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Recomenda ao Governo a criagao de diretrizes clinicas nacionais para a utilizagdo das

terapias CAR-T no Servi¢co Nacional de Satde

Exposicao de Motivos

As terapias de células T com recetor quimérico de antigénio — designadas por CAR-T
(Chimeric Antigen Receptor T-Cell) — constituem uma das mais significativas inovacdes
terapéuticas no dominio da hemato-oncologia das ultimas décadas. Mediante a
modificacdo genética ex vivo de linfécitos T do préprio doente, estas terapias conferem
as células do sistema imunitario a capacidade de reconhecer e destruir seletivamente
células neoplasicas que expressam antigénios especificos, independentemente da

apresentacdo pelo complexo major de histocompatibilidade (MHC).

A evidéncia cientifica acumulada é robusta e crescente. A Food and Drug Administration
(FDA) dos Estados Unidos aprovou, até a data, seis produtos CAR-T — tisagenlecleucel,
axicabtagene ciloleucel, brexucabtagene autoleucel, lisocabtagene maraleucel,
idecabtagene vicleucel e ciltacabtagene autoleucel’, dirigidos aos antigénios CD19 e
BCMA, com indicacdo para linfoma difuso de grandes células B, leucemia linfoblastica
aguda de células B, linfoma do manto e mieloma multiplo em recidiva ou refratarios. Em
leucemia linfobldstica aguda de células B pediatrica, as terapias CAR-T anti-CD19

demonstraram taxas de remissdao completa entre 80% e 90%.2

O ensaio de fase 3 CARTITUDE-4° demonstrou, em 2024, superioridade estatisticamente
significativa do ciltacabtagene autoleucel sobre o padrdo de cuidados no mieloma
multiplo, com melhoria na sobrevivéncia livre de progressao, negatividade para doenca
residual minima e reducdo do risco de morte. A escala global, encontram-se registados

mais de 1.580 ensaios clinicos desde 2003, com mais de 90% centrados na intervencao

1 FDA, CAR T-Cell Therapy Approvals (2017-2024)

2 | ocke FL et al., Long-term safety and activity of axicabtagene ciloleucel in refractory large B-cell lymphoma. Nat
Med. 2019;25:208-214.

3 Martin T et al., Ciltacabtagene autoleucel vs standard care in lenalidomide-refractory multiple myeloma:
CARTITUDE-4. J Clin Oncol. 2024.
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terapéutica direta,* e os dados de seguimento a longo prazo confirmam a durabilidade

das respostas, com remissGes estaveis para além dos dois a trés anos em linfomas de

células B.

Em Portugal, as terapias CAR-T estdo disponiveis no Servico Nacional de Saude (SNS)
desde 2019, inicialmente ao abrigo de Programas de Acesso Precoce (PAP) aprovados
pelo INFARMED, com os IPO de Lisboa e do Porto como Unicos centros credenciados®.
Até maio de 2025, o IPO do Porto havia tratado 103 doentes adultos; o IPO de Lisboa,
94 doentes (incluindo nove criancgas); o Hospital de Santa Maria, 33 doentes; e a ULS de
Coimbra, cinco adultos — perfazendo um total nacional de aproximadamente 235

doentes tratados em seis anos®.

N3o obstante este progresso, persistem limitagOes estruturais que condicionam a
equidade e a uniformidade do acesso. O INFARMED identificou, nos seus relatdrios de
avaliacdo farmaco-econémica, multiplos critérios de exclusdo atualmente vigentes em
Portugal, entre os quais o volume de doenga na recidiva, o envolvimento do sistema
nervoso central, o tratamento recente com agentes depletores linfocitarios, disfuncao
neuroldgica prévia e limitacOes logisticas de acesso a centro credenciado’ os quais ndo
se encontram sistematizados em diretrizes clinicas nacionais formais, publicamente

acessiveis e vinculativas para o conjunto dos centros autorizados.

A auséncia de guidelines padronizadas gera heterogeneidade nos critérios de selecdo de
doentes e nos protocolos de monitorizacdo e gestdo de toxicidade, nomeadamente da
sindrome de libertacdo de citocinas (CRS) e da sindrome de neurotoxicidade associada
a células efetoras imunitdrias (ICANS) — criando assimetrias entre centros e entre

doentes. Esta fragmentagdo é tanto mais preocupante quanto se antecipa um

4 Cao LY et al., CAR-T cell therapy clinical trials: global progress, challenges, and future directions. Front Immunol.
2025;16:1583116.

5 Jornal de Noticias, IPO do Porto avanca com centro de producdo de células gue modificam vidas. 9 de Junho de
2025.

6 INFARMED, I.P., Relatério de Avaliacdo de Financiamento Publico — Zynlonta (loncastuximab tesirina). Janeiro de

2025
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alargamento das indicagdes aprovadas, com o INFARMED a avaliar a extensao ao

mieloma multiplo e perspetivando-se aprovacdo para novas entidades nosologicas?.

O think tank criado pela NOVA Information Management School (NOVA IMS), em 20242,
para elaborar recomendagOes estratégicas sobre o acesso as terapias CAR-T em
Portugal, e o projeto do IPO do Porto de criacdo de um centro de producdo autdlogo de
células CAR-T, com investimento previsto entre 2,5 e 3 milhdes de euros®, sdo sinais
inequivocos da maturidade e da urgéncia que este tema adquiriu na agenda da saude

nacional.

A FDA procedeu, em junho de 2025, a eliminac¢do dos requisitos REMS (Risk Evaluation
and Mitigation Strategies) para todas as terapias CAR-T aprovadas, com base na
evidéncia acumulada de seguranca em contexto de vida real*, desenvolvimentos
regulatdrios que Portugal e a Unido Europeia necessitam de acompanhar e adaptar ao
guadro normativo nacional. A articulagdo com as Redes Europeias de Referéncia (ERN),
designadamente a European Reference Network Paediatric Cancer (ERN PaedCan) e a
Expert Care for Rare Adult Solid Cancers (EURACAN), e com a Agéncia Europeia do
Medicamento (EMA)*?, é igualmente indispensavel para garantir que os critérios
nacionais se alinham com as melhores praticas europeias e para promover a

participacdo de Portugal em ensaios clinicos multinacionais.

Assim, nos termos constitucionais e regimentais aplicdveis, os Deputados do Grupo

Parlamentar do CHEGA recomendam ao Governo que:

a) Desenvolver, no prazo de 180 dias, diretrizes clinicas nacionais para a utilizacdo

das terapias CAR-T no SNS, elaboradas com base na melhor evidéncia cientifica

9 HealthNews, NOVA IMS cria think tank para melhorar acesso a terapias CAR-T em Portugal. 15 de Novembro de
2024.

10 Publico, IPO vai construir 'fabrica’ de células CAR-T no Porto. 15 de Setembro de 2024.

1 Targeted Oncology, FDA Approves Updated Labels on CAR T-Cell Therapies, Eliminating REMS. 27 de Junho de
2025.

12 epma / European Reference Networks, ERN PaedCan and EURACAN. Advanced Therapy Medicinal Products.
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disponivel, que estabelecam critérios uniformes de selecido de doentes,
protocolos de condicionamento pré-infusao, limiares de intervencdo terapéutica
e critérios de re-tratamento ou salvamento, pela Dire¢ao Geral de Saude, a

publicar em Diario da Republica;

b) Criar e validar protocolos nacionais de monitorizacdo e gestdo de toxicidade pos-
infusdo — designadamente da sindrome de libertacdo de citocinas (CRS) e da
sindrome de neurotoxicidade associada a células efetoras imunitarias (ICANS) —
, harmonizados com os critérios ASTCT e com a evidéncia regulatdria europeia e

norte-americana mais recente;

c) Definir formalmente, em instrumento normativo adequado, os centros de
referéncia nacionais para a administracao de terapias CAR-T, com especificacdo
dos requisitos minimos de acreditacdo, dotacdo de recursos humanos
especializados, capacidade laboratorial e obrigacdes de reporte de outcomes

clinicos ao INFARMED e a Direccdo-Geral da Saude;

d) Criar um registo nacional de doentes submetidos a terapia CAR-T, integrado no
Sistema de Informacgdo para a Avaliacdo das Tecnologias de Saude (SIATS), que
permita a monitorizacdo continua de resultados clinicos em contexto de vida
real, incluindo sobrevivéncia global, sobrevivéncia livre de progressao,
negatividade para doenga residual minima (MRD), toxicidades e

reinternamentos;

e) Estabelecer mecanismos transparentes e calendarizados de reavaliacdo periddica
das indicagdes clinicas e dos critérios de elegibilidade, por forma a reflectir
tempestivamente a expansao das aprovagdes regulatdrias europeias e nacionais,

em particular as que se encontrem em fase de avaliagao pelo INFARMED;

Palacio de Sdo Bento, 13 de julho de 2026.

Os Deputados do Grupo Parlamentar do CHEGA



