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Relatdrio da Audiéncia Publica n? 41, sobre recomendagdes preliminares desfavoraveis a
incorporacao de tecnologias ao Rol de Procedimentos e Eventos em Satde.

No dia 16 de abril de 2024, as 9h30, foi realizada virtualmente, via plataforma Microsoft
Teams, com transmissao ao vivo pelo canal da ANS no YouTube, a Audiéncia Publica n2 41,
gue tratou da recomendacdo preliminar de ndo incorporacdo no Rol de Procedimentos e
Eventos em Saude das tecnologias (i) Bosutinibe para tratamento de segunda linha de
pacientes com leucemia mieloide cronica com cromossomo Philadelphia positivo na fase
cronica, fase acelerada ou fase blastica, com resisténcia ou intolerancia a pelo menos uma
terapia prévia, incluindo imatinibe (UAT n2 123) e (ii) Olaparibe para tratamento adjuvante
de pacientes adultos com cancer de mama inicial de alto risco HER2? negativo, com mutagdo
BRCA3, que foram previamente tratados com quimioterapia neoadjuvante ou adjuvante (UAT
n2 124), conforme publicagdes de aviso e retificagdo no DOU, em 11 de marc¢o de 2024 e 13
de margo de 2024, respectivamente.

A reunido foi realizada em cumprimento ao disposto no art. 10, pardgrafo 11, inciso IV, da Lei
n.2 9.656/1998, alterada pela Lei n.2 14.307/2022, e seu conteldo integral esta disponivel em
https://www.gov.br/ans canal oficial da ANS no YouTube ANS Reguladora.

A reunido foi conduzida pela Gerente de Cobertura Assistencial e Incorporagao de Tecnologias
em Saude.

A darea técnica da ANS realizou apresentacdo sobre as tecnologias e a motivagdo para a
recomendacdo preliminar de ndo incorporac¢ao, conforme anexo do presente documento.

Os participantes realizaram suas manifestacdes sobre o tema, respeitada a ordem de
inscricdo e o tempo previsto para o debate. O inteiro teor das manifestacdes esta disponivel
em https://www.youtube.com/live/r7gXuH15KI0?feature=shared.

Encerramento da Audiéncia Publica

A Gerente de Cobertura Assistencial e Incorporacao de Tecnologias em Saude encerrou a
Audiéncia Publica agradecendo todas as contribuicGes realizadas, esclarecendo as préximas
etapas do processo de andlise das propostas em debate.

ANEXOS:
Apresentacao

Lista de Presenca



https://www.gov.br/ans/pt-br/acesso-a-informacao/participacao-da-sociedade/audiencias-publicas
https://www.youtube.com/@ANSreguladoraoficial
https://www.youtube.com/live/r7qXuH15KI0?feature=shared
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egislacao - Processo de Atualizacao do Rol
" Lei n? 9.656/1998 (alterada pela Lei n? 14307/2022) - dispOe sobre os
planos e seguros privados de assisténcia a saude

= RN n? 555/2022 - dispde sobre o rito processual de atualizacao do Rol de
Procedimentos e Eventos em Saude, no ambito da Agéncia Nacional de
Saude Suplementar
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Lei 9.656/1998 - Audiéncias Publicas

Art. 109, § 11, inciso IV, da Lei 9.656/98 (incluido pela Lei 14307/2022):

(...)

§11. O processo administrativo de que trata o §7° deste artigo observara o disposto
na Lei n®9.784, de 29 de janeiro de 1999, no que couber, e as seguintes determinacoes:

IV - realizacé@o de audiéncia publica, na hipotese de matéria relevante, ou quando tiver
recomendacgdo preliminar de ndo incorporagdo, ou quando solicitada por no minimo
1/3 (um terco) dos membros da ComissGo de Atualizacdo do Rol de Procedimentos e
Eventos em Saude Suplementar;
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_ Audiencia Publica - PAUTA

A presente audiéncia publica tem por objetivo a coleta de contribuicdes acerca de recomendacao preliminar de
nao incorporacao referente a duas unidades de analise técnica:

UAT 123 — BOSUTINIBE PARA TRATAMENTO DE SEGUNDA LINHA DE PACIENTES COM LEUCEMIA MIELOIDE
CRONICA COM CROMOSSOMO PHILADELPHIA POSITIVO NA FASE CRONICA, FASE ACELERADA OU FASE
BLASTICA, COM RESISTENCIA OU INTOLERANCIA A PELO MENOS UMA TERAPIA PREVIA, INCLUINDO
IMATINIBE; e

UAT 124 — OLAPARIBE PARA TRATAMENTO ADJUVANTE DE PACIENTES ADULTOS COM CANCER DE MAMA
INICIAL DE ALTO RISCO HER2 NEGATIVO, COM MUTACAO BRCA, QUE FORAM PREVIAMENTE TRATADOS

COM QUIMIOTERAPIA NEOADJUVANTE OU ADJUVANTE
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BOSUTINIBE PARA O TRATAMENTO DE SEGUNDA LINHA DE PACIENTES COM
LEUCEMIA MIELOIDE CRONICA COM CROMOSSOMO PHILADELPHIA POSITIVO
NA FASE CRONICA, FASE ACELERADA OU FASE BLASTICA, COM RESISTENCIA
OU INTOLERANCIA A PELO MENOS UMA TERAPIA PREVIA,

INCLUINDO IMATINIBE




_ PROPOSTA DE ATUALIZAGCAO

= Protocolo: 2023.2.000173

= N2 UAT: 123

= Proponente: WYETH INDUSTRIA FARMACEUTICA LTDA

= Tecnologia: Bosutinibe

= Indicacao de uso: Tratamento, em segunda linha, de pacientes adultos com leucemia mieloide crénica (LMC) com
cromossomo Philadelphia positivo (LMC Ph+) na fase crbénica (FC), fase acelerada (FA) ou fase blastica (FB) com
resisténcia ou intolerancia a terapia anterior, incluindo imatinibe

= Tecnologias alternativas disponiveis no Rol : Dasatinibe e Nilotinibe

= Nota Técnica de Recomendacio Preliminar: NOTA TECNICA N2 17/2024/GCITS/GGRAS/DIRAD-DIPRO/DIPRO

= Recomendacao Preliminar - RP: Desfavoravel a incorporacao ao Rol
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S CONTEXTUALIZACAO

= A leucemia mieloide crénica (LMC) é uma neoplasia que acomete a medula dssea, levando a multiplicacao de leucdcitos
anormais, devido a uma alteragcao no DNA

"= Na LMC ocorre a translocagao reciproca entre os cromossomos 9 e 22, gerando um cromossomo anormal 22 ou
Philadelphia (Ph), presente em, aproximadamente, 95% dos casos

= (O gene BCR no cromossomo 22 é fundido ao gene ABL originario da por¢ao distal do cromossomo 9, resultando em um
oncogene de fusao BCR-ABL. O BCR-ABL é uma tirosina quinase. Essa proteina de fusao transforma células-tronco
hematopoiéticas normais em células malignas

= Essa via de sinalizacao molecular leva a alteragdes caracteristicas da LMC, tais como aumento da proliferacao celular,
sobrevida de células tumorigénicas, inibicado da morte programada ou apoptose celular, ativacdao de fatores de
transcricao e aumento da instabilidade gen6mica, responsaveis pela progressao da doenca

= A doenca se desenvolve em duas ou trés fases, uma fase crénica (FC), seguida de uma fase acelerada (FA) e uma fase

blastica (FB).

-~ ANS Agéncia Nacional de
4 \‘ Saude Suplementar



S CONTEXTUALIZACAO

= Segundo o Instituto Nacional do Cancer (INCA), o Brasil devera registrar em torno de 11.540 novos casos de leucemia
entre 2023 e 2025, sendo 15% de LMC

= A LMC acomete, majoritariamente, pacientes adultos, principalmente idosos, com uma idade média ao diagnéstico de 65
anos. Os principais fatores de risco para LMC sdo: 1) exposicdo a radiacdo; 2) idade avancada; 3) sexo, pois a LMC é uma
doenca mais comum em homens do que em mulheres, sendo que ainda nao ha dados conclusivos sobre tais achados

= Atualmente, os principais objetivos a serem alcancados no tratamento de pacientes com LMC em fase crbnica é a
prevencao da progressao da doenca para fase acelerada ou blastica, por meio da melhora das respostas citogenética e
molecular, uma vez que fases mais avancadas estao associadas a um pior prognadstico

= Ainda que o imatinibe em primeira linha terapéutica tenha modificado a historia natural da LMC, uma fracdao de pacientes
apresentara intolerancia ao medicamento, progressao ou recidiva da doenca, necessitando de tratamento de segunda
linha. Para essa populacao, as alternativas terapéuticas de segunda linha listadas no Rol da ANS s3o o dasatinibe e o

nilotinibe.
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_ ETAPA DE AVALIACAO PRELIMINAR

272 Reunido Técnica da COSAUDE: Realizada em 20/03/2024. Discuss3o inicial da tecnologia e
elaboracdo do relatdrio preliminar da comissao.

Link: 272 Reunido Técnica da COSAUDE (youtube.com)

Consulta Publica n? 127/2024: Recebimento de contribuicdes da sociedade entre 04/04/2024 a
23/04/2024. O dossié do proponente, o estudo técnico elaborado pela ANS (Relatério de Analise
Critica - RAC), o relatério preliminar da COSAUDE e a NTRP estdo disponiveis para consulta na
pagina da CP.

Link: Consulta Publica - CP n? 127 tem como objetivo receber contribuicoes para
a revisao da lista de coberturas dos planos de saude — Agéncia Nacional de
Saude Suplementar (www.gov.br)
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https://www.youtube.com/watch?v=cVsmdwfnHig&t=220s
https://www.gov.br/ans/pt-br/acesso-a-informacao/participacao-da-sociedade/consultas-publicas/consulta-publica-126
https://www.gov.br/ans/pt-br/acesso-a-informacao/participacao-da-sociedade/consultas-publicas/consulta-publica-126
https://www.gov.br/ans/pt-br/acesso-a-informacao/participacao-da-sociedade/consultas-publicas/consulta-publica-126

""" EVIDENCIAS CIENTIFICAS

=  Segundo o Relatdrio de Andlise Critica— RAC

1 As evidéncias clinicas sobre a eficacia e seguranca do bosutinibe foram provenientes de uma revisdo sistematica com
Matching Adjusted Indirect Comparisons (MAIC) — Cortes et al. (2019) — de qualidade metodoldgica criticamente baixa e
dois ensaios clinicos de braco unico (Study 200/NCT00261846 e NCT00811070) de alto risco de viés

1 Resultados do estudo Cortes et al (2019)

e Para o desfecho SLP na FC, o resultado foi favoravel ao tratamento com bosutinibe, com diferencas significativas
em relacao ao dasatinibe e ao nilotinibe, apresentando um HR de 0,63 (1C95%: 0,44-0,90) e HR de 0,54 (1C95%: 0,38-
0,76), respectivamente — qualidade da evidéncia muito baixa

* Nao houve diferencgas significativas para os desfechos de SG e Resposta citogenética maior na FC — qualidade da

evidéncia muito baixa.

O N3o foram encontradas evidéncias comparando os inibidores de tirosina quinase de interesse na FA e FB
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""" EVIDENCIAS CIENTIFICAS

= Segundo o Relatério de Andlise Critica— RAC

L N3o foram avaliados os desfechos de resposta molecular maior, resposta citogenética completa, qualidade de
vida relacionada a saude e eventos adversos na FC

L Conforme ensaio clinico de braco uUnico Study 200 (NCT00261846): destaca-se a melhora estatisticamente e/ou
clinicamente significativa da qualidade de vida entre os participantes com LMC na FC e na FA tratados
com bosutinibe, bem como na FB (qualidade da evidéncia baixa)
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— AVALIACAO ECONOMICA

Dados da avaliagao econdmica apresentada pelo PROPONENTE:
= Tipo de estudo: Custo-utilidade
= Comparadores: dasatinibe e nilotinibe
= RESULTADOS:
* RCEl de RS 1.302/AVAQ x dasatinibe

* RCEl de RS 48.564/AVAQ x nilotinibe

(J Observagcao: O modelo é consistente com o contexto de doencas raras e da oncologia e, embora os custos de aquisicdo
sejam os descritos na CMED, a auséncia de melhor descricao do processo de microcusteio reduz a confianca nas

estimativas de custo apresentadas
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_ ANALISE DE IMPACTO ORCAMENTARIO

AlO recalculada pelo parecerista na planilha padrao da ANS
= Populagao-alvo: 3.760 pacientes (média anual)
= Comparadores: Dasatinibe e nilotinibe
= Difusao: progressiva de 5% a 25% em 5 anos
= Impacto orgamentario incremental (economia):

-RS 74,7 milh&es em cinco anos, média anual de -RS 14,9 milhdes

Observacgoes:

* O recalculo do IOl considerou os casos prevalentes somados aos incidentes, dado o carater cronico da doenga.
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Motivacdo para a Recomendacio Preliminar - CONCLUSAO

A evidéncia atualmente disponivel sobre eficacia e seguranca do BOSUTINIBE é baseada em uma revisao sistematica com

MAIC e dois ensaios clinicos de braco Unico, com certeza da evidéncia para os desfechos variando de baixa a muito baixa.

Para o desfecho de sobrevida livre de progressao na fase cronica, o resultado favoreceu o tratamento com bosutinibe, com
diferencas significativas em relacao ao dasatinibe e ao nilotinibe, apresentando um HR de 0,63 (IC95%: 0,44-0,90) e HR de

0,54 (1C95%: 0,38-0,76), respectivamente — qualidade da evidéncia muito baixa.

Contudo, nao houve diferencas significativas para os desfechos de sobrevida global e resposta citogenética maior na fase
cronica — qualidade da evidéncia muito baixa. Também nao foram encontradas evidéncias comparando tais inibidores de

tirosina quinase na fase acelerada e fase blastica.

N3ao foram avaliados os desfechos de resposta molecular maior, resposta citogenética completa, qualidade de vida

relacionada a saude e eventos adversos na fase cronica.
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OLAPARIBE PARA TRATAMENTO DE CANCER DE MAMA
INICIAL ALTO RISCO, HER 2 NEGATIVO E BRCA MUTADO QUE FORAM
PREVIAMENTE TRATADOS COM QUIMIOTERAPIA NEOADJUVANTE OU ADJUVANTE

r



_ PROPOSTA DE ATUALIZAGCAO

= Protocolo: 2023.2.000175

= Proponente: ASTRAZENECA DO BRASIL LTDA
= N2 UAT: 124

= Tipo de PAR: Incorporacao

= Tecnologia: Olaparibe

* Indicagao de uso: tratamento adjuvante de pacientes adultos com cancer de mama inicial de alto risco HER2 negativo,

com mutacao BRCA, que foram previamente tratados com quimioterapia neoadjuvante ou adjuvante

= Recomendacao preliminar: Desfavoravel

NOTA TECNICA N2 17/2024/GCITS/GGRAS/DIRAD-DIPRO/DIPRO, processo SEI n2 33910.009408/2024-19
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_ ETAPA DE AVALIACAO PRELIMINAR

tecnologla e elaboracao do relatorio prellmmar da comissao.

Link :272 Reunido Técnica da COSAUDE (youtube.com)

Consulta Publica n? 127/2024: Recebimento de contribuicdes da sociedade entre
04/04/2024 e 23/04/2024. O dossié do proponente, o estudo técnico elaborado pela
ANS (Relatério de Andlise Critica - RAC), o relatério preliminar da COSAUDE e a NTRP
estao disponiveis para consulta na pagina da CP.

Link: Consulta Publica - CP n2 127 tem como objetivo receber contribuicoes para a
revisao da lista de coberturas dos planos de saude — Agéncia Nacional de Saude
Suplementar (www.gov.br)
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https://www.gov.br/ans/pt-br/acesso-a-informacao/participacao-da-sociedade/consultas-publicas/consulta-publica-126
https://www.gov.br/ans/pt-br/acesso-a-informacao/participacao-da-sociedade/consultas-publicas/consulta-publica-126
https://www.gov.br/ans/pt-br/acesso-a-informacao/participacao-da-sociedade/consultas-publicas/consulta-publica-126
https://www.youtube.com/watch?v=cVsmdwfnHig&t=220s

Contextualizacao

O cancer de mama é o tipo de cancer mais incidente entre as mulheres no mundo, com uma estimativa de 73.610 novos
casos no Brasil para 2023 (INCA)

Apesar de estratégias estabelecidas de rastreamento e prevencao, os 6bitos por cancer de mama ocupam o primeiro lugar
no pais, representando 16,3% do total de mortes por cancer

Quando diagnosticado precocemente e tratado adequadamente, o cancer de mama tem maiores chances de cura.
Entretanto, mesmo tumores iniciais podem apresentar maiores chances de recidiva com base em suas caracteristicas,
sendo identificados como de alto risco

Pacientes que possuem tumores de alto risco e aqueles que nao atingem resposta patoldgica completa apds tratamento
neoadjuvante apresentam um pior progndstico

Pacientes com cancer de mama e mutac¢ao BRCA tendem a desenvolver canceres em idades mais precoces em comparagao
com nao portadores

Cancer de mama em pacientes com BRCA mutado estdao associados a um alto grau histologico, maior probabilidade de
desenvolvimento de um novo tumor na mama contralateral, maior chance de desenvolvimento de cancer de ovario ao

longo do tempo e maior chance de recidiva vy -
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EVIDENCIAS CIENTIFICAS

Segundo o Relatdrio de Analise Critica — RAC

* Foram selecionados trés estudos decorrentes do ECR OlympiA (Tutt, 2021). O ECR comecou em 2014, com a conclusao do

estudo estimada para maio de 2029. Os resultados desta publicacao foram decorrentes da analise de 3 anos de seguimento

= (O estudo realizado por Geyer (2022) relata resultados da segunda andlise provisoria (julho/2021) de 4 anos de seguimento
com atualizacdes dos desfechos sobrevida livre de doenca invasiva, sobrevida livre de doenca a distancia, sobrevida global

e informacgdes de seguranca para todos os participantes do estudo original

= O estudo realizado por Yamauchi (2023) apresenta dados relatados a partir da primeira analise provisoria pré-especificada
(marco/2020) e da segunda andlise proviséria de SG pré-especificada e orientada por eventos (julho/2021) em pacientes

do Japao

= Para fins desta apresentacdao, ndao apresentaremos os resultados do estudo de Yamauchi por se tratar de subgrupo

especifico (japonés) do estudo principal
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EVIDENCIAS CIENTIFICAS

O ECR OlympiA é um Ensaio Clinico Randomizado, multicéntrico, fase 3, n= 1836

Populagao: Pacientes com cancer de mama precoce negativo para receptor 2 do fator de crescimento epidérmico
humano (HER2) com variantes patogénicas ou provavelmente patogénicas da linha germinativa BRCA1 ou BRCA2 e

fatores clinico-patoldgicos de alto risco que receberam tratamento local e quimioterapia neoadjuvante ou adjuvante

Intervencgao: Olaparibe (300 mg) VO 2x dia por 52 semanas
 Comparador: Comprimidos de placebo VO 2x dia por 52 semanas

* Desfechos: Sobrevida livre de doenca invasiva (SLDI), Sobrevida livre de doenca a distancia (SLDD), Sobrevida

global (SG), Seguranca e Qualidade de vida

* Financiamento: AstraZeneca e Merk
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EVIDENCIAS CIENTIFICAS

d Conforme Relatério de Analise Critica, RAC, resumidamente, temos os desfechos por estudo:

s Tutt, 2021, ECR OlympiA, N= 1836 — 3 anos de seguimento

= Sobrevida Livre de Doenc¢a Invasiva - SLDI: HR = 0.58 (IC 95% 0,41-0,82)*, P<0.001;
= Demonstrando um ganho de SLDI para o grupo olaparibe.
= Sobrevida Livre de Doenga a Distancia - SLDD: HR= 0,57, (IC99,5%, 0,39 a 0,83; P<0,001)*
= Demonstrando um ganho de SLDD para o grupo olaparibe.
= Sobrevida Global - SG HR = 0,68, (IC99%, 0,44 a 1,05), P=0.02. Olaparibe: 59 mortes e Placebo: 86 mortes.

= N&o demonstrando ganho de sobrevida global.

8 ra AN Agéncia Nacional de
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EVIDENCIAS CIENTIFICAS

+* Geyer, Observacional do ECR OlympiA, N= 1836, (2022) , 4 anos de seguimento.

= SLDI: HR= 0,628 (IC95% 0,504-0,779)
= Demonstrando um ganho de SLDI para o grupo olaparibe com moderada certeza evidéncia.

= Provavelmente aumenta a SLDI, reduzindo em 37% a chance de ocorréncia de doenca invasiva.
= SLDD: HR=0,607 (IC95% 0,476-0,771)
=  Demonstrando um ganho de SLDD para o grupo olaparibe com moderada certeza evidéncia.

=  Provavelmente aumenta a SLDD, reduzindo em 39% a chance de ocorréncia de doenca a distancia.
= SG: HR=0,678 (1C95%0,503-0,907)

= Demonstrando um ganho de SG para o grupo olaparibe com moderada certeza evidéncia.

=  Provavelmente aumenta a SG, reduzindo em 32% a chance de ébito.

> E relevante observar que a mediana de eventos n3o foi atingida de forma a se considerar este resultado imaturo.
? et ANS sl e
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EVIDENCIAS CIENTIFICAS

= Eventos Adversos - EA: No geral, os EA foram maiores no grupo olaparibe, a excecao de EA de interesse pessoal e EA que

levou a d6bito.

v' Qualquer evento adverso: Olaparibe: 836 (91,8%), Placebo: 758 (83,8%);

Eventos adversos sérios: Olaparibe:79 (8,7%), Placebo: 78 (8,6%);

Evento adverso de interesse pessoal: Olaparibe: 31 (3,4%), Placebo: 51 (5,6%);

Evento adverso grau > 3: Olaparibe: 223 (24,5%), Placebo: 102 (11,3%);

Evento adverso grau 4: Olaparibe: 17 (1,9) , Placebo: 4 (0,4);

Evento adverso que levou a ébito: Olaparibe: 1 (0,1%), Placebo: 2 (0,2%);

N N N N

EA que levou a descontinuacdo permanente de olaparibe ou placebo: Olaparibe: 98 (10,8%), Placebo: 42 (4,6%)

 Evento adverso de interesse pessoal: leucemia mieldide aguda, sindrome mielodisplasica, pneumonia e novo cancer
primario.

e Evento adverso que levou a 6bito no Olaparibe foi a parada cardiaca e, no placebo, leucemia mieldide aguda e cancer de
ovario.
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EVIDENCIAS CIENTIFICAS

Qualidade de vida

* Na analise do ECR (OlimpyA no clinical trials) sdo apresentados resultados de duas avaliacdes de qualidade de vida
= Avaliacdo Funcional da Terapia de Fadiga Cronica (FACIT-Fatigue em 6, 12, 18 e 24 meses)
= (Questionario de Qualidade de Vida da Organizacdao Europeia para Pesquisa e Tratamento do Cancer (EORTC QLQ-

C30em 6, 12, 18 e 24 meses).

» Em todas as andlises para ambas as ferramentas nao houve diferenga estatisticamente significativa entre os grupos.
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. — AVALIACAO ECONOMICA

Dados da avaliacao econdmica apresentada pelo PROPONENTE:

= Tipo de estudo: Custo-efetividade
= Comparadores: Cuidados usuais
= RESULTADO: RCEl de RS 330.543/AVG

= QObservacgoes:

1. O proponente apresentou cenario alternativo considerando a desoneracao de ICMS conforme
Convénio 132/2021, com resultado de RCEIl de RS 260.722/AVG na comparacdo com cuidados usuais. Contudo, a

inclusao do medicamento no convénio ndao garante a sua implementacdao nos estados, que depende de
regulamentacao local.

2. O proponente estimou uma sobrevida total bruta de 32,32 anos com o uso de olaparibe e de 29,50 anos
com cuidados usuais. No entanto, ao avaliar o estudo OlympiA, observa-se que a diferenca da sobrevida global

em trés anos nao atingiu o limiar de significancia estatistica e, desta forma, o parecerista considerou a diferenca
na sobrevida total superestimada.

A~ AN Agéncia Nacional de
12 ! Sauide Suplementar



S ANALISE DE IMPACTO ORCAMENTARIO

AlO recalculada pelo parecerista na planilha padrao da ANS:
= Populagao-alvo: 185 pacientes (média anual)
= Comparador: cuidados usuais
= Difusao: progressiva de 40% a 80% em 5 anos

= |MPACTO ORCAMENTARIO INCREMENTAL: RS 229,8 milhdes em 5 anos (média anual de RS 46

milhdes), incluidos os custos de testagem BRCA

Limitacoes:
1. Quanto ao dimensionamento da populacdao, ha incertezas relacionadas as frequéncias de critérios

clinicos e moleculares para definicao de alto risco no grupo.

2. Quanto aos valores estimados para monitorizacao clinica e procedimentos terapéuticos, especialmente
radioterapia e cirurgia, possivelmente estejam subestimados, dada a ampla variabilidade de
procedimentos utilizados nos diferentes estados de progressao.
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Motivacao para a Recomendacgao Preliminar

No contexto do tratamento adjuvante de pacientes adultos com cancer de mama inicial de alto risco HER2 negativo, com
mutacao BRCA previamente tratados com quimioterapia neoadjuvante ou adjuvante, os resultados de 4 anos de
acompanhamento do Unico ensaio clinico randomizado (OlympiA — estudo em andamento com encerramento previsto para
2029) sao favoraveis ao olaparibe quando comparado com placebo, com resultados estatisticamente significativos.

O medicamento pode resultar em ganho de sobrevida livre de progressao, de sobrevida livre de doenca a distancia e de
sobrevida global.

Entretanto, os resultados da sobrevida global sao imaturos uma vez que a mediana para este desfecho ainda nao foi atingida.
A ocorréncia de eventos adversos gerais e de eventos de graus 3 e 4 foi maior no grupo olaparibe em comparac¢ao ao grupo
placebo. A avaliacdo da qualidade de vida nao demonstrou diferenca entre os dois grupos com certeza da evidéncia
classificada como moderada.

Comparada aos cuidados usuais, a tecnologia apresentou razdo de custo-efetividade incremental (RCEI) de RS 331 mil e
impacto orcamentario incremental médio anual de RS46 milhdes, considerando populacdo elegivel estimada em 185

pacientes por ano e difusao progressiva de 40% a 80% no horizonte temporal de cinco anos.
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ANA CECLIA DE SA CAMPELLO FAVERET

ANETE MARIA GAMA

BIANCA BERALDI XAVIER

BRUNA ALESSANDRA VALE DELOCCO

CARLA VALERIA MARTINS RODRIGUES

CRISTINA NOBUKO ONO

ERICA ANA HOBOLD

FELIPE UMEDA VALLE

HELLEN HARUMI MIYAMOTO

JEANE REGINA DE OLIVEIRA MACHADO

KATIA BORGIA BARBOSA PAGNANO

LUIZA DE OLIVEIRA RODRIGUES

MARA JANE CAVALCANTE CHAGAS PASCOAL

MARTA SUNDFELD

MIRIAN CARVALHO LOPES

NADIA REGINA DA SILVA PINTO

NATALIA DIASBRANDAO

NATHALIA VIANA E SILVA

PAULO HENRIQUE RIBEIRO FERNANDES ALMEIDA

RENATO SAMPAIO TAVARES

RICARDO CAPONERO

SARAH GARRIDO

Lista de Presenca
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