Nota Técnica 63103

Data de conclusao: 03/02/2022 17:56:28

Paciente

Idade: 25 anos
Sexo: Masculino

Cidade: Santa Maria/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 Santa Maria

Tecnologia 63103

CID: C71.1 - Neoplasia maligna do lobo frontal
Diagnéstico: Neoplasia maligna do lobo frontal

Meio(s) confirmatério(s) do diagndstico ja realizado(s): laudo de ressonancia magnética,
laudo de exame de imunopatologia e histoquimica, laudo médico.

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento
Registro na ANVISA? Sim
Situacao do registro: Valido
Nome comercial: -

Principio Ativo: TEMOZOLOMIDA
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Via de administracao: VO

Posologia: PRIMEIRA FASE DO TRATAMENTO, CONCOMITANTE COM A RADIOTERAPIA:
iniciar o tratamento concomitante com a radioterapia. Administrar 140mg, via oral, 1x/dia por 42
dias.

SEGUNDA FASE DO TRATAMENTO, APOS TERMINO DA RADIOTERAPIA: temozolomida
140mg e 20mg. Iniciar o tratamento apds 4 semanas do término da radioterapia. Administrar
360mg, via oral, 1x/dia, de segunda a sexta-feira, a cada 4 semanas (28 dias)

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? Sim

O medicamento esta inserido no SUS? Nao
Oncolégico? Sim

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: TEMOZOLOMIDA

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: ndo
Existe Genérico? Sim

Existe Similar? Sim

Descrever as opcoes disponiveis de Genérico ou Similar: Vide a tabela do CMED

Custo da Tecnologia

Tecnologia: TEMOZOLOMIDA
Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal
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Tecnologia: TEMOZOLOMIDA

Dose Diaria Recomendada: -

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

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: TEMOZOLOMIDA

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: A temozolomida € um medicamento
antineoplasico alquilante (14). Trata-se de um pré-farmaco que, uma vez absorvido é
convertido a sua forma ativa, que é capaz de se ligar a molécula de DNA das células,
impedindo sua divisdo e, portanto, retardando o crescimento da massa tumoral. E bem
absorvido por via oral e sua principal indicagao prevista em bula € o tratamento de tumores do
sistema nervoso.

Ensaio clinico randomizado, aberto, de fase 3, multicéntrico e internacional avaliou o uso de
temozolomida em pacientes recém diagnosticados com gliomas de alto grau (15). Foram
incluidos pacientes com boa reserva funcional (ECOG 0-2), maiores de 18 anos de idade. Os
748 participantes foram randomizados em quatro grupos (1:1:1:1): radioterapia com ou sem
temozolomida adjuvante, e radioterapia com ou sem temozolomida concomitante. Na
temozolomida adjuvante, iniciou-se o tratamento 4 semanas depois do término da radioterapia,
fez-se uso da dose de temozolomida de 150—-200 mg/m2 administrados nos dias 1 ao 5 pelo
total de 12 ciclos com duragcdo de 4 semanas cada ciclo. Na temozolomida concomitante
utilizou-se temozolomida na dose de 75 mg/m2, administrada diariamente, pelo total de, no
maximo, 7 semanas. O desfecho primario foi sobrevida global. Apds o seguimento médio de 27
meses (IC95% 25-30), 344 (46%) pacientes apresentaram progresséo da doenca e 221 (30%)
haviam falecido. A taxa de risco para sobrevida global dos pacientes que receberam
temozolomida foi de 0,65 (IC99% 0,45-0,93). O tratamento com temozolomida foi, em geral,
bem tolerado. Dos 549 pacientes alocados para o tratamento com temozolomida, 8-12%
apresentaram eventos adversos moderados a graves, com destaque para trombocitopenia
(7-9%).

Em 2013, a Cochrane publicou uma reviséao sistematica em que avaliou o uso da temozolomida
concomitante e adjuvante a radioterapia versus a radioterapia isolada no tratamento de
pacientes com até 60 anos de idade, diagnostico histoldgico de glioma de grau alto e escore
de capacidade funcional de até 2 pontos, tanto como tratamento inicial como de recidiva (16).
Para o tratamento de primeira linha foram incluidos trés ensaios clinicos randomizados,
totalizando 745 pacientes. Em pacientes sem tratamentos quimioterapicos prévios, como a
parte autora, temozolomida com radioterapia (intervencdo) associou-se ao aumento de
sobrevida global, quando comparada com radioterapia isolada (controle) - razao de risco para a
morte de 0,60 [IC95% 0,46-0,79; P<0,001]. A mediana de sobrevida global foi de 14 meses
para 0 grupo intervencao, representando um aumento de 2 meses se comparada ao grupo
controle.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: ganho em sobrevida global.
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Recomendac6es da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Recomendada

Conclusao

Tecnologia: TEMOZOLOMIDA
Conclusao Justificada: Favoravel

Conclusao: As evidéncias analisadas sugerem que o uso da temozolomida concomitante e
adjuvante a radioterapia para o tratamento de gliomas de alto grau confere aumento de
sobrevida global estimado de 2 meses. Pacientes submetidos ao tratamento inicial e néao
idosos figuram entre aqueles que melhor se beneficiam do referido tratamento.

Visto que o autor cumpre com as caracteristicas de melhor prognéstico e, considerando que as
analises internacionais apontam na direcdo de que esta € uma intervencédo custo-efetiva,
considera-se oportuna a realizacdo de terapia concomitante e adjuvante a radioterapia,
conforme prescrita pelo médico assistente. Nessa linha, em recente atualizacéo, as Diretrizes
Diagnésticas e Terapéuticas de Tumor Cerebral no Adulto indicam o tratamento com
temozolomida aos casos de glioma de grau alto (5).

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao
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NatJus Responsavel: RS - Rio Grande do Sul

Instituicao Responsavel: TelessaudeRS-UFRGS
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacodes: Conforme consta em laudos médicos (Evento 1, LAUDO16, Pagina 1 e
Evento 7, LAUDOZ2, Pagina 1), o caso em tela, com 22 anos de idade, possui diagnéstico de
astrocitoma anaplasico. Sem doencas anteriores, o caso em tela apresentou dois episodios de
crises convulsivas generalizadas e, por isso, foi submetido a exame de imagem que evidenciou
lesdo expansiva em seu cérebro. Em margo de 2021, foi realizada neurocirurgia e, a partir de
analise anatomopatol6gica do material removido em cirurgia, estabeleceu-se o diagnostico de
astrocitoma anaplasico - ou seja, um glioma de alto grau. Nesse contexto, pleiteia quimioterapia
de primeira linha com o farmaco temozolomida.

Tumores cerebrais compreendem um grupo diverso de neoplasias originadas de diferentes
células do sistema nervoso central (SNC) (1). Além de heterogéneos, os tumores cerebrais sao
raros: a taxa de incidéncia de tumores cerebrais primarios, em adultos, nos Estados Unidos é
de aproximadamente 30 por 100.000 pessoas (2), o que corresponde a 2% de todos os
canceres (3.4). Meningiomas e gliomas séo responsaveis por aproximadamente dois tercos de
todos os tumores cerebrais primarios em adultos. Enquanto os meningiomas tém inicio nas
meninges, os gliomas originam-se nas células gliais. Varios tipos de tumores, a exemplo dos
astrocitomas, oligodendrogliomas e oligoastrocitomas podem ser considerados gliomas. Este
ultimo, apresentado pela parte, caracteriza-se pelo aspecto intermediario entre os astrocitomas
e os oligodendrogliomas (5).

Em geral, diagnosticados entre a quarta e a sexta décadas de vida, os gliomas associam-se a
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manifestacdes clinicas diversas, que dependem do seu tipo, localiza¢ao e severidade, variando
desde cefaléia até danos cognitivos importantes, com sobrevida global mediana variando entre
1,5 a 15 anos. Séo divididos em quatro graus, sendo aqueles de alto grau (graus lll e IV) os de
pior prognéstico, com maior probabilidade de crescimento acelerado, requerendo tratamentos
mais agressivos (6-8).

Para tratamento de gliomas de alto grau, como o do caso em tela, as diretrizes diagnésticas e
terapéuticas (DDT), divulgadas pelo Ministério da Saude em 2020, recomendam ressec¢ao
tumoral associada ou ndo a radioterapia e a quimioterapia adjuvante, conforme caracteristicas
do paciente (5). No caso de recidiva de glioma de alto grau, se indicado tratamento, pode ser
realizada nova resseccao cirurgica e, conforme condicéo clinica do paciente, radioterapia ou
quimioterapia. Para a quimioterapia de segunda linha, sugere-se nitrosureia (carmustina ou
temozolomida) com lomustina ou irinotecano associada a bevacizumabe (6-9). Ratifica-se,
contudo, a existéncia de multiplos esquemas terapéuticos. Diretrizes internacionais vao ao
encontro do tratamento proposto em DDT (10-12).
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