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NOTA TECNICA

IDENTIFICACAO DA REQUISICAO
SOLICITANTE: MM. Juiz de Direito Dr. Rodrigo Braga Ramos
PROCESSO N°.: 50143645120218130313
CAMARA/VARA: 22 Vara Civel
COMARCA: Ipatinga
| - DADOS COMPLEMENTARES A REQUISICAO:
REQUERENTE: ZBDS
IDADE: 74 anos
PEDIDO DA ACAO: Medicamento — Erivedge® (Vismodegibe 150 mg)
DOENCA(S) INFORMADA(S): C 44 — Carcinoma basocelular de pele
FINALIDADE / INDICAGAO: Como opcdo de terapia alvo adjuvante para

doenca avancada, com lesdo irressecavel e presenca de contra indicacao

relativa/momentanea para radioterapia de resgate

REGISTRO NO CONSELHO PROFISSIONAL: CRMMG 35353

NUMERO DA SOLICITAGAO: 2021.0002482

Il - PERGUNTAS DO JUiZO:

a) O VISMODEGIBE (ERIVEDGE®) 150 mg é aprovado pela ANVISA? R.:

Sim. Trata-se de medicamento off label? R.: Nao.

b) E indicado para o tratamento da doenca no estagio apontado nos
documentos meédicos anexos? R.: Sim.

c) Existe algum outro tratamento/medicamento que possa substitui-lo, com
menor 6nus para o plano de saude contratado? R.: A terapia alvo adjuvante
com o uso dos inibidores da via Hedgehog vismodegibe e sonidegibe
(Odomzo®) tem sido utilizada, porém, o sonidegibe possui custo
semelhante e nao esta disponivel no Brasil.

Tecer outras consideragbes que julgar necessarias, tendo em vista os
elementos essenciais de informacdo contidos na inicial e nos relatorios
médicos.

Ill — CONSIDERACOES/RESPOSTAS:

Conforme a documentacdo apresentada trata-se de paciente com
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diagnostico de carcinoma basocelular avangado, com lesdo irressecavel.
Paciente com multiplas lesbes de face e extensa lesdo em nariz, em
14/07/2021 foi submetido a ampla ressecc¢ao de duas lesdes no dorso nasal,
com margem comprometida e invasao Ossea local, sem possibilidade de
resseccao total.

Paciente evoluiu com trés extensas ulceracdes no local do enxerto,
com exposicdo Ossea nasal de aspecto tumoral. Devido a evolugédo das
lesbes, no momento houve contraindicagao relativa para radioterapia de
resgate, sendo proposta terapia sistémica com o uso de vismodegibe 150 mg/
dia por seis meses, com possibilidade de reavaliar o emprego de radioterapia,
apos o uso do vismodegibe.

O céancer de pele € a neoplasia maligna mais frequente, e vem
apresentando aumento de incidéncia em todo o mundo. O cancer de pele
divide-se em dois tipos: melanomas e nao melanomas, entre os nao
melanomas, o carcinoma basocelular (CBC) é o tipo mais comum e é o que
possui a mais baixa mortalidade, uma vez que possui crescimento lento e
baixo potencial de metastatizacdo. Porém, alto potencial de invasao local, sua
morbidade se relaciona com a invasao tecidual.

Os canceres de pele ndo melanoma tém multiplos fatores de risco. A
oncogénese do CBC resulta da combinagédo entre a predisposicdo genética
individual e a exposicdo a fatores ambientais especificos. O principal fator
envolvido na génese do CBC € a exposi¢cdo ao sol (radiagdo ultravioleta), e
em menor frequéncia outros fatores. Ha relagao direta entre a exposicéo e o
risco de desenvolver o cancer. Tanto a exposi¢ao ao sol acumulada ao longo
da vida, quanto os episédios ocasionais de exposicdo intensa, contribuem
para provocar os danos que podem resultar em carcinoma basocelular.

A origem celular do CBC né&o esta ainda bem definida mas acredita-se
que tenha origem em células pluripotentes da camada basal da epiderme
interfolicular ou células estaminais do foliculo piloso. Os tumores surgem com
maior frequéncia nas areas foto expostas do corpo, especialmente na face,

nas orelhas, no pescog¢o, no couro cabeludo, nos ombros e no dorso. Em
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raras ocasides, desenvolvem-se em areas nao foto expostas.

Alguns subtipos de CBC s&o mais agressivos do que outros, podendo
infiltrar tecidos adjacentes, inclusive cartilagem e osso, causando destruicao
e desfiguracdo consideraveis. Quando a cirurgia e/ou a radioterapia ndo sao
exequiveis, quer pela impossibilidade de controlo tumoral, quer por
condicionarem morbidade inaceitavel, o carcinoma basocelular é classificado
como “carcinoma basocelular avancado”. O carcinoma basocelular avangado
constitui um subgrupo particular de carcinoma basocelular, constituido por
duas categorias: tumores localmente avangados e doenga metastatica.

O tratamento oncoldgico deve ser sempre individualizado. Os CBC em
estagios iniciais sdo facilmente trataveis, com indices de cura préximos de
100%. Existem diversas modalidades terapéuticas eficazes para o tratamento
do CBC. A escolha da modalidade(s) terapéutica(s) deve considerar entre
outros fatores, o tipo histolégico, o tamanho, a profundidade, a localizacao da
lesdo, a disponibilidade da terapia proposta (considerando a relacdo custo-
beneficio), se € um tumor primario ou recidivado, e a expectativa de vida.

O tratamento cirurgico, de forma geral, é o tratamento de escolha para
atingir os objetivos no tratamento do CBC (remogéo total do tumor com a
maior preservacao funcional e cosmética). Visa a remocgéao completa do tumor
com margens livres de comprometimento neoplasico evitando recidivas,
sempre que possivel. O tratamento n&o cirurgico do CBC tem sido alvo de
muitos estudos. Grandes lesdes desse tumor sdo desafios terapéuticos, e o
tratamento topico efetivo tem sido buscado. Na busca por opg¢des adicionais
de tratamento, novos medicamentos estiao sendo testados.

A via de sinalizagdo Hedgehog foi descrita pela primeira vez em 1980.
Ativacao aberrante da via de sinalizacao celular Hedgehog esta envolvida em
diversos tipos de cancer. Existem trés mecanismos responsaveis pela
ativacdo: mutacdo genética, ativacdo autocrina e ativagdo paracrina. O
primeiro mecanismo € o envolvido na patogénese do carcinoma basocelular.

O (vismodegibe 150 mg) € um inibidor de pequenas moléculas da “via

de sinalizagao por Hedgehog”, a via de transducédo do sinal de Hedgehog
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desempenha um papel importante na proliferacdo e sobrevivéncia celular,
através da regulacdo da expressao génica. A sinalizagado da via Hedgehog
através da proteina transmembrana Smoothened (SMO) leva a ativagao e a
localizagdo nuclear dos fatores de transcricdo do oncogene associado ao
glioma (GLI) e a indugdo dos genes Hedgehog alvo. Muitos destes genes
estdo envolvidos na proliferacdo, sobrevivéncia e diferenciacdo. O
Vismodegibe liga-se e inibe a proteina SMO, bloqueando assim a transducéao
do sinal da via Hedgehog.

O medicamento vismodegibe possui registro ativo na ANVISA, e tem
indicagao de bula para o tratamento de pacientes adultos com diagnostico de
carcinoma basocelular avangado metastatico sintomatico, ou carcinoma
basocelular localmente avangado considerado inapropriado para cirurgia ou
radioterapia. Preco atual de fabrica do vismodegibe 150 mg, caixa com 28
capsulas é de R$ 25.944,32.

A terapia alvo com o uso dos inibidores da via Hedgehog (vismodegibe
e sonidegibe) tem sido utilizada no tratamento do carcinoma basocelular
avancado. No entanto, ndo existem estudos prospectivos de Fase Il ou
protocolos definidos de tratamento neoadjuvante e adjuvante para o CBC. Até
o momento, a eficacia do vismodegibe no tratamento de pacientes com CBC
avancado foi avaliada por estudos de baixa qualidade metodoldgica, existindo
informacao limitada sobre o crescimento do CBC apds a descontinuacao do
tratamento com Vismodegibe.

O prognodstico a longo prazo permanece desconhecido e estudos
prospectivos adicionais sdo necessarios. Persistem incertezas quanto a
eficacia e seguranga da medicagdo. O Vismodegibe n&o foi comparado com

nenhum outro tratamento.
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