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BENEFICIOS E CUSTOS

Camara de Regulagao do
Mercado de
Anvisa, Casa Civil, Ministério da Saude, Ministérioda ' Medicamentos (CMED)
Economia, Ministério da Justica e Seguranc¢a Publica.

Precificacao

Incorporagdo aos

Sistemas Saude




PRODUTOS DE TERAPIAS AVANCADAS

“tipo especial de medicamento complexo”
Lei 14874/24
v'Produto de Terapia celular avancada
v Engenharia tecidual
v'Terapia génica

v “Produtos combinados”

RDC 505/2021
IN 270/2023



ENSAIOS CLINICOS - PTAs Experimentais - Brasil 2018 - 2023

+- 45 estudos avaliados pela Anvisa

-Mucopolissacaridose | e |l

-Hemofilia Ae B

-Doenca de Fabry

-Gangliosidadose GM 1

-Lipofuscinose Ceroide Neuronal Infantil
-Deméncia Frontotemporal

-Deficiéncia de Ornitina Transcarbamilase
-Gaucher tipo 1

-Linfoma nao Hodgkin

-Leucemia, Mieloma

-Doenca de Krabbe

-Doenca de Fabry

-Coroideremia

-Covid-19

Fonte: https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/sangue/terapias-avancadas/ensaios-autorizados
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https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/sangue/terapias-avancadas/ensaios-autorizados

N

Produto
Luxturna®
Zolgensma®
Kymriah®

Yescarta®
Carvykti®

Tecartus®
Roctavian®

Upstaza®

Produtos de Terapia Avan¢adas Registrados Brasil 2020 - 2024

Tipo
Terapia Génica in vivo
Terapia Génica in vivo
Terapia Génica ex vivo

Terapia Génica ex vivo
Terapia Génica ex vivo

Terapia Génica ex vivo
Terapia Génica in vivo

Terapia Génica in vivo

Fonte: Portal da Anvisa - https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/sangue/terapias-avancadas/produtos-registrados

PTA registrado

Indicacao
Distrofia hereditaria de retina
Atrofia muscular espinhal (AME )
Leucemia (LLA), Linfoma (LDGCB)
Linfoma Folicular (LF)
Linfoma (LDGCB), Linfoma Folicular (LF)
Linfoma (LDGCB - apds primeira linha
Mieloma Multiplo
Mieloma ap0ds primeira linha
Linfoma (LCM), Leucemia (LLA)

Hemofilia A grave

Deficiéncia de AADC grave

Ano do Registro
ago/20
ago/20
fev/22
jul/23
fev/22
set/23
abr/22
fev/24
dez/23

mar/24
Out/24

Empresa
Novartis
Novartis
Novartis
Novartis
Gilead/Kite
Gilead/Kite
Janssen

Janseen
Gilead/Kite

Biomarin
PTC
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https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/sangue/terapias-avancadas/produtos-registrados

PROJETO Elevidys®




Empresa Solicitante do Registro: Produtos Roche Quimicos e Farmacéuticos S.A

Nome comercial: Elevidys®

Componente ativo: delandistrogeno moxeparvoveque
Classe: Medicamento

Categoria: Produto de Terapia Avancada Classe Il

Tipo: Terapia Génica in vivo



PRODUTO DE TERAPIA GENICA - Elevidys®

VETOR SRP-9001: virus adenoassociado que entrega um gene da microdistrofina
Distrofina: proteina crucial para o funcionamento e integridade dos musculos

MHCK7 Promoter Vetor viral: AAVrh74 Células Musculares

l

GENE DE INTERESSE + elementos regulatorios de controle da expressao

Gene da microdistrofina



DOCUMENTACAO DE AVALIACAO REGULATORIA E CIENTIFICA

Dados do desenvolvimento nao clinico (toxicologia, biodistribuicao, prova de conceito)
Dados do desenvolvimento clinico (desenho dos estudos, populacao estudada, controle da
heterogeneidade da populacao (idade, dados basais, historia natural), resposta clinica significativa

ao paciente, eventos adversos, manejo de riscos

Dados da fabricacao do produto (qualidade) — capacidade de producao em larga escala, boas
praticas de fabricacao

Cuidados especiais aos pacientes: programa de monitoramento de longo prazo

Infraestrutura hospitalar/Servico de assisténcia: qualificacao do servico, requisitos para preparacao
do produto (criopreservado), qualificacao dos profissionais

Logistica: importacao e controle do produto



AVALIA(IIAO REGULATORIA
E CIENTIFICA

*SEGURANCA
* QUALIDADE

*EFICACIA




CAMINHO DA ANALISE — ANVISA

Certificacao de BPF
— EUA
Maio/junho 2024

Envio de Documentos:

PARTE 2: PGR Exigéncia 1 Anvisa
Peticdo online 21/12/2023 enviada a Empresa
09/10 26/03/2024

Envio da Documentacao PARTE 1

(QUALIDADE, DADOS PRE- Envio de Documentos:

Reunidoes Anvisa-
Empresa
Maio/Junho 2024

CLINICOS, ENSAIOS CLINICOS — PARTE 3: Relatorio do Painel de
Estudo Clinico SRP-9001- o
Fasel/2, Fase 2) 3001 (Embark) Fase 3 Especialistas
30/10/2023 mMbark) Fase 1 Q - Maio 2024

08/03/2024

Finalizacao da
documentacao
completa enviada
Incertezas detectadas.
Emissao de exigéncias
a empresa
07/06/2024



CAMINHO DA ANALISE — ANVISA

Anvisa detecta incertezas
importantes quando a eficacia
do produto e emite exigéncias a

empresa para dados adicionais
17/07/2024

Solicitacao pela Anvisa de
dados adicionais e definicao
de programas de

monitoramento de paciente Reuni3o com a
Realizacdo de Inspec¢ao de brasileiro empresa para
BPF pela Anvisa nas 17/09/2024 discutir exigéncias
fabricas dos Estados 11/10/2024
Unidos

ANVISA aguarda atendimento as

Envio de informacdes e .
. . . Empresa responde a exigéncias pela empresa para
esclarecimentos adicionais _ D .
tendi . Anvisa com nhovos dados decisao final pelo deferimento ou
paraAa e.n men o.as 30/08/2024 indeferimento do Elevidys.
exigéncias da Anvisa

05/07/2024

Aproximadamente 119 dias de analise técnica da
Anvisa no Projeto até o momento.



Perspectiva

Caso a empresa atenda todos as ultimas exigéncias da Anvisa, temos:

Possibilidade de registro excepcional, sob condicdes e obrigacoes especificas.

Indicacao restrita para grupos de pacientes deambuladores de 4 a 7 anos de idade. Nao foram
apresentados dados suficientes de eficacia e seguranca para outros grupos de pacientes.

Até o momento os dados demonstram que o produto é seguro para uso na populacao indicada, com
possibilidade de manejo das reacoes adversas observadas, desde que seja utilizado e monitorado por
profissional capacitado.

Os dados de eficacia até o momento nao determina a cura da doenca, mas ha indicios de
estabilizacao das funcoes motoras, sendo um beneficio importante pela gravidade da doenca, que
deve ser monitorado por longo prazo para se verificar se havera manutencao do beneficio observado.
Restricao de uso em pacientes com delecao em regidoes do genoma especificas (éxon 8 e 9)
Necessario realizar exames de sangue para garantir que nao possuem quantidade de anticorpos que
impecam de receber o produto
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