uma taxa de remissdo maior foi
observada em pacientes recebendo vedolizumabe (31,3%; 120/383) em comparagdo aos pacientes recebendo
adalimumabe (22,5%; 87/386). Essa diferenca de tratamento foi estatisticamente e clinicamente significativa
(diferenca ajustada entre grupos de tratamento: 8,8 [IC 95%: 2,5; 15,0]; p=0,0061).

Os desfechos secundérios foram a propor¢do de pacientes atingindo cicatrizacdo de mucosa na Semana 52
(definida como subescore endoscdpico Mayo < 1 ponto) e a proporcao de pacientes atingindo remissao clinica
livre de corticosteroide na Semana 52. Uma proporc¢do maior de pacientes recebendo vedolizumabe (39,7%;
152/383) atingiu cicatrizacdode mucosa em comparacdo a 27,7% (107/386) dos pacientes tratados com
adalimumabe. A diferenca ajustada entre os grupos de tratamento foi 11,9 [IC 95%: 5,3; 18,5]; p=0,0005. Mais
pacientes no grupo adalimumabe (21,8%; 26/119) atingiram remissao clinica livre de corticosteroide na Semana
52 do que no grupo vedolizumabe (12,6%, 14/111). A diferenca ajustada entre os grupos de tratamento foi -9,3
[IC 95%: -18,9; 0,4] e ndo foi estatisticamente significativa.

Doenga de Crohn

A eficécia e a seguranca do vedolizumabe para o tratamento de pacientes adultos com Doenca de Crohn
moderadamente a gravemente ativa (escore do indice de Atividade da doenca de Crohn [IADC] de 220 a 450)
foram avaliadas em um estudo controlado de 52 semanas (GEMINI I1) e em um estudo controlado de 10 semanas
(GEMINI 111). Os pacientes incluidos haviam falhado com pelo menos um tratamento convencional, incluindo
corticosteroides, imunomoduladores e/ou antagonistas de TNF-a (incluindo aqueles sem resposta primaria).
Doses concomitantes estaveis de corticosteroides orais, imunomoduladores e antibi6ticos eram permitidas.

O estudo GEMINI 11 foi um estudo randomizado, duplo-cego, controlado por placebo de avaliacdo de desfechos
de eficacia na Semana 6 e Semana 52. Os pacientes (n=368) foram randomizados de forma duplo-cega (3:2) para
receber duas doses de 300 mg de vedolizumabe ou placebo, na Semana 0 e Semana 2. Os dois desfechos primarios
eram a proporcao de pacientes em remissao clinica (definida como escore do IADC < 150 pontos) na Semana 6
e a proporc¢do de pacientes com melhora da resposta clinica (definida como reducdo >100 pontos no escore do
IADC em relagdo ao momento basal) na Semana 6 (Tabela 3).

O estudo GEMINI Il possuia duas coortes de pacientes que receberam vedolizumabe na semana 0 e 2: os
pacientes da coorte 1 foram randomizados para receber 300 mg de vedolizumabe ou placebo de forma duplo-
cega e 0s pacientes da coorte 2 foram tratados de forma aberta com 300 mg de vedolizumabe. Para avaliar a
eficacia na semana 52, 461 pacientes das coortes 1 e 2, que foram tratados com vedolizumabe e alcangaram
resposta clinica (definida como redug@o >70 pontos no escore do IADC em relagdo ao momento basal) na Semana



6, foram randomizados de forma duplo-cega (1:1:1) para um dos seguintes regimes, com inicio na Semana 6: 300
mg de vedolizumabe a cada oito semanas, 300 mg de vedolizumabe a cada quatro semanas ou placebo a cada
quatro semanas. Os pacientes que apresentavam resposta clinica na Semana 6 deveriam iniciar a reducdo do
corticosteroide. O desfecho primario foi a proporcao de pacientes em remisséo clinica na Semana 52 (Tabela 4).

O estudo GEMINI I11 foi um segundo estudo randomizado, duplo-cego, controlado por placebo que avaliou a
eficacia na Semana 6 e Semana 10 no subgrupo de pacientes definidos como tendo falhado com pelo menos um
tratamento convencional e falhado com tratamento com antagonistas de TNF-a (incluindo aqueles sem resposta
primaria), assim como a populagdo global, que também incluiu pacientes que falharam com pelo menos um
tratamento convencional e eram virgens de tratamento com antagonistas de TNF-a. Os pacientes (N=416), o que
incluiu aproximadamente 75% dos pacientes com falhas a antagonistas de TNF-a, foram randomizados de forma
duplo-cega (1:1) para receber 300 mg de vedolizumabe ou placebo nas Semanas 0, 2 e 6. O desfecho primario
foi a proporcdo de pacientes em remissdo clinica na Semana 6 na subpopulacdo de falha com antagonistas de
TNF-a. Como anotado na Tabela 3, embora o desfecho primario ndo fosse atingido, as analises exploratdrias
mostram que foram observados resultados clinicamente significativos.

Tabela 3: Resultados de Eficacia para os Estudos GEMINI 11 e 111 na Semana 6 e Semana 10
Desfecho do estudo Placebo Vedolizumabe
Estudo GEMINI 11
Remissdo clinica, Semana 6
Global

7% (n=148) 15%* (n=220)

Falha a antagonista(s) de TNF-a.

4% (n=70)

11% (n=105)

Virgem de antagonista de TNF-a

9% (n=76)

17% (n=109)

Melhora da resposta clinica, Semana 6

Global

26% (n=148)

31%" (n=220)

Falha a antagonista(s) de TNF-a.

23% (n=70)

24% (n=105)

Virgem de antagonista(s) de TNF-a

30% (n=76)

42% (n=109)

Varia¢do da PCR sérica do momento basal
para a Semana 6, mediana (mcg/mL)

Global*

-0,5 (n=147)

-0,9 (=220)

Estudo GEMINI 111

Remissdo clinica, Semana 6

Global*

12% (n=207)

10%* (n=209)

Falha a antagonista(s) de TNF-a*

12% (n=157)

15%8 (n=158)

Virgem de antagonista(s) de TNF-a

12% (n=50)

31% (n=51)

Remissdo clinica, Semana 10

Global

13% (n=207)

29% (n=209)

Falha a antagonista de TNF-o #*

12% (n=157)

27% (n=158)

Virgem de antagonista de TNF-a

16% (n=50)

35% (n=51)

Remissdo clinica sustentada’ #

Global

8% (n=207)

15% (n=209)

Falha a antagonista(s) de TNF-a **

8% (n=157)

12% (n=158)

Virgem de antagonista(s) de TNF-a

8% (n=50)

26% (n=51)

Melhora da resposta clinica, Semana 6

Global-

23% (n=207)

39% (n=209)

Falha a antagonista(s) de TNF-o}

22% (n=157)

39% (n=158)

Virgem de antagonista(s) de TNF-a*

24% (n=50)

39% (n=51)

* p<0,05
' Nao estatisticamente significante

t Desfecho secundario a ser visto como exploratério pelo procedimento do teste estatistico pré-especificado
§ Ndo estatisticamente significante. Portanto, os outros desfechos ndo foram testados estatisticamente.
#n=157 para placebo e n=158 para vedolizumabe

T Remissdo clinica sustentada: remissdo clinica nas Semanas 6 e 10

. Desfecho exploratério

Tabela 4: Resultados de Eficacia do GEMINI 11 na Semana 52

Placebo VvDZ VvDZ
N=153* Q8S Q4S
N=154 N=154
Remissdo clinica 22% 39%" 36%*




Melhora da resposta clinica 30% 449%* 459%*
Remissdo clinica livre de corticoides® | 16% 32%}* 29%t
Remissdo clinica duravel” 14% 21% 16%
VDZ Q8S = vedolizumabe a cada 8 semanas; VDZ Q4S= vedolizumabe a cada 4 semanas

*Q grupo placebo inclui aqueles individuos que receberam vedolizumabe na Semana 0 e Semana 2, e foram
randomizados para receber placebo da Semana 6 até a Semana 52.

p<0.001

p<0.05

§ Remissdo clinica livre de corticosteroide: pacientes que estavam usando corticosteroides orais no momento
basal que haviam descontinuado os corticosteroides, com inicio na Semana 6, e estavam em remisséo clinica na
Semana 52. O nimero de pacientes foi: 82 para placebo, 82 para vedolizumabe a cada oito semanas e 80 para
vedolizumabe a cada quatro semanas.

# Remissdo clinica duravel: remissdo clinica em >80% das visitas do estudo, incluindo a visita final (Semana 52).

As anélises exploratorias examinaram os efeitos dos corticosteroides e imunomoduladores concomitantes na
inducéo da remissdo com o vedolizumabe. O tratamento combinado, mais notavelmente com corticosteroides
concomitantes, pareceu ser mais efetivo na inducéo da remisséo na Doenga de Crohn do que o vedolizumabe
isolado ou com imunomoduladores concomitantes, que mostrou uma diferenga menor na taxa de remissdo em
relacdo ao placebo. No GEMINI I, a taxa de remissdo na Semana 6 foi de 10% (diferenga de 2% em relagéo ao
placebo, IC 95%: -6, 10), quando administrado sem corticosteroides comparada a 20% (diferenca de 14% em
relacdo ao placebo, IC 95%: -1, 29) quando administrado com corticosteroides concomitantes. No GEMINI 111,
as taxas de remissdo clinica na Semana 6 e na Semana 10 foram 18% (diferenca de 3% em relacé&o ao placebo,
IC 95%: -7, 13) e 22% (diferenga de 8% em relagcdo ao placebo, IC 95%: -3, 19) quando administrado sem
corticosteroides comparado a 20% (diferenca de 11% em relagdo ao placebo, IC 95%: 2, 20) e 35% (diferenca
de 23% em relacdo ao placebo, IC 95%: 12, 33) respectivamente, quando administrado com corticosteroides
concomitantes. Estes efeitos foram observados quer os imunomoduladores fossem ou ndo administrados
concomitantemente.

As anélises exploratorias fornecem dados adicionais das principais subpopulagdes estudadas. No GEMINI I,
aproximadamente metade dos pacientes havia falhado anteriormente com tratamento com antagonistas de TNF-
a. Entre estes pacientes, 28% que estavam recebendo vedolizumabe a cada oito semanas, 27% recebendo
vedolizumabe a cada quatro semanas e 13% recebendo placebo alcancaram remissdo clinica na Semana 52.
Melhora da resposta clinica foi alcangada em 29%, 38% e 21%, respectivamente, e remissdo clinica livre de
corticosteroides foi alcancada em 24%, 16% e 0%, respectivamente.

No GEMINI I, os pacientes que falharam em demonstrar resposta na Semana 6 foram mantidos no estudo e
receberam vedolizumabe a cada quatro semanas. Melhora da resposta clinica foi observada na Semana 10 e
Semana 14 para propor¢des maiores de pacientes tratados com vedolizumabe (16% e 22%, respectivamente)
comparado com 0s pacientes tratados com placebo (7% e 12%, respectivamente). Ndo houve diferenca
clinicamente significativa na remissdo clinica entre os grupos de tratamento nestes tempos. As analises da
remissdo clinica da Semana 52 em pacientes que ndo haviam respondido ao tratamento na Semana 6, mas que
alcancaram resposta na Semana 10 ou Semana 14, indicam que os pacientes com doenca de Crohn que nédo
apresentam resposta podem se beneficiar de uma dose de vedolizumabe na Semana 10.

Os pacientes que apresentavam perda da resposta ao vedolizumabe quando tratados a cada oito semanas no
GEMINI 11, podiam entrar no estudo aberto de extenséo e receberam vedolizumabe a cada quatro semanas. Nestes
pacientes foi observada remissdo clinica em 23% dos pacientes na Semana 28 e 32% dos pacientes na Semana
52.

Os pacientes que alcancaram resposta clinica depois de receber vedolizumabe na Semana 0 e 2 e que foram
randomizados para placebo (por 6 a 52 semanas) e perderam a resposta podiam entrar no estudo aberto de
extensdo e receber vedolizumabe a cada quatro semanas. Nestes pacientes, a remissdo clinica foi alcangada em
46% dos pacientes em 28 semanas e 41% dos pacientes em 52 semanas. Neste estudo aberto de extensdo, remissao
clinica e resposta clinica foram observadas nos pacientes por até 348 semanas.

As analises exploratérias mostraram melhora clinicamente significativa para os grupos do vedolizumabe a cada
quatro semanas e a cada oito semanas no GEMINI Il e a melhora foi significantemente maior em comparagdo ao
grupo placebo, do momento basal para a Semana 52, nos escores do EQ-5D e EQ-5D VAS, no escore total do
IBDQ e nas subescalas do IBDQ de sintomas intestinais e funcao sistémica.
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3.CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS
Grupo farmacoterapéutico: imunossupressores, imunossupressores seletivos.
Cédigo ATC: LO4AA33

Propriedades farmacodindmicas

Mecanismo de ac¢éo: O vedolizumabe é um medicamento biol6gico imunossupressor seletivo para o intestino.
E um anticorpo monoclonal humanizado que se liga especificamente & integrina a4f7, a qual é expressada, de
preferéncia, em linfocitos T auxiliares (T helper) alojados no intestino. Ao se ligar a integrina 047 em
determinados linfocitos, o vedolizumabe inibe a adesdo destas células & molécula-1 de adesdo da célula de
adressina da mucosa (MAJCAM-1), mas ndo a molécula-1 de adesdo da célula vascular (VCAM-1). A
MAJCAM-1 é expressada principalmente nas células endoteliais do intestino e representa um papel critico no
alojamento de linfdcitos T nos tecidos do trato gastrointestinal. O vedolizumabe ndo se liga nem inibe a funcao
das integrinas a4p1 ¢ aEf7.

A integrina a4p7 ¢é expressa em um subconjunto discreto de linfécitos T auxiliares de memoria, os quais migram,
de preferéncia, para o trato gastrointestinal e causam uma inflamacéo que é caracteristica da Colite Ulcerativa e
da Doenca de Crohn, que sdo condicdes inflamatérias crénicas, imunologicamente mediadas, do trato



gastrointestinal. O vedolizumabe reduz a inflamacdo gastrointestinal em pacientes com Colite Ulcerativa e com
Doenga de Crohn. A inibigdo da interacdo da a4p7 com a MAJCAM-1 pelo vedolizumabe impede a
transmigracéo dos linfécitos T auxiliares de meméria alojados no intestino através do endotélio vascular para o
tecido do parénquima em primatas ndo humanos e induziu um aumento reversivel de 3 vezes destas células no
sangue periférico. O precursor murino do vedolizumabe aliviou a inflamagdo gastrointestinal em sagui cabeca-
de-algoddo com colite, um modelo de Colite Ulcerativa.

Em individuos sadios, pacientes com Colite Ulcerativa ou pacientes com Doenga de Crohn, o vedolizumabe nao
aumenta os neutrdfilos, basofilos, eosindfilos, linfocitos B e linfocitos T citotoxicos e auxiliares (helper),
linfocitos T auxiliares de memoria totais, mondcitos ou células matadoras naturais (natural killer), no sangue
periférico, sem observacédo de leucocitose. O vedolizumabe nédo afetou a vigilancia imunoldgica e a inflamacgéo
do sistema nervoso central em encefalomielite autoimune experimental em primatas ndo humanos, um modelo
de esclerose multipla. O vedolizumabe néo afetou as respostas imunolégicas ao desafio antigénico na derme e no
musculo (veja ADVERTENCIAS E PRECAUCOES). Por outro lado, o vedolizumabe inibiu uma resposta
imunolégica a um desafio antigénico gastrointestinal em voluntarios humanos sadios (veja ADVERTENCIAS E
PRECAUCOES).

Efeitos farmacodindmicos

Em estudos clinicos com vedolizumabe intravenoso, em doses variando de 2 a 10 mg/kg, >95% de saturagdo dos
receptores de a4f7 em subgrupos de linfécitos circulantes envolvidos na vigilancia imunolédgica do intestino foi
observada em pacientes.

O vedolizumabe ndo afetou o trafego de CD4+ e CD8+ para 0 sistema nervoso central, conforme evidenciado
pela auséncia de variacdo na razdo de CD4+/CD8+ no liquido cefalorraquidiano antes e depois da administracdo
do vedolizumabe em voluntarios humanos sadios. Estes dados sdo consistentes com investigagdes em primatas
ndo humanos, que ndo detectaram efeitos na vigilancia imunolégica do sistema nervoso central.

- Propriedades farmacocinéticas
A farmacocinética de dose Unica e doses multiplas de vedolizumabe foi estudada em individuos sadios e em
pacientes com Colite Ulcerativa e Doenca de Crohn moderadamente a gravemente ativas.

Absorcéo

Em pacientes que receberam 300 mg de vedolizumabe na forma de infuséo intravenosa de 30 minutos nas Semana
0 e 2, as concentracdes séricas minimas na Semana 6 foram 27,9 mcg/mL (DP+15,51) em Colite Ulcerativa e
26,8 mcg/mL (DP+17,45) em Doenga de Crohn. Com inicio na Semana 6, 0s pacientes receberam 300 mg de
vedolizumabe a cada oito ou quatro semanas. Em pacientes com Colite Ulcerativa, as concentracles séricas
minimas médias no estado de equilibrio foram 11,2 mcg/mL (DPx7,24) e 38,3 mcg/mL (DP+24,43),
respectivamente. Nos pacientes com Doenga de Crohn as concentragdes séricas minimas médias no estado de
equilibrio foram 13,0 mcg/mL (DP+9,08) e 34,8 mcg/mL (DP+22,55), respectivamente.

Distribuicdo

As andlises da farmacocinética da populacdo indicam que o volume de distribuicdo do vedolizumabe é
aproximadamente 5 L. A ligacdo do vedolizumabe as proteinas plasmaticas ndo foi avaliada. O vedolizumabe é
um anticorpo monoclonal terapéutico e sua ligacao as proteinas plasméticas ndo é esperada.

O vedolizumabe ndo cruza a barreira hematoencefalica ap6s a administracao intravenosa. O vedolizumabe na
dose de 450 mg por via intravenosa, ndo foi detectado no liquido cerebroespinhal de individuos sadios.

Eliminacéo e excrecio

As andlises da farmacocinética da populagdo baseada em dados intravenosos e subcutaneos indicam que o
vedolizumabe tem depurac&o total do organismo de aproximadamente 0,162 L/dia e meia-vida sérica de 26 dias.
A via exata de eliminacdo do vedolizumabe ndo € conhecida. As anélises da farmacocinética da populacdo
sugerem que albumina baixa, maior peso corporal, tratamento anterior com medicagdes anti-TNF-o e presenca
de anticorpo antivedolizumabe podem aumentar a depuracéo do vedolizumabe, a magnitude de seus efeitos ndo
é considerada clinicamente relevante.

Linearidade
O vedolizumabe exibiu farmacocinética linear em concentracfes séricas acima de 1 mcg/mL.

Populac6es especiais
Insuficiéncia Renal
N&o foram realizados estudos formais para examinar os efeitos da insuficiéncia renal na farmacocinética do




vedolizumabe.

Insuficiéncia Hepética
Né&o foram realizados estudos formais para examinar os efeitos da insuficiéncia hepatica na farmacocinética do
vedolizumabe.

Idade

A idade ndo tem impacto na depuragéo do vedolizumabe em pacientes com Colite Ulcerativa e Doenca de Crohn,
com base nas analises da farmacocinética da populagdo.N&o foram conduzidos estudos formais para examinar 0s
efeitos da insuficiéncia renal ou hepatica na farmacocinética do vedolizumabe.

Dados pré-clinicos de seguranca

Os dados nédo clinicos ndo revelam nenhum risco especial para os seres humanos com base em estudos
convencionais de farmacologia de seguranca, toxicidade de dose repetida, genotoxicidade, potencial
carcinogénico, assim como em estudos da reproducdo e de toxicologia do desenvolvimento.

Estudos de longo prazo de vedolizumabe em animais para avaliar o seu potencial carcinogénico ndo foram
conduzidos pois ndo existem modelos farmacologicamente responsivos a anticorpos monoclonais. Em uma
espécie farmacologicamente responsiva (macacos cynomolgus) ndo houve evidéncia de hiperplasia celular ou
imunomodulacdo sistémica que pudesse estar potencialmente associada com oncogénese em estudos de
toxicologia de 13 semanas e 26 semanas. Além disso, ndo foram encontrados efeitos do vedolizumabe na taxa de
proliferagdo ou citotoxicidade de uma linhagem de células tumorais humanas expressando a integrina o4p7 in
vitro.

Né&o foram realizados estudos especificos de fertilidade com o vedolizumabe em animais. Nao é possivel tirar
conclus@es definitivas dos drgdos reprodutores masculinos em macaco cynomolgus no estudo de toxicidade de
dose repetida, mas considerando a falta de ligagdo do vedolizumabe ao tecido reprodutor masculino no macaco
e no homem, e a fertilidade masculina intacta observada no camundongo com a integra 37 desativada, ndo se
espera que o vedolizumabe afete a fertilidade masculina.

A administracdo do vedolizumabe em macacas cynomolgus gravidas durante a maior parte da gestacdo nao
resultou em evidéncia de efeitos na teratogenicidade, no desenvolvimento pré-natal ou pés-natal nos filhotes até
6 meses de idade. Niveis baixos (<300 mcg/L) de vedolizumabe foram detectados 28 dias ap6s o parto no leite
de 3 de 11 macacas cynomolgus tratadas com 100 mg/kg de vedolizumabe, administrado a cada duas semanas e
ndo nos animais que receberam 10 mg/kg.

4. CONTRAINDICACOES

ENTYVIO ¢é contraindicado para pacientes com hipersensibilidade (como dispneia, broncoespasmo, urticéria,
rubor e aumento da frequéncia cardiaca) ao vedolizumabe ou a qualquer um dos excipientes do produto.
ENTYVIO é contraindicado na presenca de infeccBes ativas graves, tais como tuberculose, septicemia,
citomegalovirus, listerioses e infecgBes oportunistas, como leucoencefalopatia multifocal progressiva (LMP)
(veja ADVERTENCIAS E PRECAUCOES).

5.ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

O vedolizumabe deve ser administrado por profissionais de salde preparados para gerenciar reagoes de
hipersensibilidade incluindo anafilaxia, caso ocorra. Todos os pacientes devem ser observados continuamente
durante cada infusdo e medidas de suporte médico devem estar disponiveis para uso imediato enquanto
vedolizumabe é administrado. Para as duas primeiras infusdes, eles devem ser observados para sinais e sintomas
de reacdes de hipersensibilidade aguda por aproximadamente duas horas ap6s o término da infusdo. Para todas
as infusdes subsequentes, os pacientes devem ser observados por aproximadamente uma hora ap6s o término da
infuséo.

Reacdes relacionadas a infuséo

Em estudos clinicos foram relatadas reacGes relacionadas a infusdo e reacfes de hipersensibilidade, sendo a
maioria delas de gravidade leve a moderada (veja REACOES ADVERSAS).

Se ocorrer uma reacdo grave relacionada a infusdo, reacdo anafilatica, ou outra reacdo grave, a administragéo de
ENTYVIO deve ser interrompida imediatamente e tratamento apropriado deve ser iniciado (por exemplo,
epinefrina e anti-histaminicos) (veja CONTRAINDICACOES).

Se ocorrer uma reacao leve a moderada a infusdo, a velocidade da infusdo pode ser diminuida ou a infusdo pode
ser interrompida e tratamento apropriado pode ser iniciado (por exemplo, epinefrina e anti-histaminicos). Uma
vez que a reacdo leve ou moderada a infusdo tenha se resolvido, a infusdo pode ser continuada. Os médicos



devem considerar o tratamento prévio (por exemplo, com anti-histaminicos, hidrocortisona e/ou paracetamol)
antes da proxima infusao para pacientes com historia de reacdo leve a moderada a infusdo com vedolizumabe, a
fim de minimizar os riscos (veja REACOES ADVERSAS).

InfeccBes

O ENTYVIO é um antagonista de integrina seletivo para o intestino, sem nenhuma atividade imunossupressora
sistémica identificada (veja PROPRIEDADES FARMACODINAMICAS).

Os médicos devem estar cientes do potencial aumento do risco de infecgdes oportunistas ou infecgGes para as
quais o intestino é uma barreira de defesa (veja REACOES ADVERSAS). O tratamento com ENTYVIO ndo
deve ser iniciado em pacientes com infecgdes ativas graves, como tuberculose, sepse, citomegalovirus, listeriose
e infeccBes oportunistas, até que as infeccBes sejam controladas, e os médicos devem considerar a suspenséo do
tratamento em pacientes que desenvolvem uma infeccdo grave durante o tratamento crénico com ENTYVIO.
Cautela deve ser exercida ao considerar o uso do vedolizumabe em pacientes com uma infec¢do crénica grave
controlada ou histéria de infeccBes graves recorrentes. Os pacientes devem ser monitorados de perto para a
presenca de infeccdes antes, durante e ap6s o tratamento. ENTYVIO é contraindicado em pacientes com
tuberculose ativa (veja CONTRAINDICACOES). Antes de iniciar o tratamento com vedolizumabe, os pacientes
devem ser submetidos ao teste para tuberculose de acordo com as praticas locais. Se tuberculose latente for
diagnosticada, iniciar o tratamento apropriado da tuberculose de acordo com as recomendacdes locais, antes de
iniciar o vedolizumabe. Em pacientes diagnosticados com tuberculose durante o tratamento com vedolizumabe,
suspender o vedolizumabe até que a infecdo por tuberculose tenha se resolvido.

Alguns antagonistas de integrina e alguns agentes imunossupressores sistémicos foram associados com
leucoencefalopatia multifocal progressiva (LMP), que é uma infeccdo oportunista rara e frequentemente fatal
causada pelo virus John Cunningham (JC). Ao se ligar a integrina a4p7 expressada em linféocitos alojados no
intestino, o vedolizumabe exerce um efeito imunossupressor especifico para o intestino. Nenhum efeito
imunossupressor sistémico foi notado em individuos sadios.

Os profissionais de salide devem monitorar os pacientes em tratamento com vedolizumabe para quaisquer sinais
e sintomas neuroldgicos novos ou agravamento destes sinais e sintomas, considerar o encaminhamento para um
neurologista se isto ocorrer. Se houver suspeita de LMP, o tratamento com vedolizumabe deve ser suspenso; se
o diagndstico for confirmado, o tratamento deve ser interrompido permanentemente.

Os sinais e sintomas tipicos associados com LMP sdo diversos, progridem ao longo de dias a semanas e incluem
fraqueza progressiva em um lado do corpo, inépcia dos membros, problemas de visdo e alteragdes no pensamento,
memodria e orientacdo levando a confusdo e alterages de personalidade. A progressao dos déficits usualmente
leva a morte ou incapacidade grave ao longo de semanas ou meses.

Neoplasias malignas

O risco de neoplasias malignas estd aumentado em pacientes com Colite Ulcerativa e Doenca de Crohn.
Medicamentos imunomoduladores podem aumentar o risco de neoplasias malignas (veja REACOES
ADVERSAS).

Uso anterior e concomitante de produtos biolégicos
N&o h& dados disponiveis de estudos clinicos do vedolizumabe para pacientes previamente tratados com
natalizumabe ou rituximabe.

Os pacientes previamente expostos ao natalizumabe devem esperar normalmente 12 semanas, no minimo, antes
de iniciar o tratamento com ENTYVIO, exceto se indicado de outra forma em funcédo da condicdo clinica do
paciente.

N&o h& dados de estudos clinicos do uso concomitante de vedolizumabe com imunossupressores biol6gicos.
Portanto, 0 uso de ENTYVIO em tais pacientes ndo é recomendado.

Vacinas vivas e orais

Recomenda-se que todos 0s pacientes tenham suas imunizacgdes atualizadas, de acordo com as orienta¢des para
imunizacdo vigentes, antes de iniciar o tratamento com ENTYVIO. Os pacientes que estéo recebendo tratamento
com vedolizumabe podem continuar a receber vacinas ndo vivas (por exemplo, subunidade ou vacina inativada).
N&o ha dados sobre a transmissao secundaria de infecgdo por vacinas vivas em pacientes que estdo recebendo
vedolizumabe. A administracdo da vacina contra influenza deve ser injetavel, em linha com a pratica clinica de
rotina. Outras vacinas vivas podem ser administradas concomitantemente com o vedolizumabe apenas se 0s
beneficios superarem claramente 0s riscos.

Em um estudo controlado por placebo em voluntérios sadios, uma dose Gnica de 750 mg de vedolizumabe nédo



diminuiu as taxas de imunidade protetora para o virus da hepatite B em individuos que foram vacinados por via
intramuscular com trés doses de antigeno de superficie da hepatite B recombinante. Os individuos expostos ao
vedolizumabe apresentaram taxas menores de soroconversao ap6s receber uma vacina oral, morta, contra colera.
O impacto em outras vacinas injetaveis, orais e nasais € desconhecido.

Indugéo de remissdo na Doencga de Crohn

A indugdo da remissdo na Doenca de Crohn pode demorar até 14 semanas em alguns pacientes. As razfes para
isto ndo sdo totalmente conhecidas e estdo relacionadas, possivelmente, ao mecanismo de agdo. Isto deve ser
levado em consideracgdo, particularmente em pacientes com doenca ativa grave no momento basal, ndo tratados
anteriormente com antagonistas de TNF-a (veja RESULTADOS DE EFICACIA).

As analises exploratorias de subgrupos dos estudos clinicos em Doenga de Crohn sugeriram que o vedolizumabe,
administrado em pacientes sem tratamento concomitante com corticosteroides, pode ser menos efetivo para a
inducdo de remissdo na Doenca de Crohn do que naqueles pacientes que ja estdo recebendo corticosteroides
concomitantes (independente do uso concomitante de imunomoduladores; veja RESULTADOS DE EFICACIA).

Uso durante a gravidez e a lactacéo
Categoria B de Risco na Gravidez - Este medicamento néo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem
orientacdo médica ou do cirurgido dentista.

- Mulheres em idade fértil
As mulheres em idade fértil devem usar métodos contraceptivos adequados para evitar a gravidez e 0 seu uso
deve ser mantido durante pelo menos 18 semanas ap6s o0 Ultimo tratamento com ENTYVIO.

- Gravidez

Os dados sobre o0 uso do vedolizumabe durante a gravidez sdo limitados. Ndo ha estudos com vedolizumabe em
mulheres gravidas.

Estudos em animais ndo indicam efeitos prejudiciais diretos ou indiretos com relagdo a toxicidade para a
reproducdo com a administracdo intravenosa de vedolizumabe a coelhos e macacos. (veja DADOS PRE-
CLINICOS DE SEGURANCA).

ENTYVIO sé deve ser usado durante a gravidez se os beneficios superarem claramente qualquer risco potencial
para a mée e o feto.

- Lactacéo

Vedolizumabe foi detectado no leite humano. O efeito do vedolizumabe em lactentes é desconhecido. Em um
estudo de lactacdo apenas com leite, que avaliou a concentragdo de vedolizumabe no leite materno de mulheres
lactantes com colite ulcerativa ativa ou doenca de Crohn recebendo vedolizumabe, a concentragdo de
vedolizumabe no leite materno foi de aproximadamente 0,4% a 2,2% da concentracdo sérica materna obtida em
estudos historicos de vedolizumabe. A dose diaria média estimada de vedolizumabe ingerida pelo lactente foi de
0,02 mg/kg/dia, a qual €, aproximadamente 21% da dose diaria média materna ajustada ao peso corporal. O uso
de vedolizumabe em mulheres em lactacdo deve levar em conta o beneficio da terapia para a mée e 0s riscos
potenciais para a crianca lactente.

- Fertilidade

Nao ha dados sobre os efeitos do vedolizumabe na fertilidade humana. Os efeitos sobre a fertiljdade,masculina e
feminina ndo foram avaliados formalmente em estudos em animais (veja DADOS PRE-CLINICOS DE
SEGURANCA).

Efeitos na capacidade de dirigir veiculos e operar maquinas
ENTYVIO pode ter uma influéncia minima na capacidade de dirigir veiculos ou operar maquinas, uma vez que
tontura foi relatada em um nimero pequeno de pacientes.

6. INTERAQ@ES MEDICAMENTOSAS

N&o foram conduzidos estudos de interacao.

O vedolizumabe foi estudado em pacientes adultos com Colite Ulcerativa e Doenca de Crohn com administragdo
concomitante de corticosteroides, imunomoduladores (azatioprina, 6-mercaptopurina e metotrexato) e
aminosalicilatos. As analises da farmacocinética da populagdo sugerem que a administragdo concomitante de tais
agentes nao teve efeito clinicamente significativo na farmacocinética do vedolizumabe. O efeito do vedolizumabe
na farmacocinética dos medicamentos comumente coadministrados nédo foi estudado.

Vacinagdes
As vacinas vivas, em particular vacinas vivas orais, devem ser usadas com cautela durante o tratamento com



ENTYVIO (veja ADVERTENCIAS E PRECAUCOES).

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
Conservar sob refrigeracéo entre 2°C e 8°C. Proteger da luz.
ENTYVIO po liofilizado para solucdo injetavel tem validade de 36 meses a partir da data de sua fabricacéo.

NuUmero de lote e datas de fabricacéo e validade: vide embalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.

Apo6s o preparo, a solugdo reconstituida e diluida deve ser utilizada imediatamente. Se isto ndo for possivel, a
solucdo pode ser armazenada por até 24 horas incluindo até 12 horas em temperatura de 20-25°C e o tempo
restante em temperatura de 2°C-8°C. N&o congelar a solu¢do reconstituida ou diluida.

O pé liofilizado para solugéo injetavel é um pé branco a quase branco para solugdo para infusdo que deve ser reconstituido e
diluido antes da administragao.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criancgas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR
O tratamento com ENTYVIO deve ser iniciado e supervisionado por profissionais da salde experientes no
diagnostico e no tratamento da Colite Ulcerativa ou da Doenga de Crohn.

Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento ndo deve ser misturado com outros medicamentos.

METODO DE ADMINISTRACAO

ENTYVIO deve ser administrado apenas por via intravenosa, apds ser reconstituido e diluido. A infusédo
intravenosa deve ser administrada durante 30 minutos de duracdo. N&o administrar por injecdo intravenosa ou
injecdo em bolus. O po liofilizado do vedolizumabe deve ser reconstituido em agua estéril para injecéo e diluido
em 250 mL de solucdo de 0,9% de cloreto de s6dio antes da administracdo. Ap6s a conclusao da infusdo, lavar
com 30 mL de 0,9% de solucdo de cloreto de sodio. Os pacientes devem ser monitorados durante e apés a infusao
(veja ADVERTENCIAS E PRECAUCOES).

Ap0s a reconstituicdo cada mL de ENTYVIO contém 60 mg de vedolizumabe.
Instrucgdes para a reconstituicdo e a infusdo

1. Usar técnicas assépticas ao preparar a solu¢do de ENTYVIO para a infusdo intravenosa.

2. Remover a tampa flip-off do frasco e passar um algoddo embebido em alcool na tampa de borracha.
Reconstituir o produto com 4,8 mL de &gua para injecdo estéril em temperatura ambiente (20-25°C),
usando uma seringa com agulha de calibre 21-25.

3. Inserir a agulha no centro do batoque e direcionar o jato de liquido para a parede do frasco a fim de
evitar a formacao excessiva de espuma.

4. Girar o frasco cuidadosamente durante pelo menos 15 segundos. N&o agitar vigorosamente ou inverter
o frasco.

5. Deixar o frasco em repouso por até 20 minutos em temperatura ambiente (20-25°C) a fim de permitir a
reconstituicdo e deixar a espuma assentar. O frasco pode ser girado e inspecionado quanto a dissolucao
durante este tempo. Se a dissolucdo ndo estiver completa depois de 20 minutos, aguardar mais 10
minutos para dissolu¢do. N&o use se 0 medicamento ndo se dissolver dentro de 30 minutos.

6. Inspecionar a solugdo reconstituida visualmente quanto a presenca de material particulado e

descoloracdo antes da diluicdo. A solugdo deve ser limpida ou opalescente, incolor a amarelo claro e

livre de particulas visiveis. A solugdo reconstituida com cor ndo caracteristica ou contendo particulas

ndo deve ser administrada.

Uma vez dissolvida, inverter o frasco cuidadosamente trés vezes.

8. Imediatamente aspirar 5 mL (300 mg) do ENTYVIO reconstituido usando uma seringa de calibre 21-
25.

9. Adicionar 5 mL (300 mg) do ENTYVIO reconstituido em bolsa de infusdo contendo 250 mL de solugédo
de cloreto de sodio 0,9% estéril e misturar cuidadosamente (0os 5 mL da solucéo de cloreto de sédio
0,9% n&o devem ser retirados da bolsa de infusdo antes da adi¢cdo do ENTYVIO). N&o adicionar outros

~



medicamentos a solucdo de infusdo preparada ou ao equipo de infusdo intravenosa. Administrar a
solucdo para infusdo durante 30 minutos.

ENTYVIO ndo contém conservantes. Uma vez reconstituido, a solucdo para infusdo deve ser usada o quanto
antes.

Estabilidade da solugéo reconstituida de vedolizumabe no frasco para injetaveis:
A estabilidade durante a utilizagéo da solucéo reconstituida no frasco-ampola foi demonstrada durante 8 horas a
2°C-8°C.

Estabilidade da solucdo diluida de vedolizumabe em solucéo de cloreto de sddio a 0,9%:

A estabilidade em uso da solucgéo diluida em solucdo de cloreto de sodio a 0,9% na bolsa da bomba de infusdo
foi demonstrada por 12 horas a 20°C-25°C ou 24 horas a 2°C-8°C.

A estabilidade em uso combinada do vedolizumabe no frasco-ampola e na bolsa da bomba de infusdo com
solucdo de cloreto de sédio a 0,9% contempla um total de 12 horas a 20°C-25°C ou 24 horas a 2°C-8°C. Um
periodo de 24 horas pode incluir até 8 horas de armazenamento a 2°C-8°C para a solucdo reconstituida no frasco-
ampola e até 12 horas de armazenamento a 20°C-25°C para a solucdo diluida na bolsa da bomba de infuséo;
entretanto, a bolsa da bomba de infusdo deve ser armazenada no refrigerador (2°C-8°C) pelo resto do periodo de
24 horas.

Dessa forma, os cuidados de conservagdo sdo resumidos na tabela abaixo:

Cuidados de conservagéo

2°C-8°C 20°C-25°C
Solucéo reconstituida no frasco-ampola 8 horas Ndo armazenar *
Solucio diluida em cloreto de sddio 0,9% | 24 horas 23 12 horas 2

1 Até 30 minutos séo permitidos para reconstituicdo.

2 Esse periodo assume que a solugio reconstituida é imediatamente diluida em cloreto de sodio 0,9% e mantida
somente na bolsa da bomba de infusdo. Qualquer periodo que a solugdo reconstituida for mantida no frasco-
ampola deve ser subtraido do periodo permitido de permanéncia total para a solucéo diluida na bolsa da bomba
de infusdo.

3 Esse periodo pode incluir até 12 horas a 20°C-25°C.

N&o congelar a solucdo reconstituida ou diluida.
N&o guardar qualquer quantidade ndo utilizada da solucdo para infusdo para reutilizagéo.

Cada frasco contém somente uma dose.
Qualquer material ou residuos nédo utilizados devem ser descartados de acordo com os procedimentos locais.

Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento nédo deve ser misturado com outros medicamentos.

POSOLOGIA

- Colite Ulcerativa

A dose recomendada é 300 mg de ENTYVIO, administrada por infusdo intravenosa nas Semanas 0, 2 e 6 e depois
a cada oito semanas.

O tratamento de pacientes com Colite Ulcerativa deve ser descontinuado se nao houver evidéncia de beneficio
terapéutico até a Semana 14 (veja RESULTADOS DE EFICACIA).

Alguns pacientes que experimentaram reducdo da resposta podem se beneficiar de um aumento na frequéncia do
tratamento para 300 mg de ENTYVIO a cada quatro semanas.

- Doenca de Crohn
A dose recomendada é 300 mg de ENTYVIO, administrada por infusdo intravenosa nas Semanas 0, 2 e 6 e depois
a cada oito semanas.

Os pacientes com Doenga de Crohn que ndo apresentarem resposta podem se beneficiar de uma dose de
ENTYVIO na Semana 10 (veja ADVERTENCIAS E PRECAUCOES). Nos pacientes que responderem,
continuar o tratamento a cada oito semanas a partir da Semana 14. O tratamento de pacientes com Doenga de



Crohn deve ser descontinuado se ndo houver evidéncia de beneficio terapéutico até a Semana 14 (veja
RESULTADOS DE EFICACIA).

Alguns pacientes que experimentaram reducdo da resposta podem se beneficiar de um aumento na frequéncia do
tratamento para 300 mg de ENTYVIO a cada quatro semanas.

- Reinicio do tratamento

Se o tratamento for interrompido e houver necessidade de reiniciar o tratamento com ENTYVIO, a administracdo
a cada 4 semanas pode ser considerada (veja RESULTADOS DE EFICACIA). Em estudos clinicos o periodo de
interrupcéo do tratamento se estendeu por até um ano. A eficécia foi recuperada com o reinicio do tratamento,
sem nenhum aumento evidente dos eventos adversos ou das reagdes relacionadas a infusio (veja REAGOES
ADVERSAS).

- Corticosterdides
Em pacientes que responderem ao tratamento com ENTYVIO, o uso de corticosteroides pode ser reduzido e/ou
interrompido a critério médico.

Pacientes pediatricos
A seguranga e a eficicia do vedolizumabe néo foram estabelecidas em criangas com idade de 0 a 17 anos. N&o
h& dados disponiveis.

Pacientes idosos
N&o é necessario ajustar a dose para pacientes idosos. As anéli§es da farmacocinética da populacdo néo
mostraram efeito da idade (veja PROPRIEDADES FARMACOCINETICAS).

Pacientes com comprometimento renal ou hepatico
ENTYVIO néo foi estudado nestas populagdes de pacientes e, portanto, ndo € possivel recomendar uma dose.

9. REACOES ADVERSAS

Resumo do perfil de seguranca

O vedolizumabe foi estudado em trés estudos clinicos placebo-controlados em pacientes com Colite Ulcerativa
(GEMINI 1) ou Doenca de Crohn (GEMINI 11 e 111). Em dois estudos controlados (GEMINI | e 1), envolvendo
1434 pacientes que receberam 300 mg de vedolizumabe na Semana 0, Semana 2 e depois a cada oito semanas ou
a cada quatro semanas por até 52 semanas e 297 pacientes que receberam placebo por até 52 semanas, foram
relatados eventos adversos em 84% dos pacientes tratados com vedolizumabe e 78% dos pacientes tratados com
placebo. Ao longo de 52 semanas, 19% dos pacientes tratados com vedolizumabe experimentaram eventos
adversos graves comparado a 13% dos pacientes tratados com placebo. Taxas similares de eventos adversos
foram observadas nos grupos tratados a cada oito semanas e a cada quatro semanas nos estudos clinicos de fase
3. A proporcéo de pacientes que descontinuaram o tratamento devido a eventos adversos foi de 9% para os
pacientes tratados com vedolizumabe e 10% para 0s pacientes tratados com placebo. Nos estudos combinados
do GEMINI I e II, as reagdes adversas que ocorreram em >5% dos pacientes foram ndusea, nasofaringite, infec¢ao
do trato respiratério superior, artralgia, febre, fadiga, cefaleia, tosse. ReacBes relacionadas a infusdo foram
relatadas em 4% dos pacientes que estavam recebendo vedolizumabe.

No estudo de indugdo GEMINI 111, mais curto (10 semanas), placebo-controlado, os tipos de reacBes adversas
relatadas foram semelhantes, mas ocorreram com frequéncia menor do que nos estudos mais longos de 52
semanas.

Outros 279 pacientes foram tratados com vedolizumabe na Semana 0 e Semana 2 e, entdo, com placebo por até
52 semanas. Oitenta e quatro por cento (84%) destes pacientes apresentaram eventos adversos e 15%
apresentaram eventos adversos graves.

Os pacientes (n=1822) incluidos anteriormente nos estudos de fase 2 ou 3 do vedolizumabe eram elegiveis para
inclusdo em um estudo aberto em andamento e receberam 300 mg de vedolizumabe a cada quatro semanas.

Lista tabulada de reacdes adversas
A lista de reacOes adversas a seguir € baseada na experiéncia de estudos clinicos.

Reacdo muito comum (>1/10): nasofaringite, cefaleia, artralgia.

Reagdo comum (>1/100 e <1/10): dor nas extremidades, bronquite, gastroenterite, infecgdo do trato respiratério
superior, influenza, sinusite, faringite; parestesia; hipertensao; dor na orofaringe, congestdo nasal, tosse; abscesso



anal, fissura anal, nausea, dispepsia, constipacdo, distensdo abdominal, flatuléncia, hemorroidas; erupcao
cutanea, prurido, eczema, eritema, suores noturnos, acne; espasmos musculares, lombalgia, fraqueza muscular,
fadiga; febre; pneumonia; infeccdo por Clostridium difficile; herpes zoster; hemorragia retal; reacdo relacionada
a infusdo (astenia e desconforto no peito); reacdo no local da infusdo (incluindo dor e irritacdo no local).

Reagdo incomum (>1/1000 e <1/100): infecgdo do trato respiratdrio; candidiase vulvovaginal, candidiase oral;
foliculite; calafrios; sensagdo de frio; visdo turva.

Reacdo muito rara (<1/10.000): reacdo anafilatica; choque anafilatico.
Reacao desconhecida: doenga pulmonar intersticial.

Descricao de reac6es adversas selecionadas

- Reacgdes relacionadas a infuséo

Nos estudos controlados GEMINI | e 11, 4% dos pacientes tratados com vedolizumabe e 3% dos pacientes tratados
com placebo apresentaram um evento adverso definido pelo investigador como reacéo relacionada a infuséo (veja
ADVERTENCIAS E PRECAUCOES). Nenhum evento adverso especifico de reacéo relacionada a infusio
ocorreu a uma taxa superior a 1%. A maioria das reacfes relacionadas a infusdo foi de intensidade leve ou
moderada e <1% resultou em interrupcdo do tratamento do estudo. As reacdes relacionadas a infusdo observadas
se resolveram, em geral, ap6s a infusdo, sem intervengdo ou com intervengdo minima. A maioria das reacdes
relacionadas a infusdo ocorreu dentro das primeiras duas horas. Entre os pacientes que tiveram reacdes
relacionadas a infusdo, aqueles que receberam vedolizumabe tiveram mais reagdes nas primeiras duas horas
comparados aos pacientes que receberam placebo e tiveram reagdes relacionadas a infuséo. A maioria das rea¢des
relacionadas a infusdo ndo foi grave e ocorreu durante a infusdo ou dentro da primeira hora apds o término da
infusdo.

Um evento adverso grave de reagdo relacionada a infusdo foi relatado em um paciente com Doenca de Crohn
durante a segunda infusdo (os sintomas relatados foram dispneia, broncoespasmo, urticéria, rubor, erupcdo
cuténea e aumento da pressdo arterial e da frequéncia cardiaca) e foi controlado com sucesso com a interrup¢do
da infusdo e tratamento com anti-histaminicos e hidrocortisona IV. Em pacientes que receberam vedolizumabe
nas Semanas 0 e 2, seguido por placebo, ndo foi observado aumento na taxa de reacdes relacionadas a infusao
com o reinicio do tratamento com vedolizumabe apés a perda da resposta.

- InfecgBes

Nos estudos controlados GEMINI I e 11, a taxa de infecdo foi 0,85 por paciente-ano nos pacientes tratados com
vedolizumabe e 0,70 por paciente-ano nos pacientes tratados com placebo. As infecgdes consistiram
principalmente de nasofaringite, infecgdo do trato respiratorio superior, sinusite e infec¢@es do trato urinério. A
maioria dos pacientes continuou o vedolizumabe ap0s a resolucéo da infecgao.

Nos estudos controlados GEMINI | e 1, a taxa de infeccdes graves foi 0,07 por paciente-ano nos pacientes
tratados com vedolizumabe e 0,06 por paciente-ano nos pacientes tratados com placebo. Ndo houve aumento
significante na taxa de infec¢des graves com o tempo.

Nos estudos controlados e abertos do vedolizumabe em adultos foram relatadas infec¢bes graves, que incluiram
tuberculose, septicemia (algumas fatais), septicemia por Salmonella, meningite por Listeria e colite por
citomegalovirus.

Em estudos clinicos, a taxa de infecgGes em pacientes tratados com vedolizumabe com IMC de 30 kg/m? e acima
foi maior do que naqueles com IMC inferior a 30 kg/m?2.

- Imunogenicidade

Um método de eletroquimioluminescéncia (ECL) por dissociacdo &cida para a detectcdo de anticorpos ao
vedolizumabe foi desenvolvido e validado. Nos estudos controlados GEMINI | e |1, a incidéncia de anticorpos
antivedolizumabe nos pacientes que receberam tratamento continuo por 52 semanas foi de 6% (86 pacientes de
um total de 1427).. Dos 86 pacientes que testaram positivo para anticorpos antivedolizumabe, 20 foram
persistentemente positivos (positivo para anticorpo antivedolizumabe em duas ou mais visitas do estudo) e 56
desenvolveram anticorpos neutralizantes antivedolizumabe.

No geral, ndo houve correlagdo aparente do desenvolvimento de anticorpo antivedolizumabe com a resposta
clinica ou os eventos adversos.

- Neoplasias malignas



No geral, os resultados do programa clinico até 0 momento ndo sugerem um aumento do risco para neoplasias
malignas com o tratamento com vedolizumabe. Entretanto, o nimero de neoplasias malignas era pequeno e a
exposicao a longo prazo foi limitada. As avaliagdes da seguranca a longo prazo estdo em andamento.

- Experiéncia Pds-comercializacdo

No contexto pds-comercializacdo foram identificados relatos de anafilaxia. A frequéncia de anafilaxia neste

cenario é desconhecida.

Em casos de eventos adversos, notifique pelo Sistema VigiMed, disponivel no Portal da Portal da ANVISA.
10. SUPERDOSE

Doses de até 10 mg/kg (aproximadamente 2,5 vezes a dose recomendada) foram administradas em estudos
clinicos. Nos estudos clinicos ndo foi observada toxicidade limitante da dose.

Em caso de intoxicacéo, ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientaces.
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CONVENIO 02/2024

ANEXO 3

FORM-0027332 — ADENDO DE FARMACOVIGILANCIA PARA USO EM CONTRATOS DE

PROGRAMAS DE PESQUISA DE MERCADO E SUPORTE AO PACIENTE - VER 6.0

DEFINICOES:

Os seguintes termos devem ter o seguinte significado:

“Evento Adverso” significa qualquer ocorréncia médica desfavoravel em um paciente ou em um
participante de investigacdo clinica que tenha administrado um produto Takeda, que nao
necessariamente tem que ter uma relacdo causal com o tratamento. Um Evento Adverso pode ser
qualquer sinal desfavoravel e ndo intencional (incluindo achados laboratoriais anormais), sintomas ou
doenca que ocorreu durante o tempo em que o produto Takeda foi usado.

“Reclamacdo de Produto” significa qualquer comunicacdo escrita, eletrénica ou oral que alega
deficiéncias relacionadas a identidade, qualidade, seguranca ou desempenho de um produto Takeda
que foi colocado no mercado. Reclamacao de produto pode ser reportada por ou em nome de pacientes,
profissionais de saude, funcionérios da Takeda, estabelecimentos comerciais, autoridades nacionais,
distribuidores, agentes ou parceiros de negocios/ licenciados.

“Informacdo de Seguranga” significa qualquer Evento Adverso, Reclamagdo de Produto ou Situacéo
Especial.

“Situagdo Especial” inclui o seguinte, independente se resultou em um Evento Adverso (EA) ou
conforme observado abaixo:

= Gravidez: qualguer caso em que uma paciente gravida é exposta a um Produto Takeda ou em que
uma parceira de um paciente do sexo masculino fica gravida ap6s o tratamento dele com um
Produto Takeda. A exposicao é considerada através da exposi¢cdo materna ou via sémen apds a
exposicado paterna;

= Amamentacdo: exposi¢do do bebé ao leite materno;

= Superdose: Informagdes de qualquer superdose, seja ela acidental ou intencional,

= Abuso de medicamentos, uso indevido ou erro de medicacdo: informacdes sobre abuso de um
medicamento, uso indevido ou erro de medicacdo (potencial ou real);

= Suspeita de transmissdo de um agente infeccioso: informacdes sobre uma suspeita de transmisséo
(seja ela confirmada ou potencial) de um agente infeccioso por um medicamento;

= Falta de eficicia do produto Takeda e / ou produto da Takeda em investigacéo;

= Exposigdo ocupacional

= Uso fora dos termos da autorizacéo de comercializa¢do, também conhecido como "off-label™;

= Uso de medicamento falsificado;

= Uso de medicamento adulterado;

= Interagfes medicamentosas e interagdes entre medicamentos e alimentos;

= Exposicgdo inadvertida ou acidental com ou sem um Evento Adverso.

“Produto Takeda” significa qualquer produto medicinal ou bioldgico ou dispositivos médicos da
Takeda.




e “Troca de Relatos de Farmacovigilancia”. Usando um formulario apropriado com o identificador do
programa, fornecido pela Takeda, o HU-UFPI/EBSERH e qualquer subcontratado do HU-
UFPI/EBSERH deve comunicar a Takeda dentro de um (1) dia util a partir do conhecimento de
qualquer relato de Informagdo de Seguranca coincidente com o uso de qualquer Produto da Takeda,
incluindo, mas ndo limitado ao Entyvio®. Relatos podem ser feitos pelos participantes do programa ou
podem estar contidos nas comunicacdes ou informacBes (por exemplo: ligaches telefonicas,
comunicacdo de texto livre, etc.) recebidos pelo HU-UFPI/EBSERH para outros propositos e precisam
ser apropriadamente identificados. O HU-UFPI/EBSERH deve capturar as seguintes informacdes,
guando possivel:
= 0 nome do Produto Takeda envolvido (nome genérico ou nome comercial);
= uma descricdo da Informacdo de Segurancga (incluindo qualquer analise médica indicando a
avaliagdo de causalidade com relagéo ao produto);

= informac6es de identificacdo do paciente (tais como iniciais, sexo ou idade);

= todos os detalhes disponibilizados pela pessoa que esta reportando a Informagéo de Seguranca
(profissdo, nome, enderego de e-mail ou nimero do telefone); e

= 0 numero do lote e data de vencimento do Produto Takeda, se disponivel.

NOTA: Informacdo de Seguranga deve ser reportada mesmo se a informag&o do paciente e/ ou relator ndo
esteja disponivel.

NOTA: O HU-UFPI/EBSERH e qualquer outro envolvido na prestacédo de servico deve divulgar de forma
completa todas as Informagdes de Seguranca recebidas, mas néo precisa buscar ativamente por informagoes
adicionais.

NOTA: As Informacdes de Seguranca devem, quando possivel, ser submetidas em relatérios individuais e
ndo consolidadas com outras Informac6es de Seguranca, exceto durante a reconciliagéo.

NOTA: Para qualquer Informacao de Seguranca reportada por um profissional de satde, quando possivel,
o relator deve fornecer uma avaliacdo de causalidade.

Qualquer detalhe adicional conhecido deve também ser incluido em cada relato. O HU-UFPI/EBSERH
devera informar cada pessoa que relatar Informagdes de Seguranca que a Takeda deve fazer o
acompanhamento do caso com o relator original, conforme necessario.

As InformacGes de Seguranca devem ser reportadas a Takeda LOC de seu respectivo pais.

A Takeda ir4 enviar ao HU-UFPI/EBSERH uma confirmag&o de recebimento da Informacao de Seguranga
reportada pelo HU-UFPI/EBSERH. Se o HU-UFPI/EBSERH néo receber um e-mail de confirmacéo da
Takeda, confirmando recebimento dentro de um (1) dia util, o HU-UFPI/EBSERH devera consultar a
Takeda sobre a confirmacdo de recebimento.

Se 0 HU-UFPI/EBSERH falhar no relato de Informagdes de Seguranga para Takeda dentro de um (1) dia
atil conforme exigido neste contrato, ou de outra forma ndo cumprir qualquer requisito desta Se¢éo, o HU-
UFPI/EBSERH devera fornecer a Takeda a documentacdo de ndo conformidade, incluindo detalhes da
causa raiz da ndo conformidade e agdes corretiva e preventiva que sdo requeridas para remediar e/ou
prevenir futuras recorréncias.

O HU-UFPI/EBSERH concorda em usar esforcos comercialmente razodveis para obter qualquer
informagdo de acompanhamento necessario, conforme requerido pela Takeda.

e “Reconciliacdo”. Ao final de cada programa, o HU-UFPI/EBSERH deve enviar para Takeda uma lista
tabulada de Informacdes de Seguranca recebidas pelo programa, ou uma declaragdo que as Informacées
de Seguranca ndo foram recebidas, que a Takeda deve usar para confirmar que todas as Informacdes
de Seguranca foram precisamente reportadas para Takeda. N&o obstante 0 exposto acima, para qualquer
programa em andamento, o HU-UFPI/EBSERH pode enviar a Takeda uma lista tabulada de todas as
Informacdes de Seguranca recebidas ou uma declaracdo que nenhuma Informacdo de Seguranca foi
recebida ndo menos frequente que semestralmente. Atividades de reconciliacdo em andamento devem
ser determinadas com base no volume de Informacdes de Seguranca recebidas. O HU-UFPI/EBSERH




deve corrigir qualquer discrepancia imediatamente ap6s a descoberta. O HU-UFPI/EBSERH deve
aplicar um namero Unico de identificacdo para cada relato individual para propésitos de reconciliacao.
“Integridade dos Dados”. O HU-UFPI/EBSERH deve assegurar que procedimentos apropriados,
processos e sistemas computadorizados controlados estejam em vigor para manter a integridade de
todos os dados de Informag6es de Seguranca. O HU-UFPI/EBSERH deve coletar e lidar com todos
esses dados de uma maneira que preserve a integridade dos dados em todo seu ciclo de vida. Em geral,
0 HU-UFPI/EBSERH deve ser capaz de demonstrar que todos esses dados e metadados associados sao
atribuiveis, legiveis, contemporaneos, originais e precisos.

“Auditoria de Farmacovigilancia”. A Takeda tem o direito, a seu proprio custo, de auditar os sistemas
e registros do HU-UFPI/EBSERH relacionados ao cumprimento com o0s requerimentos da secdo de
Relatos de Farmacovigilancia. O HU-UFPI/EBSERH ir& fornecer ao auditor da Takeda acesso aos
sistemas e instalagOes, procedimentos e registros para cada auditoria, e devera disponibilizar pessoal
relevante para auditoria. A Takeda ird fornecer ao HU-UFPI/EBSERH uma notificagao por escrito para
cada auditoria com ao menos trinta (30) dias de antecedéncia a menos que seja uma auditoria por causa
de risco identificado. O HU-UFPI/EBSERH deve cooperar com a Takeda conforme necessario para
resolver achados de auditoria e observagdes, e deve exercer boa-fé para implementar prontamente
quaisquer agoes corretivas.

“Confidencialidade da Informacéo de Seguranca”. Toda Informacdo de Seguranga coletada pelo
HU-UFPI/EBSERH, com exce¢do de informacdo de conhecimento publico, deve ser tratada como
Informacdo Confidencial, a qual pode ser divulgada apenas conforme permitido na secdo de
Confidencialidade deste Contrato.

“Treinamento _de Pessoal”. O HU-UFPI/EBSERH deve contratar individuos com habilidades,
experiéncia e treinamento necessario para executar as obrigacfes deste Contrato. O HU-
UFPI/EBSERH deve garantir que cada individuo que executar o servigo seja devidamente treinado
sobre os requisitos desta se¢do (incluindo treinamento anual de reciclagem). O HU-UFPI/EBSERH
deve documentar e manter registros de conclusdo de treinamento de maneira apropriada, e deve
disponibilizar tais registros para Takeda mediante solicitacdo, inclusive para qualquer auditoria e
inspec¢des regulatdrias. Quando solicitado pela Takeda, o0 HU-UFPI/EBSERH avaliar a efetividade do
Treinamento de Farmacovigilancia da Takeda, aplicando os padrdes de avaliacdo conforme acordado
por escrito entre as partes, e ird fornecer um relatorio de tal avaliagdo em um formato solicitado pela
Takeda.

“Retencdo _de Registro”. O HU-UFPI/EBSERH deve manter e reter toda informacdo e registros
recebidos ou criar uma conexdo com qualquer Informagéo de Seguranca por no minimo de 10 anos
apos o Programa aplicavel tenha terminado.
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FILIAL HOSPITAL UNIVERSITARIO PROFESSOR EDGARD SANTOS

AVISO DE LICITAGAO
PREGAO ELETRONICO N2 40/2023 - UASG 155907

N2 Processo: 23534007976202385. Objeto: Registro de pregos referente a
aquisicdo de equipamentos e materiais de informatica e outros para dar suporte e
manuten¢do a infraestrutura e operagdao dos servicos de Tl, na rede Otica de dados,
computadores e sistema de telefonia IP, e suporte as atividades da Geréncia de Ensino
Pesquisa e Extensdo do HUPES/EBSERH.. Total de Itens Licitados: 15. Edital: 20/02/2024 das
08h00 as 12h00 e das 14h00 as 17h00. Enderego: Rua Doutor Augusto Viana, S/n, Canela,
- Salvador/BA ou https://www.gov.br/compras/edital/155907-5-00040-2023. Entrega das
Propostas: a partir de 20/02/2024 as 08h00 no site www.gov.br/compras. Abertura das
Propostas: 04/03/2024 as 09h00 no site www.gov.br/compras. Informagdes Gerais: .

RODRIGO MACHADO SANTOS
Gerente Administrativo do Hupes - Filial da Ebserh

(SIASGnet - 16/02/2024) 155907-26443-2024NE800673

FILIAL HOSPITAL UNIVERSITARIO PROFESSOR POLYDORO ERNANI
DE SAO THIAGO

EXTRATO DE CONTRATO N2 2/2024 - UASG 155913

N2 Processo: 23820.005342/2022-81.

Pregdo N2 183/2023. Contratante: HOSPITAL UNIVERSITARIO DA UFSC.

Contratado: 06.075.854/0001-13 - PRO-SIGMA SERVICOS DE PROTECAO RADIOLOGICA E
FISICA MEDICA LTDA. Objeto: Contratagdo de empresa especializada para prestagdo de
servigo continuo de controle de qualidade, levantamento radiométrico e teste de radiagdo
de fuga para equipamentos, ambientes e acessérios de radiologia diagndstica e
intervencionista do hu ufsc/ebserh.

Fundamento Legal: LEl 14.133/2021 - Artigo: 28 - Inciso: I. Vigéncia: 23/02/2024 a
23/02/2025. Valor Total: RS 91.865,00. Data de Assinatura: 16/02/2024.

(COMPRASNET 4.0 - 19/02/2024).
EXTRATO DE RESCISAO DO CONTRATO N 83/2019 - UASG 155913

N2 Processo: 23080.019713/2017-56. Contratante: HOSPITAL UNIVERSITARIO DA UFSC.
Contratado: 06.075.854/0001-13 - PRO-SIGMA SERVICOS DE PROTECAO RADIOLOGICA E
FISICA MEDICA LTDA. Objeto: O presente termo tem como objeto a rescisdo amigdvel do
contrato n2 083/2019, por implemento de condig¢do resolutiva prevista na clausula primeira
do sexto termo aditivo e nos termos dos artigos 78 e 79, da lei n? 8.666/93, e com as
consequéncias indicadas no artigo 80 da mesma lei.. Fundamento Legal: . Data de Rescisdo:
22/02/2024.

(COMPRASNET 4.0 - 19/02/2024).

SUPERINTENDENCIA DA EMPRESA BRASILEIRA DE SERVICOS
HOSPITALARES NO ESTADO DO PIAUI

EXTRATO DE CONVENIO N2 2/2024 - UASG 155008

N2 Processo: 23524.024231/2023-08.

N3o se Aplica N2 0/. Contratante: HOSPITAL UNIVERSITARIO DO PIAUI.

Contratado: 11.635.171/0001-03 - TAKEDA DISTRIBUIDORA LTDA.. Objeto: O objeto do
presente convénio é possibilitar a utilizagdo do medicamento entyvio® ("medicamento")
em pacientes que receberam prescricdo, através do HU-UFPI/EBSERH, e que sejam inscritos
e aprovados no programa de acesso ao paciente - PAP desenvolvido pela TAKEDA.
Fundamento Legal: NAO SE APLICA. Vigéncia: 15/02/2024 a 15/02/2026. Valor Total: RS
0,00. Data de Assinatura: 15/02/2024.

(COMPRASNET 4.0 - 19/02/2024).
HOSPITAL DE CLINICAS DE PORTO ALEGRE
EXTRATO DE DISPENSA DE LICITAGAO

Processo n? 154277 SEI HCPA-23092.001065/2024-71- PROTESES DE MAMA FORMATO
ANATOMICO A DE 351-400ML

Contratado: SILIMPLANT COMERCIO DE MATERIAL MEDICO-CIRURGICO LTDA CNPJ:
32251322000108 RS 2.760,00

Fundamento Legal: Art. 29, Inciso XV, Lei 13.303/16 e no art. 130, XV, do Regimento
Interno de Licitagdes e Contratos do HCPA.

Fonte: 1002000000 Natureza da Despesa: 349030 Programa de trabalho:
103025018858500439999

Nota de Empenho: 2024NE505140 15/02/2024

Autorizagdo: 16/02/2024 por Luana Baptista Rodrigues Pires- Chefe Servico de Compras

Ratificagdo: 16/02/2024 por Simone Dalla Pozza Mahmud-Coordenadora de Suprimentos

Processo n? 154170 SEI HCPA-23092.000319/2024-34- PLACA EM TREVO 4.5MM INCLUI
PARAFUSOS ) )

Contratado: PORTOMED COMERCIO DE MATERIAIS ORTOPEDICOS LTDA CNPJ:
3992299000104 RS 993,75

Fundamento Legal: Art. 29, Inciso XV, Lei 13.303/16 e no art. 130, XV, do Regimento
Interno de Licitagdes e Contratos do HCPA.

Fonte: 1002000000 Natureza da Despesa: 349030 Programa de trabalho:
103025018858500439999

Nota de Empenho: 2024NE505147 16/02/2024

Autorizagdo: 16/02/2024 por Luana Baptista Rodrigues Pires- Chefe Servico de Compras

Ratificagdo: 16/02/2024 por Simone Dalla Pozza Mahmud-Coordenadora de Suprimentos

Processo n2 154384 SEI HCPA-23092.001745/2024-95- LUVA DE PROCEDIMENTO EM LATEX
TAMANHO P COM PO DESCARTAVEL

Contratado: SOMA/RS PRODUTOS HOSPITALARES LTDA CNPJ: 6294126000100 RS
44.700,00

Fundamento Legal: Art. 29, Inciso XV, Lei 13.303/16 e no art. 130, XV, do Regimento
Interno de Licitagdes e Contratos do HCPA.

Fonte: 1002000000 Natureza da Despesa: 349030 Programa de trabalho:
103025018858500439999

Nota de Empenho: 2024NE505154 16/02/2024

Autorizagdo: 16/02/2024 por Simone Dalla Pozza Mahmud-Coordenadora de
Suprimentos

Ratificagdo: 19/02/2024 por Jorge Luis Bajerski - Diretor Administrativo

Processo n2 154392 SEI HCPA-23092.001920/2024-44- MASCARAS PARA ANESTESIA
TRANSPARENTE N° 2 E 4

Contratado: LUMIAR HEALTH BUILDERS EQUIP HOSP LTDA CNPJ: 5652247001269 R$
960,00

Fundamento Legal: Art. 29, Inciso XV, Lei 13.303/16 e no art. 130, XV, do Regimento
Interno de LicitagcGes e Contratos do HCPA.

Fonte: 1002000000 Natureza da Despesa: 349030 Programa de trabalho:
103025018858500439999

Nota de Empenho: 2024NE505163 19/02/2024

Autorizagdo: 19/02/2024 por Luana Baptista Rodrigues Pires- Chefe Servico de Compras

Ratificagdo: 19/02/2024 por Simone Dalla Pozza Mahmud-Coordenadora de Suprimentos

Processo n? 154389 SEI HCPA-23092.001728/2024-58- MEDICAMENTOS SILDENAFILA E
PROPRANOLOL

Contratado: DIMED S/A - DISTRIBIBUIDORA DE MEDICAMENTOS CNPJ: 92665611032290 RS
589,40

Fundamento Legal: Art. 29, Inciso XV, Lei 13.303/16 e no art. 130, XV, do Regimento
Interno de LicitagGes e Contratos do HCPA.

Fonte: 1002000000 Natureza da Despesa: 349030 Programa de trabalho:
103025018858500439999

Nota de Empenho: 2024NE505165 19/02/2024

Autorizagdo: 19/02/2024 por Luana Baptista Rodrigues Pires- Chefe Servico de Compras

Ratificagdo: 19/02/2024 por Simone Dalla Pozza Mahmud-Coordenadora de Suprimentos

AVISO DE LICITACAO
PREGAO ELETRONICO N¢ 83/2024

Aquisi¢do de Insumos para Facoemulsificagdo, com Aquisi¢do de Equipamento - Contrato.
Data e Horario de Abertura da Proposta: dia 04/03/2024, as 09:00 horas. Data e Horario
de Disputa: dia 04/03/2024, as 10:00 horas.

A licitagdo acima estd disponivel no endere¢co www.hcpa.edu.br - link
licitagGes

Porto Alegre, 19 de fevereiro de 2024.
MARCUS MANKE OLIVEIRA
Coordenador da Comissdao de Licitagdes

FUNDAGAO COORDENACAO DE APERFEICOAMENTO DE PESSOAL
DE NIVEL SUPERIOR

EDITAL
EDITAL CONJUNTO N2 23/2023 - RESULTADO PRELIMINAR

PROGRAMA NACIONAL DE FOMENTO A EQUIDADE NA FORMACAO DE PROFESSORES DA
EDUCACAO BASICA - PARFOR EQUIDADE
Processo n? 23038.005216/2023-34

A COORDENACAO DE APERFEICOAMENTO DE PESSOAL DE NIVEL SUPERIOR
(CAPES), instituida como Fundagdo Publica, no cumprimento das atribui¢des conferidas
pela Lei n? 8.405, de 9 de janeiro de 1992, e pelo Estatuto aprovado pelo Decreto n?
11.238, de 18 de outubro de 2022, inscrita no CNPJ sob n2 00.889.834/001-08, com sede
no Setor Bancério Norte, Quadra 2, Lote 6, Bloco L, Brasilia, DF, CEP: 70.040-020, por meio
de sua Presidente, no uso de suas atribuicGes, torna publica o resultado preliminar do
Edital Conjunto n? 23/2023, publicado no Didrio Oficial da Unido de 22/09/2023, Edigdo
182, Segdo 3, pag. 76

O resultado  preliminar  esta
https://www.gov.br/capes/pt-br

disponivel no site da  CAPES

DENISE PIRES DE CARVALHO

EDITAL
EDITAL N2 35/2023 - PRORROGACAO

Programa CATEDRA BRASIL NA UNIVERSIDADE DE SALAMANCA E DE PROFESSOR VISITANTE
DA UNIVERSIDADE DE SALAMANCA- 2023
Processo n? 23038.007390/2023-11

A PRESIDENTE DA COORDENACAO DE APERFEICOAMENTO DE PESSOAL DE
NIVEL SUPERIOR (CAPES), Fundacdo Publica, inscrita no CNPJ n® 00.889.834/0001-08, no
cumprimento das atribui¢des conferidas pela Lei no 8.405, de 9 de janeiro de 1992 e pelo
Estatuto aprovado pelo Decreto no 11.238, de 18 de outubro de 2022, torna publica a
prorrogacdo das inscricbes do Edital 35/2023 do Programa Catedra Brasil na Universidade
de Salamanca e de Professor Visitante da Universidade de Salamanca - 2023, publicado no
Didrio Oficial da Unido de 12 de dezembro de 2023, se¢do 3, pagina 79.

0] Edital completo esta disponivel no site da CAPES
https://www.gov.br/capes/pt-br

DENISE PIRES DE CARVALHO

DIRETORIA DE PROGRAMAS E BOLSAS NO PAIS

EXTRATO DE CONCESSAO DE AUXILIO FINANCEIRO A PESQUISADORES

Termo de Concessdo e Aceitacdo de Apoio Financeiro - Concedente: CAPES CNPJ: 00.889.834/0001-08 - Objetivo: Concessdo de Auxilio Financeiro a Pesquisadores
- Signatarios - pela CAPES: LAERTE GUIMARAES FERREIRA JUNIOR - DIRETOR DE PROGRAMAS E BOLSAS NO PAIS e pelo beneficidrio (a).

Beneficidrio (a) CPF Processo Programa Valor RS | Vigéncia Nota de Empenho
RODRIGO DE FREITAS | XXX.076.278-XX 88881.936678/2024-01 | PDPG-CONSOLIDACAO-3-4 25.000,00 | DE: 16/02/2024 PARA: 28/02/2027 2024NE000145 (C)
BUENO 1291/2024

FLAVIA DA FONSECA | XXX.892.989-XX 88881.930467/2023-01 | PDPG-CONSOLIDACAO-3-4 25.000,00 | DE: 16/02/2024 PARA: 28/02/2027 2023NE006792 (C)
FEITOSA 1292/2024

JOAO PAULO | XXX.037.537-XX 88881.909402/2023-01 | PRAPG 1293/2024 80.000,00 | DE: 16/02/2024 PARA: 31/10/2028 2023NE006495 (1)
COSTALONGA 2023NE006325 (C)
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Este documento pode ser verificado no enderego eletrénico
http://www.in.gov.br/autenticidade.html, pelo cédigo 05302024022000058

Documento assinado digitalmente conforme MP n2 2.200-2 de 24/08/2001, lc 2
que institui a Infraestrutura de Chaves Publicas Brasileira - ICP-Brasil. Brasil
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