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SAUDE

RELATORIO PUBLICO DE AVALIACAO PREVIA DO
MEDICAMENTO EM MEIO HOSPITALAR

DCI = irinotecano

N.° Registo Nome Comercial Apresentacdo/Forma Farmacéutica/Dosagem Titular de AIM

5696125 Onivyde Frasco para injetaveis - 1 unidade(s) - 10 ml Les Laboratoires Servier

Data de indeferimento: 11/04/2019

Estatuto quanto a dispensa — Medicamento Sujeito a Receita Médica. Restrita alinea a) do Artigo 118° do Decreto-Lei n.°
176/2006, de 30 de agosto.

Medicamento 6rféo: Sim |X| Nao |:|

Classificagdo Farmacoterapéutica: 16.1.4 Inibidores da topoisomerase |

IndicacOes terapéuticas constantes do RCM: Tratamento do adenocarcinoma metastatico do pancreas, em combinagdo com
5-fluorouracilo (5-FU) e leucovorina (LV), em doentes adultos com progressao apdés terapéutica a base de gemcitabina.
IndicagOes terapéuticas para as quais foi solicitada avaliagéo - todas as indicagdes aprovadas (vide sec¢éo anterior).

IndicagOes terapéuticas para as quais esta avaliagédo é vélida — todas as indicagdes aprovadas (vide secgdo anterior).

Nota: Algumas informacdes respeitantes ao medicamento podem ser revistas periodicamente. Para informagao atualizada, consultar o Infomed.

1. CONCLUSOES DA AVALIACAO

Foi analisado o beneficio adicional do irinotecano na indicagdo “tratamento do adenocarcinoma metastatico do pancreas, em
combinagdo com 5-fluorouracilo (5-FU) e leucovorina (LV), em doentes adultos com progressdo apds terapéutica a base de
gemcitabina”, tendo sido concluido que a evidéncia submetida pelo titular de AIM ndo permite a avaliagdo comparativa para

as subpopulagdes definidas para avaliagdo.

2. AVALIACAO FARMACOTERAPEUTICA

A substancia ativa de ONIVYDE é irinotecano (inibidor da topoisomerase I) encapsulado numa vesicula ou

lipossoma de camada lipidica dupla. Irinotecano é um derivado da camptotecina. As camptotecinas

atuam como inibidores especificos da enzima topoisomerase | do ADN. O irinotecano e o respetivo

metabolito ativo, SN-38, ligam-se de forma reversivel ao complexo topoisomerase |I-ADN e induzem

lesGes no ADN de cadeia simples, bloqueando a bifurcagdo de replicagdo do ADN, e sdo responsaveis pela

Propriedades . . . i . . )

. citotoxicidade. O irinotecano é metabolizado em SN-38 pela carboxilesterase. O SN-38 ¢é
farmacolégicas

aproximadamente 1.000 vezes mais potente que o irinotecano como inibidor da topoisomerase |

purificada a partir de linhagens celulares tumorais humanas e de roedores.

Para informacdo adicional sobre o perfil farmacolégico e farmacocinético, consultar o RCM disponivel no

Infomed.
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Sub-populacio Intervencio Comparador

Comparador

selecionado

Valor
terapéutico

acrescentado
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Doentes com adenocarcinoma
péncreas metastético com
progressdo de doenca apds regime
prévio contendo gemcitabina e ndo
oxaliplating, com ECOG 0-1 (nio
excluindo doentes que realizaram
em primeira linha gemcitabina em
combinagdo com nab-paclitaxel ou
doentes submetidos a quimioterapia
adjuvante com gemcitabina e com
progressdo de doenga em menos de
6 meses apds término de
tratamento)

Irinotecano (nal-IRT)
+

S-fluorouracilo (5-FU)
+

leucoyorina (LV)

S-fluorouracilo (5-FU)/
leucoyorina (LV)/
oxaliplatino

Doentes com adenocarcinoma
pancreas metastdtico com
progressdo de doenca apos regime
prévio contendo gemcitabina, com
ECOG 2 (ndo excluindo doentes
que realizaram em primeira linha
gemgcitabina em combinagdo com
nab-paclitaxel ou doentes
submetidos a quimioterapia
adjuvante com gemcitabina e com
progressdo de doenca em menos de
6 meses apds término de
tratamento)

Irinotecano (nal-IRI)
+
5-fluorouracilo (5-FU)

+
leugoyorina (LV)

S-fluorouracilo (5-FU) e
leucoyorina (LV)

Foi analisado o beneficio adicional do irinotecano na indicagdo “tratamento do adenocarcinoma
metastatico do pancreas, em combinagdo com 5-fluorouracilo (5-FU) e leucovorina (LV), em doentes
adultos com progressdo apds terapéutica a base de gemcitabina”, tendo-se concluido que a evidéncia
submetida pelo titular de AIM ndo permite a avaliagdo comparativa para as subpopulagdes definidas para

avaliagdo.

Esta conclusdo baseia-se nos seguintes factos:

A eficicia do irinotecano foi avaliada com um Unico ensaio clinico cujo comparador apenas
corresponde a subpopulagdo 2 (ECOG 2) definida pelo Infarmed. No entanto, a maioria dos doentes
incluidos no estudo avaliado (91%) tratavam-se de doentes com IK > 80% (ECOG 0-1), correspondentes

a subpopulagdo 1.

Ndo existem dados fidedignos para responder aos critérios definidos para a subpopulagdo 1 (ECOG 0-

1).

Foi submetida uma comparagdo indireta ndo ancorada (ou seja, sem comparador comum) usando
estimativas ajustadas pela populagdo, as quais foram obtidas pelo método Simulated Treatment
Comparisons (STC). Observa-se com a utilizagdo deste método, neste tipo de comparagdo, um elevado
numero de pressupostos ndo validados e limitagdes, ndo se considerando assim as conclusdes desta
comparagdo validas para a presente avaliagdo.
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3. AVALIACAO ECONOMICA: Nio aplicével
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