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RESPOSTA TECNICA
IDENTIFICACAO DA REQUISICAO

SOLICITANTE: llustrissimo Desembargador Dr. Alexandre Santiago
PROCESSO N°.: 10000191564046001
CAMARA/VARA: 112 Camara Civel
COMARCA: Belo Horizonte
| - DADOS COMPLEMENTARES A REQUISIGAO:
REQUERENTE: R.C.M.A.
IDADE: 56 anos
PEDIDO DA AGAO: Medicamento - Everolimo
DOENGCA(S) INFORMADA(S): C 50.9
FINALIDADE / INDICAGCAO: Como opcdo de terapéutica paliativa para o
tratamento de carcinoma metaplasico de mama, triplo negativo, metastatico.
REGISTRO NO CONSELHO PROFISSIONAL: CRMMG 66512
NUMERO DA SOLICITAGAO: 2019.0001623
Il - PERGUNTAS DO JUiZO:
Solicitacdo de nota técnica.
lIl - CONSIDERACOES/RESPOSTAS:

Conforme a documentagdo apresentada trata-se de paciente com

diagnostico de carcinoma metaplasico de mama direita triplo negativo,
estabelecido em 2018. Consta que a paciente foi submetida a mastectomia
parcial em 29/11/2018 e quimioterapia adjuvante, evoluindo no final da
quimioterapia com recidiva na mesma mama e progressado da doenga para o
pulmdo. Foi entdo submetida a quimioterapia paliativa até 02/10/2019,
evoluindo com tomografias de controle evidenciando nova progressédo em
pulmao.

Consta ainda que foi realizado estudo molecular do tumor da paciente,
que evidenciou mutacao de PIK3R1, um marcador de resposta aos inibidores

de mTOR. Foi entdo prescrito o uso de everolimo associado a quimioterapia
1/5

Resposta Técnica N°: 1623/2019 NATJUS-TJMG Processo n° 10000191564046001 APV



Tribunal de Justica do Estado de Minas Gerais
Rua Goias, n°® 253, 8° andar, sala 801, Centro
Belo Horizonte — MG CEP 30190-030

na dose de 10 mg/dia até progressao da doenca oncoldgica ou toxicidades
limitante.

O cancer de mama é uma doencga complexa e com diversos padrdes
de comportamento, evolucdo e resposta terapéutica, representando um
problema de saude publica. Caracteriza-se como neoplasia heterogénea,
com alguns subtipos histopatologicos, além de apresentagbes clinicas
diferentes com diversas variagdes de resposta ao tratamento. Um dos
maiores desafios para o estudo e tratamento do carcinoma de mama é sua
heterogeneidade tumoral.

Os tipos histoldgicos mais frequentes de classificagéo histoldgica sao o
carcinoma ductal invasivo e carcinoma lobular invasivo. Os restantes,
considerados tipos especiais, sdo menos frequentes e incluem o carcinoma
tubular, mucinoso, medular e metaplasico, entre outros. O grau de
diferenciacdo histologica também é uma medida de grande utilidade na
clinica e reflete o potencial de malignidade do tumor, indicando a sua maior
ou menor capacidade de metastatizagao. A classificacdo anatomopatolégica
isolada é insuficiente para caracterizar os carcinomas de mama, uma vez que
os tumores com mesmo grau, estadio e tipo histologico podem apresentar

diferentes prognaosticos e resposta a terapia.

O carcinoma metaplasico € uma rara e heterogénea neoplasia
mamaria, representa menos de 5% dos carcinomas de mama. Os tumores
triplo-negativos s&o aqueles que somados a uma macro e micromorfologia
caracteristicas sdo negativos para biomarcadores/receptores de estrogeno
(RE), receptores de progesterona (RP) e da proteina do fator do crescimento
epidérmico humano 2 (HER-2). Os tumores triplo-negativos sdo conhecidos
por terem pobre resultado com o uso da hormonioterapia, com altas taxas de
recorréncias e sobrevida inferior, como também apresentam caracteristicas
histolégicas desfavoraveis, tais como a pobre diferenciacédo e grau histolégico

aumentado.
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A doenca tende a apresentar recorréncia local e frequente
metastatizacdo para o pulméo, evolugcado que representa a histéria natural do
carcinoma metaplasico da mama. Os fatores de progndstico permeiam um
amplo universo de condicdo de risco (tamanho do tumor, envolvimento
linfonodal, tipo histoldgico, grau histolégico, aspectos moleculares receptores
hormonais, oncogene HERZ2, fatores indicativos de proliferagdo celular,
idade).

Os receptores hormonais além de ter um valor prognéstico, tém
também um valor preditivo, independentes dos fatores morfolégicos e clinicos
classicos. Os receptores hormonais indicam a presenga ou ndo dos
receptores nas células tumorais. Os tumores que contém receptores positivos
tém melhor progndstico e vao obter beneficios com hormonioterapia. Os
receptores sao considerados, tanto fatores progndstico quanto fatores
preditivos a resposta terapéutica.

A diferenciacéo entre os subtipos de carcinoma metaplasico é bastante
util para o planejamento do tratamento e determinagado do progndstico. Esse
subtipo de cancer representa uma forma potencialmente mais agressiva de
tumor de mama, tendo em vista que existe maior chance de retorno precoce
da doenca apds um préevio controle, com metastatizacdo e uma sobrevida
menor que os outros tipos de cancer mamario.

Para os canceres de mama que apresentam biomarcadores /
receptores positivos, ja ha tratamentos especificos definidos (tratamentos
alvo) e com maior chance de sucesso, mas para o cancer de mama ftriplo-
negativo, apesar dos estudos e de expectativas de desenvolvimento de
tratamentos especificos, em especial na area de imunoterapia, ainda nado ha
tratamento alvo eficaz disponivel. A combinacdo de medicacdes
imunoterapicas a quimioterapia tradicional esta sendo avaliada, os resultados
encontrados sugerem que essa combinacao talvez aumente a proporgao de

pacientes que respondam ao tratamento, muito embora haja aumento da
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toxicidade, com efeitos colaterais que podem ser nocivos, incluindo os que
representam risco de vida.
O subtipo triplo-negativo representa um bloco de doengas distintas

entre si, caracterizado pela auséncia dos biomarcadores. E_por mais que

hajam caracteristicas em comum, os cinceres desse tipo sdo, na verdade,

doencas ainda em fase de pesquisas sobre a patologia e sobre um possivel

avanco para o alcance de tratamentos-alvo eficazes.

Atualmente, as diretrizes atuais da oncologia propdem o uso do

Everolimo para o tratamento do cancer de mama metastatico receptor

hormonal positivo apdés falha de primeira linha hormonal, em associagdo com

exemestano, situagao essa distinta da apresentada pela paciente/requerente.
O estudo citado pela prescritora, ndo apresenta magnitude suficiente para
sustentar o uso do Everolimo como opg¢ao de terapia eficaz para a situagao
apresentada pela paciente/ requerente.

No caso concreto, trata-se de paciente com tumor avangado,
metastatico, subtipo de comportamento clinico mais agressivo, que apresenta
taxa de mortalidade mais alta. Nesse subtipo de tumor, quando ocorre
metastatizacdo, a maioria das pacientes sobrevive apenas 18 meses, apesar

de toda terapéutica empreendida. No momento ha ainda caréncia de opgdes

terapéuticas eficazes que alterem o curso natural da doenca.

Foi prescrito tratamento paliativo com o uso do Everolimo associado a
quimioterapia. Ainda que a melhor resposta desejada, seja alcangada, ou
seja, um possivel ganho de sobrevida livre de progressdo da doenca e/ou
sobrevida global, este ganho representa uma diferengca sem relevancia
clinica, em relacdo ao tratamento sem a associagdo do medicamento
requerido. Tal resultado ndo preenche critérios de custo-beneficio/efetividade
que justifiquem sua disponibilizacao.

Infelizmente ha um momento na evolugdo do tratamento oncolégico

(limite dos recursos terapéuticos), em que se deve tratar o doente e ndo mais
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a doenca, tendo em vista nao haver possibilidade de cura. Discute-se em
todo o mundo o custo-beneficio das novas terapias para o tratamento do
cancer em geral, principalmente em paises onde 0s recursos Sao escassos e

as necessidades crescentes as mais diversas.
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