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NOTA TECNICA N2 1591/2023 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1. Solicitante: [ R AR
1.2. Origem: 12 Vara Federal de Barretos

1.3. Processo n2: 5000482-48.2023.4.03.6138

1.4. Data da Solicitacdo: 28/04/2023

1.5. Data da Resposta: 16/05/2023

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/ldade: 30/05/2014 — 08 anos

2.2 Sexo: Masculino

2.3. Cidade/UF: S3o Paulo/SP

2.4. Historico da doenca: Distrofia Muscular tipo Duchenne (CID10 G71.0) causada por
mutacao do gene da distrofina.

3. Quesitos formulados pelo(a) Magistrado(a)
Solicite-se ao corpo médico responsavel pela elabora¢dao da Nota Técnica que aborde os

seguintes questionamentos:

1. O medicamento requerido é o farmaco normalmente utilizado no tratamento da
doenca de que padece a autora? Ha quanto tempo o medicamento foi incorporado a
terapéutica da doenca da autora e com que resultados?

O medicamento nao é utilizado normalmente no tratamento da DMD.

2. O medicamento requerido é substituivel por outro ou outros fornecidos pelo SUS, com
eficiéncia equivalente?

O medicamento ndo tem substituicao, é bastante nova a tecnologia.

3. Havendo outros medicamentos fornecidos pelo SUS com eficiéncia semelhante, quais
as eventuais consequéncias negativas a saude da autora em razido do uso do
medicamento intercambiavel, que poderiam ser evitadas pelo uso do pretendido?

Nao ha medicamentos no SUS, especificos.

4. O medicamento possui registro na ANVISA para quais hipéteses/casos clinicos?

Nao ha registro na Anvisa.

5. Existe correlagao entre a eficacia do tratamento e a idade do paciente? Explicar. Em
caso positivo, até que idade é mais recomendada sua aplica¢do?

Nao ha muitos estudos com indicacdo de prescricao clinica, os estudos tém como desfecho
a alteracdo do gene, ndo a evolucao clinica, até o momento.

6. Ha contraindicagdes ao uso do medicamento ou efeitos adversos? Se houver,
esclarecer quais e indicar possiveis meios para reduzi-los.
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7. Ha recomendacao técnica de aplicacdo do medicamento ao caso da autora?
Nao.

4. Descricao da Tecnologia

4.1. Tipo da tecnologia: Medicamento

- Vyondys 53 100mg/2ml (Golodirsen, SRP-4053) - 8 frascos ampola de 100mg/2ml
semanalmente, administrado por infusdo intravenosa — uso continuo e por prazo
indeterminado.

4.2. Principio Ativo: GOLODIRSEN

4.3. Registro na ANVISA: NAO

4.4. O produto/procedimento/medicamento esta disponivel no SUS: NAO

4.5. Descrever as opg¢oes disponiveis no SUS/Saude Suplementar: Corticoterapia e terapias
de reabilitacdo nao-farmacoldgica.

4.6. Em caso de medicamento, descrever se existe Genérico ou Similar: NAO

4.7. Custo da tecnologia:

4.7.1. Denominacdo genérica:

4.7.2. Laboratério: SEREPTA THERAPEUTICS

4.7.3. Marca comercial: VYONDYS 53™

4.7.3. Apresentacado: Frasco ampola com solucdo concentrada de 100mg de Golodirsen em
2mL (50mg/mL)

4.7.4. Preco maximo de venda ao Governo: Ndo adquirido no preco do governo.

4.7.5. Preco maximo de venda ao Consumidor: Estimativa de preco de €2,867.85.

4.8. Fonte do custo da tecnologia: https://pt.everyone.org/vyondys-53-golodirsen

4.9. Recomendagdes da CONITEC: Nao avaliado. Ha publicacdo da Conitec de
monitoramento do horizonte tecnoldgico.

5. Discussdo e Conclusdo

5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia:

A distrofia muscular de Duchenne (DMD) faz parte do espectro das distrofinopatias. As
distrofinopatias sdo um grupo de doencas neuromusculares com heranca ligada ao
cromossomo X, causadas por mutacdes no gene que codifica a distrofina (DMD), uma
proteina estrutural das células musculares.

O golodirsen é um oligbmero antisenso que permite que a producao da proteina distrofina
ndo seja interrompida ao encontrar com uma mutagdo. Este mecanismo é conhecido como
salto de éxon, ou éxon skipping e, no caso do uso do golodirsen, o éxon a ser saltado é o
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53. Assim, com o uso do golodirsen a sequéncia génica é rearranjada permitindo a
producdo de de uma distrofina mais curta do que aquela produzida por genes ndo mutados.
N3o hd cura para a DMD, e as interven¢des sdo baseadas na prevencao e tratamento das
complicagdes. Atualmente, a terapia padrao geralmente é baseada em corticosterdides.
Os corticosterdides sdo capazes de retardar o declinio da forca e da funcdao muscular,
proporcionando uma reducdo do risco de escoliose e estabilizagdao da fun¢dao pulmonar.
Pode haver beneficios para a funcdo cardiaca, embora as evidéncias sejam limitadas. E
importante destacar que o pequeno niumero de pacientes incluidos nos estudos de doencas
raras é agravado no caso das estratégias terapéuticas baseadas no gendtipo. No caso da
DMD, cada uma das tecnologias incluidas neste informe aplica-se a subgrupos com 8-15%
do total de pacientes com a doenca.

Conitec 2022, Monitoramento do horizonte tecnolégico: No estudo, o eteplirsen e o
golodirsen sdo os unicos oligdbmeros fosforodiamidato morfolino que apresentam
avaliagGes publicadas acerca do seu efeito funcional. Até a ultima atualiza¢do deste
informe, os beneficios clinicos desses medicamentos ndo estéo bem estabelecidos, uma vez
que houve declinio na deambulacgdo e funcdo pulmonar dos pacientes tratados, ainda que
a maior parte dos valores tenham sido inferiores aqueles encontrados nos controles e na
histéria natural publicada, especialmente para TC6. Quanto a seguranga, todos os
pacientes do periodo 1 relataram ao menos 1 evento adverso.

As evidéncias que sustentam o beneficio do golodirsen limitam-se a sua eficécia bioldgica,
ou seja, a sua atividade enquanto exon skipping, que permite que o gene DMD com
mutagdo no éxon 53 possa sintetizar a proteina distrofina. Entretanto, ainda nao esta claro
para a comunidade cientifica qual a eficacia clinica conferida pelo uso da tecnologia, ou
seja, se a distrofina produzida a partir do uso da tecnologia é realmente estavel e funcional,
capaz de provocar melhora substancial nos sintomas motores e mesmo respiratérios dos
pacientes diagnosticados com distrofia muscular de Duchenne, tornando prematura a
assuncao de que esta é uma tecnologia eficaz quando considerados desfechos clinicos.

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia:
Melhora da marcha que implica em melhora da fungcdo muscular, inclusive toracica e
respiratdria.

5.3. Parecer
() Favoravel

( X ) Desfavoravel

5.4. Conclus3o Justificada:
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O relatorio médico encaminhado informa que se trata de uma crianga com 8 anos e
diagnodstico de Distrofia muscular de Duchenne, deambulando, em fisioterapia, e sem
alteracdo de fung¢do pulmonar. Nao ha informacdo de terapéutica utilizada no momento
ou estratégia de tratamento global da crianca.

A DMD ndo tem cura e o tratamento visa diminuir complicacbes de acometimento
respiratdrio por acometimento de massa muscular respiratéria. A medicagao solicitada,
trata-se de uma tecnologia sem evidéncia de beneficio clinicamente relevante até o
momento, com avaliacdo de seguranca limitada e a um custo elevado. Consideramos
desfavoravelmente a solicitagdo.

Justifica-se a alegacdo de urgéncia, conforme definicdo de urgéncia e emergéncia do CFM?
() SIM, com potencial risco de vida

() SIM, com risco de lesdo de 6rgao ou comprometimento de funcao

(X)NAO
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5.6. Outras InformacgGes:
Considerac¢des NAT-Jus/SP: A autoria do presente documento n3o é divulgada por motivo
de preservacao do sigilo.

Equipe NAT-Jus/SP
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