Nota Técnica 100833

Data de conclusao: 17/10/2022 15:08:54

Paciente

Idade: 85 anos
Sexo: Masculino

Cidade: Caxias do Sul/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -

Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: 32 Vara Federal de Caxias do Sul

Tecnologia 100833

CID: C64 - Neoplasia maligna do rim, exceto pelve renal
Diagnéstico: Neoplasia maligna do rim exceto pelve renal
Meio(s) confirmatério(s) do diagnéstico ja realizado(s): laudo médico

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento

Registro na ANVISA? Sim

Situacao do registro: Valido

Nome comercial: -

Principio Ativo: CLORIDRATO DE PAZOPANIBE

Via de administracao: VO
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Posologia: Cloridrato de Pazopanibe 400mg. 2 comprimidos ao dia, 800mg. Uso continuo
Uso continuo? Sim

Duracao do tratamento: dia(s)

Indicacao em conformidade com a aprovada no registro? Sim

Previsto em Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Min. da Saude para a situacao
clinica do demandante? Nao

O medicamento esta inserido no SUS? Nao sabe
Oncolégico? Sim

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: CLORIDRATO DE PAZOPANIBE

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: ha quimioterapia
paliativa e outros tratamentos n&do medicamentosos. Mais precisamente, segundo Protocolo
Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Ministério da Saude, propde-se quimioterapia paliativa com
a ressalva de que “inexistem estudos comparativos diretos que permitam asseverar em
definitivo a eficacia de cada uma dos medicamentos disponiveis de quimioterapia paliativa,
havendo apenas indicacdo de maior indice terapéutico para antiangiogénicos ou inibidores
mTOR frente ao uso de placebo ou interferona, a um custo elevado para os sistemas de saude,
e para quimioterapia citotoxica no cancer renal com diferenciacdo sarcomatoide.”

Existe Genérico? Nao

Existe Similar? Nao

Custo da Tecnologia

Tecnologia: CLORIDRATO DE PAZOPANIBE
Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -
Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: CLORIDRATO DE PAZOPANIBE
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Dose Diaria Recomendada: -
Preco Maximo de Venda ao Governo: -
Preco Maximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: CLORIDRATO DE PAZOPANIBE

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: O pazopanibe é um inibidor de
multiplas tirosina-quinases, ativo contra receptores de VEGF, PDGF e c-kit, que séao
importantes para a sinalizagéo da angiogénese tumoral (6). Dessa forma, sua atividade tumoral
ocorre por diminuicdo da formacdo de vasos no tumor, diminuindo a sobrevivéncia e a
disseminacgéo das células malignas.

O medicamento pleiteado foi avaliado por ensaios clinicos comparados apenas no tratamento
do carcinoma renal de células claras (7,8). Para tratamento de outros tipos histoldgicos,
identificamos apenas estudo de fase Il, aberto e ndo comparado, que incluiu 29 pacientes (9).
Dos 28 pacientes avaliaveis, oito alcangcaram uma resposta parcial confirmada com taxa de
resposta global de 28%. A sobrevida livre de progressdo mediana foi de 16,5 meses (intervalo
de confianca de 95% de 10,9 a 22,1) e a sobrevida global mediana ndo foi alcancada.
Dezesseis pacientes (55%) apresentaram toxicidade relacionada ao tratamento de grau 3 ou
mais, mas a maioria dos eventos adversos foi superada através da reducao e atraso da dose.
O pazopanibe é comercializado, no Brasil, pela farmacéutica Novartis Biociéncias S.A., sob o
nome comercial Votrient®, disponivel na forma farmacéutica de comprimidos revestidos nas
concentracdes de 200 e 400 mg e com apresentacao de caixas com 30 e 60 comprimidos. Em
consulta a tabela CMED, no site da ANVISA, em setembro de 2022, e com os dados da
prescricéo juntada ao processo, foi elaborada a tabela acima estimando os custos de um ano
de uso.

Nao foram identificados estudos econdmicos sobre 0 medicamento pleiteado no contexto do
carcinoma néo de células claras.

Em relatério publicado pela CONITEC em que se avaliou a incorporacao do pazopanibe para
carcinoma renal de células claras metastatico foi calculada uma razéo incremental de custo-
efetividade de R$ 65.219,35 por ano de vida ganho, o que representa duas vezes o nosso PIB
per capita (4). Trata-se de um valor elevado, mas que esta abaixo do limiar de trés vezes o PIB
per capita (10). Ademais, ap6s analise dos dados, consulta publica e discussdo em plenario, a
CONITEC recomendou a incorporagao.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: eficacia comparada indeterminada para
0 caso em tela.

Recomendacdes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: N&o avaliada

Conclusao

Tecnologia: CLORIDRATO DE PAZOPANIBE
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Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: O uso de pazopanibe como terapia sistémica em pacientes com carcinoma renal
de histologias diferentes de células claras ndo foi adequadamente avaliado, estando no
momento disponivel apenas estudo de fase Il ndo comparado.

Cabe considerar que trata-se de tecnologia de alto custo, de elevado impacto orcamentario
mesmo em deciséo isolada, e que nao foi avaliada pela Conitec para o cenario em tela.
Colocamo-nos a disposicao para quaisquer esclarecimentos necessarios e para reavaliacao do
presente parecer em caso de maiores esclarecimentos quanto ao tipo histolégico e histéria
clinica do caso em tela.

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao

Referéncias bibliograficas: 1. Atkins MB, Choueiri TK. Epidemiology, pathology, and
pathogenesis of renal cell carcinoma. UpToDate Retrieved June. 2016;9.

2. Choueiri TK. Prognostic factors in patients with renal cell carcinoma. Uptodate; 2018.

3. George D. Systemic therapy of advanced clear cell renal carcinoma. UpToDate. 2020;

4. Comissao Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no SUS (CONITEC). Sunitinibe ou
pazopanibe para o tratamento de pacientes portadores de carcinoma renal de células claras
metastatico [Internet]. 2018. Disponivel em: http://conitec.gov.br/images/Relatorios/2018/Relato
rio_SunitinibeePazopanibe_CarcinomaRenal.pdf

5. Ministério da Saude. Portaria SAS/MS no 357, de 8 de abril de 2013: Protocolos Clinicos e
Diretrizes Terapéuticas em Oncologia. [Internet]. Brasilia — DF; 2014. Disponivel em: http://bvs
ms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/protocolos_clinicos_diretrizes_terapeuticas_oncologia.pdf

6. Pazopanib [Internet]. Drugbank. 2020. Disponivel em:
https://www.drugbank.ca/drugs/DB06589

7. Sternberg CN, Hawkins RE, Wagstaff J, Salman P, Mardiak J, Barrios CH, et al. A
randomised, double-blind phase Ill study of pazopanib in patients with advanced and/or
metastatic renal cell carcinoma: final overall survival results and safety update. Eur J Cancer.
2013;49(6):1287-96.

8. Motzer RJ, Hutson TE, Cella D, Reeves J, Hawkins R, Guo J, et al. Pazopanib versus
sunitinib in metastatic renal-cell carcinoma. N Engl J Med. 2013;369(8):722—-31.

9. Jung KS, Lee SJ, Park SH, Lee JL, Lee SH, Lim JY, Kang JH, Lee S, Rha SY, Lee KH, Kim
HY, Lim HY. Pazopanib for the Treatment of Non-clear Cell Renal Cell Carcinoma: A Single-
Arm, Open-Label, Multicenter, Phase Il Study. Cancer Res Treat. 2018 Apr;50(2):488-494. doi:
10.4143/crt.2016.584. Epub 2017 May 22. PMID: 28546525; PMCID: PMC5912146.

NatJus Responsavel: RS - Rio Grande do Sul
Instituicao Responsavel: TelessaudeRS-UFRGS
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacoes: Segundo as poucas informagdes médicas disponiveis em laudo (Evento
1, LAUDOQ?), trata-se de paciente com neoplasia renal, com doenca avancada. Nao ha maiores
informacdes sobre historia clinica e estadiamento realizado, mesmo apds solicitagdo de
informagdes ao médico assistente. A histologia descrita em laudo é de “carcinoma pouco
diferenciado”.
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O carcinoma de células renais é o tipo mais comum de neoplasia de rim (1,2). Afeta
usualmente pessoas entre os 60 e 70 anos, com maior frequéncia nos homens. Representa
cerca de 3,8% das neoplasias diagnosticadas em adultos e, no Brasil, tem uma incidéncia de 7
a 10 casos por 100.000 habitantes. Os principais fatores de risco modificaveis sao tabagismo,
hipertensdo e obesidade. Sdo usualmente detectados de maneira incidental e os principais
sintomas sao dor lombar, hematiria e massa abdominal.

O tipo histolégico mais comum é o carcinoma de células claras, que representa cerca de 80%
dos casos. A sobrevida em 5 anos para doenga metastatica é de 12% e a sobrevida global
pode chegar a 29 meses com tratamentos mais recentes. A quimioterapia paliativa do cancer
renal pode ser realizada com citocinas (interferona alfa e interleucina-2), citotoxicos
(5-fluorouracilo, capecitabina, doxorrubicina, gencitabina e vinblastina), antiangiogénicos
(sunitinibe, sorafenibe, pazopanibe e bevacizumabe) e inibidores da via de sinalizacdo mTOR
(everolimo e tensirolimo) (3—6). O tratamento de pacientes com tipo histoldégico carcinoma de
células claras e metastases também pode envolver uma combinagdo de medicamentos,
estando entre eles, recomendado pela CONITEC como primeira linha, o pazopanibe ou o
sunitibe (5, 7).

Para tipos histologicos “ndo de células claras”, como aparenta ser o caso da parte autora, ha
dados limitados para ajudar a informar 0 manejo da doenca avancada, devido a infrequéncia
desses tumores. As Diretrizes Diagnosticas e Terapéuticas do Carcinoma de Células Renais
(5), publicadas em 2014, néo individualizam tratamento segundo histologia. A DDT cita apenas
que o cancer renal metastéatico irressecavel € uma doenca incuravel, sendo um dos tumores
sOlidos mais resistentes a quimioterapia, € que pacientes com prognéstico favoravel ou
intermediario, sem metéstases cerebrais, sem eventos cardiovasculares recentes e com
capacidade funcional adequada (ECOG 0-2), sdo candidatos a quimioterapia paliativa,
modalidade de tratamento que pode produzir controle temporario da doengca para alguns
doentes.
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