NOTA TECNICA N2 3826/2024- NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1 Solcitar |
1.2. Processo n? 5000404-17.2024.4.03.6139

1.3. Data da Solicitacdo: 24/06/2024

1.4. Data da Resposta: 01/07/2024

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/Idade: 24/02/2005 — 19 anos

2.2 Sexo: Masculino

2.3. Cidade/UF: Ribeirdo Grande/SP

2.4. Histérico da doenca: Linfoma ndao Hodgkin difuso de células B —CID10 C83.3

3. Quesitos formulados pelo(a) Magistrado(a)

4. Descricao da Tecnologia

4.1, Tipo da tecnologia: MEDICAMENTO

KYMRYAH

4.2. Principio Ativo: TISAGENLECLEUCEL

4.3. Registro na ANVISA: Sim

4.4. O produto/procedimento/medicamento esta disponivel no SUS: N3o.

4.5. Descrever as opgdes disponiveis no SUS/Saude Suplementar:

Primeira linha: R-CHOP (rituximabe, ciclofosfamida, doxorrubicina, vincristina,
prednisona)

Segunda linha: GDP (gencitabina, dexametasona, cisplatina), ICE (ifosfamida,
carboplatina, etoposide), DHAP (dexametasona, citarabina em altas doses, cisplatina),
ESHAP (etoposide, metilprednisolona, citarabina, cisplatina) e GemOx (gencitabina,
oxaliplatina), todos com ou sem rituximabe. Transplante de células hematopoiéticas
(TCH) autélogo

4.6. Recomendacdes da CONITEC: N3o avaliado.

5. Discussdo e Conclusao

5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranga da tecnologia:

Pacientes com linfoma difuso de grandes células B refratario as terapias primarias e de
segunda linha ou que recidivaram apds o transplante de células-tronco tém um
progndstico ruim. A terapia com células T do receptor de antigeno quimérico (CAR)
tisagenlecleucel tem como alvo e elimina células B que expressam CD19 e mostrou
eficacia contra linfomas de células B em um estudo de fase 2a de centro Unico.

Um estudo central internacional, de fase 2, de tisagenlecleucel fabricado centralmente,
envolvendo pacientes adultos com linfoma difuso de grandes células B recidivante ou
refratario que eram inelegiveis ou tiveram progressdao da doenca apods transplante
autdlogo de células-tronco hematopoiéticas. O desfecho primario foi a melhor taxa de



resposta global (ou seja, a porcentagem de pacientes que tiveram uma resposta
completa ou parcial), avaliada por um comité de revisdo independente.

Um total de 93 pacientes receberam uma infusdo e foram incluidos na avaliacdo da
eficacia. O tempo mediano desde a perfusdo até ao limite dos dados foi de 14 meses
(intervalo de 0,1 a 26). A melhor taxa de resposta global foi de 52% (intervalo de
confiangca de 95%, 41 a 62); 40% dos pacientes tiveram respostas completas e 12%
tiveram respostas parciais. As taxas de resposta foram consistentes em todos os
subgrupos prognosticos. Aos 12 meses apds a resposta inicial, a taxa de sobrevivéncia
livre de recidiva foi estimada em 65% (79% entre os pacientes com resposta completa).
Os eventos adversos de interesse especial de grau 3 ou 4 mais comuns incluiram
sindrome de liberacdo de citocinas (22%), eventos neurolégicos (12%), citopenias com
duracdo superior a 28 dias (32%), infeccdes (20%) e neutropenia febril (14). %). Trés
pacientes morreram devido a progressdo da doenca 30 dias apds a infusdo. Nenhuma
morte foi atribuida a tisagenlecleucel, sindrome de liberacdo de citocinas ou edema
cerebral. Nao foram encontradas diferencas entre os grupos de resposta na expressao
tumoral de CD19 ou proteinas relacionadas ao checkpoint imunoldgico.

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia:
sobrevivéncia livre de recidiva

5.3. Parecer

() Favoravel

(X ) Desfavoravel
Réu:

(X)Sus

( ) Plano de Saude

5.4. Conclusao Justificada:

Paciente com diagnostico de Linfoma difuso de grandes células B, refratario a duas linhas
de tratamento, com indicagdo de células CAR-T. Estudos com terapia com células CAR-T
no linfoma difuso de grandes células B recidivante ou refratdrio em adultos, produziram
altas taxas de respostas duradouras com o uso de tisagenlecleucel. No entanto cabe
ressaltar que paciente ainda tem opgdes disponiveis no SUS como mencionado no item
4.5. Finalmente, a tecnologia apresenta alto impacto orcamentdrio e, portanto, o uso
pode gerar prejuizo indireto a populacdo assistida pelo SUS.

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 6rgdo ou comprometimento de funcdo

(X )NAO
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5.6. Outras Informacgoes:

Considera¢des NAT-Jus/SP: A autoria do presente documento ndo é divulgada por
motivo de preservacao do sigilo.

Equipe NAT-Jus/SP



