
Nota Técnica 581181

Data de conclusão: 25/09/2026 07:03:44

Paciente

Idade: 44 anos

Sexo: Masculino

Cidade: -

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: JOSE NILTON NASCIMENTO NEVES

Número OAB: OAB BA46186

Autor está representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Órgão: Justiça Estadual

Vara/Serventia: TJBA/5A CAMARA CIVEL

Tecnologia 581181

CID: C64

Diagnóstico: Carcinoma de células claras renal metastático.

Meio(s) confirmatório(s) do diagnóstico já realizado(s): Relatório médico.
Anatomopatológico. Tomografia de tórax. Ressonância magnética de abdome e pelve.&nbsp;

Descrição da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento

Registro na ANVISA? -

Nome comercial: -

Princípio Ativo: BELZUTIFANO

Via de administração: Oral
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Posologia: 120mg, via oral, ao dia.

Uso contínuo? -

Duração do tratamento: -

Indicação em conformidade com a aprovada no registro? Sim

Previsto em Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas do Min. da Saúde para a situação
clínica do demandante? Não

O medicamento está inserido no SUS? Não

Oncológico? Sim

Outras Tecnologias Disponíveis

Tecnologia: BELZUTIFANO

Descrever as opções disponíveis no SUS e/ou Saúde Suplementar: 
O padrão atual de tratamento para pacientes com carcinoma de células renais metastático (CCR) em primeira linha inclui terapia combinada contendo receptor de morte programada-1 ou ligante de morte programada 1 (PD-1/PD-L1) . Inibidores da tirosina quinase do fator de crescimento endotelial vascular (VEGF-TKI) são aprovados tanto como monoterapia quanto em combinações em primeira linha e em cenários posteriores.

O  BELZUTIFANO (Welireg) não está previsto entre os antineoplásicos orais que possuem cobertura
obrigatóris prevista, conforme Diretriz de Utilização DUT, da Agência Nacional de Saúde.

Existe Genérico? -

Existe Similar? -

Custo da Tecnologia

Tecnologia: BELZUTIFANO

Laboratório: -

Marca Comercial: -

Apresentação: -

Preço de Fábrica: -

Preço Máximo de Venda ao Governo: -
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Preço Máximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: BELZUTIFANO

Dose Diária Recomendada: -

Preço Máximo de Venda ao Governo: -

Preço Máximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidências e resultados esperados

Tecnologia: BELZUTIFANO

Evidências sobre a eficácia e segurança da tecnologia: A síndrome de von Hippel-Lindau (VHL) é uma doença genética hereditária rara, de transmissão autossômica dominante, causada por variantes germinativas no gene VHL. Caracteriza-se pela predisposição ao desenvolvimento de múltiplas neoplasias e lesões císticas, incluindo carcinoma de células renais de células claras (CCRcc), feocromocitoma/paraganglioma, tumores neuroendócrinos pancreáticos e hemangioblastomas

do sistema nervoso central e da retina.

O carcinoma de células renais associado à síndrome de VHL apresenta características
particulares, destacando-se a ocorrência frequentemente multifocal e bilateral, com
predominância da histologia de células claras. O risco de desenvolvimento de CCR aumenta
com a idade e constitui uma das principais causas de morbimortalidade associadas à síndrome,
sobretudo em razão do desenvolvimento de doença renal recorrente e, em alguns pacientes,
de doença metastática.

O manejo do CCR associado à VHL apresenta particularidades em relação ao carcinoma renal
esporádico. Em razão da frequência de tumores múltiplos e bilaterais e do risco de recorrência
após procedimentos cirúrgicos sucessivos, busca-se, quando clinicamente apropriado,
preservar o máximo possível do parênquima renal e postergar intervenções cirúrgicas
repetidas. A vigilância ativa e a abordagem cirúrgica seletiva constituem estratégias
tradicionalmente utilizadas, particularmente para lesões renais pequenas e assintomáticas.
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O belzutifan é um inibidor seletivo do fator induzível por hipóxia 2-alfa (HIF-2¿), mecanismo
particularmente relevante na doença associada a alterações do gene VHL. Sua utilização na
síndrome de VHL foi avaliada no estudo LITESPARK-004, ensaio clínico multicêntrico, aberto,
de fase II e de braço único. Foram incluídos 61 pacientes adultos com alteração germinativa do
gene VHL, pelo menos um tumor renal mensurável, sem tumor renal maior que 3 cm que
exigisse intervenção cirúrgica imediata, sem doença metastática, sem tratamento sistêmico
anticâncer prévio e com ECOG 0¿1. Os pacientes receberam belzutifan 120 mg por via oral,
uma vez ao dia.

Na análise inicial do estudo, a taxa de resposta objetiva no carcinoma renal associado à VHL
foi de aproximadamente 49%, com respostas predominantemente parciais e duração mediana
da resposta ainda não alcançada no momento da análise inicial. Esses resultados
demonstraram atividade antitumoral clinicamente relevante do belzutifan nessa população.

Os resultados mais recentes, após mediana de aproximadamente 50 meses de seguimento,
reforçaram a atividade e a durabilidade do tratamento. Nessa análise, 41 dos 61 pacientes
(67%) apresentaram resposta objetiva, incluindo 7 (11%) respostas completas e 34 (56%)
respostas parciais. Foram observados eventos adversos relacionados ao tratamento de grau 3
em 18% dos pacientes, sendo anemia o evento mais frequente. Não foram observados eventos
adversos relacionados ao tratamento de grau 4 ou 5.

O estudo também demonstrou atividade do belzutifan em outras manifestações da síndrome de
VHL. Em pacientes com hemangioblastomas do sistema nervoso central, por exemplo, foram
observadas respostas objetivas, com manutenção da atividade durante mais de três anos de
seguimento.

Dessa forma, os dados do LITESPARK-004 sustentam o uso do belzutifan como terapia
sistêmica para pacientes adultos com síndrome de VHL que necessitam de tratamento
para carcinoma renal associado à doença, particularmente quando a abordagem cirúrgica
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imediata não é necessária ou quando a preservação da função dos órgãos constitui aspecto
relevante do manejo, não podendo ser diretamente extrapolados para pacientes com
carcinoma renal metastático associado à síndrome de VHL.

O estudo estudo de fase 3, multicêntrico, aberto e controlado LITESPARK-005 , que recrutou
participantes com carcinoma de células renais de células claras avançado esporádico, e não especificamente em pacientes com carcinoma de células renais associado à doença de VHL, que haviam recebido previamente terapias com inibidores de checkpoint imunológico e antiangiogênicos e os randomizamos, na

proporção de 1:1, para receber 120 mg de belzutifano ou 10 mg de everolimo por via oral, uma vez ao dia, até a progressão da doença ou o surgimento de efeitos tóxicos inaceitáveis. Os dois desfechos primários foram a sobrevida livre de progressão e a sobrevida global. O principal desfecho secundário foi a ocorrência de uma resposta objetiva (resposta completa ou parcial confirmada).

Um total de 374 participantes foram alocados ao grupo belzutifano e 372 ao grupo everolimus.
Na primeira análise interina (acompanhamento mediano de 18,4 meses), a sobrevida livre de
progressão mediana foi de 5,6 meses em ambos os grupos; aos 18 meses, 24,0% dos
participantes no grupo belzutifano e 8,3% no grupo everolimus estavam vivos e sem
progressão. Uma resposta objetiva confirmada ocorreu em 21,9% dos participantes (intervalo de confiança [IC] de 95%, 17,8 a 26,5) no grupo belzutifano e em 3,5% (IC de 95%, 1,9 a 5,9) no grupo everolimus. Na segunda análise interina (acompanhamento mediano de 25,7 meses), a sobrevida global mediana foi de 21,4 meses no grupo belzutifano e de 18,1 meses no grupo everolimus; aos 18 meses, 55,2% e 50,6% dos participantes, respectivamente, estavam vivos, demonstrando benefício significativo em relação ao
everolimus no que diz respeito à sobrevida livre de progressão e à resposta objetiva em
participantes com carcinoma de células renais de células claras avançado que haviam recebido
previamente terapias com inibidores de checkpoint imunológico e antiangiogênicos. O
belzutifan não foi associado a novos sinais de segurança. Os resultados, entretanto, não podem ser diretamente extrapolados para pacientes com carcinoma renal metastático associado à síndrome de VHL.

Benefício/efeito/resultado esperado da tecnologia: No cenário metastático, não há benefício
estabelecido com o uso do belzutifano.

Recomendações da CONITEC para a situação clínica do demandante: Não avaliada

Conclusão

Tecnologia: BELZUTIFANO

Conclusão Justificada: Não favorável

Conclusão: CONSIDERANDO tratar-se de paciente com carcinoma de células renais metastático associado à síndrome de von Hippel-Lindau (VHL), com progressão da doença após tratamento com lenvatinibe, pembrolizumabe e cabozantinibe, conforme documentação acostada aos autos;

CONSIDERANDO que o estudo LITESPARK-004, que avaliou especificamente pacientes com
síndrome de VHL, incluiu pacientes com carcinoma renal não metastático, não sendo seus
resultados diretamente aplicáveis ao presente caso;
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CONSIDERANDO que o estudo LITESPARK-005, de fase III e randomizado, demonstrou
benefício do belzutifan em pacientes com carcinoma de células renais de células claras
avançado ou metastático previamente tratados, com melhora da sobrevida livre de progressão
e maior taxa de resposta objetiva em comparação ao everolimo; entretanto, esse estudo não foi
específico para pacientes com síndrome de VHL;

CONSIDERANDO, ainda, que o paciente já apresentou progressão após lenvatinibe e
cabozantinibe, situação para a qual os estudos disponíveis não permitem estabelecer
diretamente a magnitude do benefício do belzutifan, e que o LITESPARK-011, que avaliou
belzutifan associado ao lenvatinibe, excluiu pacientes previamente tratados com lenvatinibe ou
cabozantinibe;

CONCLUI-SE que não foram identificados elementos técnico-científicos suficientemente robustos e diretamente aplicáveis que permitam fundamentar a pertinência do tratamento solicitado no caso concreto. As evidências disponíveis são indiretas para o caso em análise, pois não estudaram especificamente pacientes com a combinação de síndrome de von Hippel-Lindau VHL, doença metastática e progressão após lenvatinibe e cabozantinibe.

Há evidências científicas? Sim

Justifica-se a alegação de urgência, conforme definição de Urgência e Emergência do
CFM? Não
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Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Não

Outras Informações: -
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