Nota Técnica 286460

Data de conclusao: 26/11/2024 11:02:07

Paciente

Idade: 63 anos
Sexo: Masculino

Cidade: Pelotas/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -

Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: 22 Vara Federal de Pelotas

Tecnologia 286460

CID: C18.9 - Neoplasia maligna do célon, nao especificado

Diagnéstico: Neoplasia maligna do célon, néo especificado.

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: BEVACIZUMABE

Via de administracao: EV
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Posologia: bevacizumabe 500 mg + SF 0,9% 500 ml EV em 1 hora, antes do inicio dos
quimioterapicos.

Uso continuo? -
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
Oncolégico? Sim

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: BEVACIZUMABE

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: sim, existem opcoes
quimioterapicas e cirurgicas, disponiveis no SUS. Contudo, esclarece-se que para o tratamento
de cancer no SUS, ndo ha uma lista especifica de medicamentos, uma vez que o cuidado ao
paciente deve ser feito de forma integral nas Unidades de Alta Complexidade em Oncologia
(UNACON) ou Centros de Alta Complexidade em Oncologia (CACON). Nesses
estabelecimentos de saude, o fornecimento de medicamentos & feito via autorizagcdo de
procedimento de alta complexidade (APAC), conforme os procedimentos tabelados. Assim,
esses hospitais habilitados como UNACON ou CACON devem oferecer assisténcia
especializada e integral ao paciente com céncer, atuando no diagnéstico e tratamento do
paciente, sendo ressarcidos pelo gestor federal quando da realizacdo dessa assisténcia,
inclusive farmacéutica, de acordo com valores pré-estabelecidos na Tabela de Procedimentos
do SUS.

Existe Genérico? Sim
Existe Similar? Sim

Descrever as opcoes disponiveis de Genérico ou Similar: vide CMED.

Custo da Tecnologia

Tecnologia: BEVACIZUMABE
Laboratério: -

Marca Comercial: -
Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

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

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: BEVACIZUMABE

Dose Diaria Recomendada: -

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

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: BEVACIZUMABE

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: O bevacizumabe € um anticorpo
monoclonal recombinante direcionado ao fator de crescimento do endotélio vascular humano
(VEGF), ao qual se conecta, bloqueando-o (14). Dessa forma, age reduzindo a vascularizacao
tumoral com efeito em sua progressao.

Uma revisao sistematica descreveu publicacdes que avaliaram a eficacia da combinacao
FOLFIRIl+bevacizumabe como segunda linha de tratamento de CCR metastatico,
especificamente em pacientes ja tratados com oxaliplatina (15). Foram encontrados 11
estudos, mas nenhum ensaio clinico randomizado de fase 3 para este cenario clinico
especifico. A anadlise conjunta de todos os estudos incluidos totalizou 435 pacientes e
encontrou taxa de resposta de 23,7%, tempo de sobrevida livre de doenca de 8,3 meses e
sobrevida global de 17,2 meses. Estes dados devem ser vistos com extremo cuidado, uma vez
gue sao provenientes, na sua maioria, de estudos observacionais e sem grupo controle.

Item Descricao Quantidade Valor unitario Valor Total

BEVACIZUMABE 25 MG/ML SOL130 R$ 487,71 R$ 63.402,30
DIL INFUS IV CT
FA VD TRANS X 4
ML

* Valor unitario considerado a partir de consulta de preco da tabela CMED. Preco maximo de
venda ao governo (PMVG) no Rio Grande do Sul (ICMS 17%). O PMVG é o resultado da
aplicacéo do Coeficiente de Adequacao de Precos (CAP) sobre o Preco Fabrica — PF, PMVG =
PF*(1-CAP). O CAP, regulamentado pela Resolucao n°. 3, de 2 de margco de 2011, é um
desconto minimo obrigatorio a ser aplicado sempre que forem realizadas vendas de
medicamentos constantes do rol anexo ao Comunicado n° 15, de 31 de agosto de 2017 -
Versao Consolidada ou para atender ordem judicial. Conforme o Comunicado CMED n° 5, de
21 de dezembro de 2020, o CAP é de 21,53%. Alguns medicamentos possuem isencao de
ICMS para aquisi¢cao por 6rgaos da Administracao Publica Direta Federal, Estadual e
Municipal, conforme Convénio ICMS n° 87/02, sendo aplicado o beneficio quando cabivel.

Em consulta a tabela da CMED no site da ANVISA em janeiro de 2024 e com os dados da
prescricdo médica, foi elaborada a tabela acima estimando o custo anual do tratamento,
considerando a alternativa mais econémica disponivel.
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No seu relatério a CONITEC realizou avaliacédo econémica do tratamento com bevacizumabe,
porém para o cendrio do tratamento de primeira linha (16). Todas as estratégias terapéuticas
apresentaram ganhos incrementais em comparacdo ao tratamento padrdao com FOLFIRI
(5-fluorouracil associado a leucovorina ou acido folinico e irinotecano), sendo a disponibilidade
das terapias com FOLFIRI + panitumumabe + bevacizumabe ou FOLFIRI + cetuximabe +
bevacizumabe as que apresentaram melhores resultados de efetividade, ambas com
incremento de 1,72 ano de vida ajustado para qualidade (QALY). A avaliacdo de custo-
efetividade demonstrou que a disponibilidade dos tratamentos com FOLFIRI + panitumumabe e
FOLFIRI + panitumumabe + bevacizumabe sao as alternativas com melhores razdes de custo-
efetividade incremental (RCEI) em relagdo a quimioterapia com FOLFIRI isolada: R$
145.479/QALY e R$ 184.262/QALY, respectivamente. Para atingir um limiar de até 3 PIB per
capita, seria necessaria uma reducdo de 61,7% no preco do bevacizumabe, 63,5% no
cetuximabe e 30,2% no panitumumabe. O impacto orcamentario incremental variou de cerca de
R$ 230 milhdes/ano para a disponibilidade do tratamento com FOLFIRI + panitumumabe a R$
630 milhdes/ano para a disponibilidade das op¢des de tratamento com FOLFIRI + cetuximabe
+ bevacizumabe. O modelo buscou considerar além dos custos com os medicamentos, 0s
custos diretos relacionados aos tratamentos e tratamento dos eventos adversos.

O National Institute for Health and Care Excellence (NICE) do sistema de saude britanico nao
recomenda o uso de bevacizumabe em combinagdo com quimioterapia ndo oxaliplatina (a base
de fluoropirimidina) no tratamento de CCR metastatico que progrediu apds a quimioterapia de
primeira linha. Essa decisao foi baseada principalmente na auséncia de evidéncias cientificas
(em especial ensaios clinicos randomizados de fase 3) que estudaram esse esquema
terapéutico nesta situagéo clinica (17).

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: sem avaliagdo de eficacia em estudos
comparativos e, portanto, sem dados de beneficio clinico conhecidos

Recomendac6es da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Nao avaliada

Conclusao

Tecnologia: BEVACIZUMABE
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: Nao existem ensaios clinicos randomizados avaliando o bevacizumabe em
segunda linha para o tratamento do CCR metastatico que progrediu apds a quimioterapia de
primeira linha. Agéncias de avaliacdo de tecnologias de outros paises ndo recomendam o
tratamento em segunda linha..

Compreende-se o desejo do paciente e da equipe assistente de buscar tratamento para uma
doenca grave. No entanto, frente a incerteza de beneficios, entendemos que se impde o
presente parecer desfavoravel.

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao
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Disponivel em: nice.org.uk/guidance/ta242

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

Outras Informacoes: A parte autora apresenta laudo médico (Evento 1 - ATESTMED7?)
descrevendo ser portadora de adenocarcinoma de c6lon. Em avaliagdo molecular sua doenga
apresenta mutacao V600OE no gene BRAF. Ja foi tratado com CAPOX, porém apresentou
progressao de doenca a esse tratamento. Devido a isso, foi prescrito o protocolo quimioterapico
CAPIRI como tratamento paliativo de segunda linha. Nessa situacéo, pleiteia tratamento
paliativo com bevacizumabe a ser utilizado em combinacdo com o esquema terapéutico ja em
uso.

O céancer colorretal (CCR) engloba tumores malignos que se desenvolvem no intestino grosso.
Afeta igualmente homens e mulheres e, quando detectado no estagio inicial, é geralmente
tratavel e frequentemente curavel (1). O principal fator de recorréncia ap6s tratamento cirurgico
€ uma causa significativa de morte relacionada a doenca. A maioria desses tumores provém de
pblipos adenomatosos, que podem se tornar malignos ao longo do tempo. O tipo mais comum
€ 0 adenocarcinoma, categorizado em graus de diferenciagcao (2).

O diagndstico € estabelecido por meio de exames histopatolégicos obtidos por colonoscopia ou
cirurgia. A colonoscopia é preferida, permitindo exame completo do intestino grosso e remog¢ao
de pdlipos. Exames de imagem como ultrassonografia, tomografia e ressonancia magnética
sdo usados para avaliar metastases. Exames de toque retal e retossigmoidoscopia sao
realizados em casos suspeitos de cancer retal. O PET-CT é util para detectar metastases
distantes em pacientes de alto risco. O tratamento padrdao para cancer de célon localizado
envolve cirurgia para remog¢ao do tumor primario e linfonodos regionais. A cirurgia
laparoscopica é uma opg¢ao, com beneficios e riscos. A ressecg¢do cirurgica deve buscar
margens livres de cancer, com ressec¢ao de linfonodos. Em casos selecionados, a cirurgia €
indicada para metastases hepaticas ou pulmonares ressecaveis, ou com finalidade paliativa,
considerando as condi¢des do paciente e a funcéao do 6rgéao afetado (2).

A quimioterapia desempenha um papel importante no tratamento do céncer colorretal em
diferentes estagios da doenca. E indicada como tratamento adjuvante apés cirurgia para
pacientes com estagio lll, podendo ser considerada para estagio Il a critério médico (2).
Envolve terapias a base de fluoropirimidina (5-fluorouracila ou capecitabina), com ou sem
oxaliplatina. Pode também ser utilizada antes da cirurgia para Céancer de Reto (Estagio Il ou Ill)
em associagcao com radioterapia para estagios Il ou lll, também com esquemas baseados em
fluoropirimidina. Por fim, aproximadamente 50% dos pacientes com cancer colorretal
desenvolvem metastases hepaticas durante o curso da doenca (3). No Reino Unido, 30% dos
pacientes sdo diagnosticados com CCR ja metastatico e 20% dos demais pacientes irdo
progredir para CCR metastatico (4). A sobrevida em casos de doenga metastatica é inferior a
7% em cinco anos (5). O figado esta entre os locais mais frequentemente afetados por
metastases desse tumor (4,5).
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Segundo Diretrizes Diagnosticas Terapéuticas do CCR, para pacientes com CCR metastético,
esta indicada a quimioterapia paliativa (6). Para tal, sugerem-se esquemas terapéuticos
baseados em fluoropirimidina, associada ou ndo a oxaliplatina, irinotecano, mitomicina C,
bevacizumabe, cetuximabe ou panitumumabe. Mais precisamente, para a quimioterapia de
primeira linha recomenda-se esquema contendo fluoropirimidina associada com oxaliplatina ou
irinotecano, adaptado conforme caractefisticas do paciente e protocolos terapéuticos
institucionais.

Com relagdo a associacdo de bevacizumabe a quimioterapia de primeira linha com
fluoropirimidina e oxaliplatina reforca-se que nao resultou em beneficio significativo em termos
de ganho de sobrevida para os doentes tratados em um ensaio clinico randomizado (7) e em
revisdes sistematicas (8,9). Por fim, frisou-se que o0 uso do bevacizumabe associa-se a risco
aumentado de perfuracdo intestinal, sangramento e isquemia cardiaca (10,11). Em
contrapartida, o bevacizumabe €& recomendado em associagcdo a quimioterapia paliativa em
diretriz internacional (12).
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