Sdo Paulo, 31 de julho de 2024
Tecentrig® (atezolizumabe) e Avastin® (bevacizumabe):

O atezolizumabe em associagdo com o bevacizumabe NAO estd aprovado como
terapia adjuvante em pacientes com carcinoma hepatocelular (CHC) com alto risco de
recorréncia apos ressecgao cirlrgica ou ablagdo e o perfil de beneficio-risco nao
suporta o uso de atezolizumabe em combinagdo com bevacizumabe neste contexto.

Prezado (a) Profissional de Saude,

A Produtos Roche Quimicos e Farmacéuticos S.A. em acordo com a ANVISA, gostaria de
informa-lo do seguinte:

Resumo

+ Até a data de corte clinica de 3 de maio de 2024, dados de analise atualizados do
IMbrave050, um estudo avaliando atezolizumabe em combinagdo com bevacizumabe
no contexto adjuvante do carcinoma hepatocelular {CHC), mostram que o beneficio de
sobrevida livre de recorréncia (RFS) observado na primeira andlise intermediaria ndo
& sustentado com um acompanhamento mais longo. Vale ressaltar que os dados de
sobrevida global (0S) ainda sdo imaturos no momento desta analise atualizada. O
perfil geral de seguranca permanece consistente com a primeira anélise intermediaria.
Com base nesses dados, o perfil de beneficio-risco nde apoia 0 uso de atezolizumabe
mais bevacizumabe como terapia adjuvante para CHC.

Embora & combinacdo de atezolizumabe e bevacizumabe ndo seja aprovada em
nenhum territério para esta indicacdo, devido & necessidade néo atendida, algumas
diretrizes clinicas podem listar essa combinagio como uma opgédo potencial de terapia
adjuvante para pacientes com CHC apés resseccfo ou ablacdo com intencdio curativa.
No entanto, 0s resultades mais recentes do estudo IMbrave050 ndo apolam o uso
dessa combinagdo para o tratamento adjuvante de pacientes com CHC; portanto, esta
Comunicacdo Direta aos Profissionais de Salde estd sendo enviada para. mesmo
sendo uma indicacdo off-label, desencorajar qualquer potencial uso de atezolizumabe
em combinagdo com bevacizumabe para o tratamento adjuvante de CHC

N&o ha impacto na indicacdo aprovada de CHC iressecavel, em pacientes que nio
tenham recebido terapia sistémica prévia, em gue a combinacdo de atezolizumabe e
bevacizumabe permanece como uma opcéo de tratamento padrdo

Antecedentes dos dados recentes sobre a relagdo beneficio-risco

IMbrave050 é um estudo de Fase 3, multicéntrico, randomizado e aberto, que avalia o
atezeolizumabe + bevacizumabe versus vigilancia ativa como terapia adjuvante em pacientes
com carcinoma hepatocelular (CHC) com alto risco de recorréncia apds resseccdo cirdrgica
ou ablacdo

O endpoint primario foi a sobrevida livre de recorréncia avaliada pelo centro de revisdo
independente (RFS na sigla e inglés)1. Alguns desfechos secundarios incluiram sobrevida
global (O3 na sigla em inglés) e seguranca. Embora o desfecho primario de RFS tenha sido
atingido na primeira analise intermediaria no inicio de 2023, os dades de RFS recentemente
atualizados do IMbrave050 mostram que o beneficio inicial de RFS ndo € mantido com um
acompanhamento mais longo. Os dados de OS permanecem imaturos e continuam a ndo
mostrar um beneficio. O perfil geral de seguranca permanece consistente com a primeira
analise intermediaria. Os dados desta analise serdo apresentados em um proximo congresso
médico

Com base nesses dados, o perfil de beneficio-risco ndo apoia o uso de atezolizumabe mais
bevacizumabe como terapia adjuvante para CHC. Embora a combinacdo de atezolizumabe e
bevacizumabe ndo seja aprovada para esta indicacdo. algumas diretrizes clinicas atualmente
recomendam © uso dessa combinacdo com base nos dados da primeira andlise
intermediaria.

Portanto. esta Comunicacdo Direta aos Profissionais de Saude esta sendo distribuida para
comunicar os resultados emergentes do IMbrave050 e desencorajar 0 uso potencial fora da
indicacdo de bula de atezolizumabe em combinacdo com bevacizumabe para o tratamento
adjuvante de CHC, uma vez que os resultades do estudo IMbrave050 ndo apoiam o uso da
combinacdo de atezolizumabe e bevacizumabe como terapia adjuvante para tratar pacientes
com carcinoma hepatocelular ressecavel ou ablativo com alto risco de recorréncia.

N&o ha impacto na indicacdo aprovada de CHC irressecavel, em pacientes que ndo tenham
recebido terapia sistémica prévia, em que a combinacdo de atezolizumabe e bevacizumabe
permanece come uma opcae de tratamento padrdo.

Reporte de Reagtes Adversas

Os profissionais de salde devem reportar quaisquer suspeitas de eventos adversos com
Tecentriqg® (atezolizumabe) e Avastin® (bevacizumabe), de acorde com o sistema
eletrénico para a notificacdo de eventos adversos relacionados ao uso de medicamentos da
ANVISA (nttpsi//vigiflow-eforms.who-umc.org/brivigimed). Vocé pode ajudar a monitorar a
seguranca de Tecentrig® (atezolizumabe) e Avastin® (bevacizumabe) reportando eventos
adversos suspeitos ou relacionados a esse medicamento para a Roche
(brasil.medinfo@roche.com / 0800-77- 20-292)

Contato da empresa

Para informacdes ou quaisquer dlvidas adicionais relacionadas ao contelido desta
comunicacdo ou ao uso de Tecentrig® (atezolizumabe) e Avastin® (bevacizumabe), nic
hesite em nos contatar por meio do  Servico de  Informacdes  Roche:



brasilmedinfo@roche.com / 0800-77-20-232. Material de distribuicdo exclusiva a
prefissionais habilitados a prescrever ou dispensar medicamentos. Clique aqui para ler a
bula de Tecentrig® (atezolizumabe) e Avastin® (bevacizumabe).
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Raphael Pareschi Elaine Monfre

Responsavel pela Farmacovigilineia (RFV) Gerente de Estratégia Medica

Anexos

1: Qin S, Chen M, Cheng AL, et al. Afezolizumab mais bevacizumab versus vigilincia ativa em doenfes com
carcinoma hepatocelular de alto risco ressecado ou ablatado (IMbravooso): um ensaio de fase 3, aleatorizado,
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