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NOTA TECNICA
IDENTIFICACAO DA REQUISICAO

CAMARA/VARA: 22 Vara Civel
COMARCA: Uberlandia

| - DADOS COMPLEMENTARES A REQUISICAO:

NUMERO DA SOLICITACAO: 2025.0007004

IDADE: 71 anos Sexo: masculino
PEDIDO DA ACAO: Medicamento Lynparza / Olaparibe
DOENCA(S) INFORMADA(S): CID 10: C61

FINALIDADE / INDICACAOQ: Neoplasia de Préstata

REGISTRO NO CONSELHO PROFISSIONAL: CRM 74.441

Il - PERGUNTAS DO JUIiZO:

Tendo em vista que a negativa da operadora de plano de saude que figura

como ré, no tocante ao fornecimento ao paciente do farmaco objeto do
presente estudo, é fundado na desconformidade com a diretriz de Utilizacdo
prevista no rol de procedimentos e eventos de saude estabelecido pela
Agéncia Nacional de Saude Suplementar, € possivel afirmar que ha indicagéo
especifica do seu emprego para o enfrentamento da patologia que a
acomete? Ha comprovacao da eficacia do material prescrito para a finalidade
proposta? Ha alternativa terapéutica disponivel cujo fornecimento conste do
rol da ANS, ou, ainda, de dispensacdo obrigatéria pelo Sistema Unico de
Saude? H& evidéncias da superioridade do tratamento prescrito sobre as
eventuais alternativas terapéuticas?

lIl = CONSIDERACOES/RESPOSTAS:

Conforme a documentacdo apresentada, datada de 14/05/2024e

17/06/2024, trata-se de paciente de 71 anos em acompanhamento
oncolégico com neoplasia de proOstata, metastatica para 0ssos e
linfonodo, resistente a castracdo. Submetido no diagnostico em 2011 a
prostatectomia radical em 2011, e hormonioterapia com zoladex de
05/2012 a 03/2015. Seguimento até 2018, quando cursou com recidiva

bioquimica sendo reiniciado zoladex. Apresentou recidiva em
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linfonodos cervical iniciado Xtandi em 01/2019, mas evoluiu com
progressdo da doenca nodal e O0ssea, necessitando de radioterapia
algica e quimioterapia com taxotere por 06 ciclos. Nova progressédo em
2022, iniciado Zytiga. Painel genético NGS para pesquisa de
recombinacdo homologa: gene BRCA-2 provavelmente patogénica.
Doenca em atividade submetido em 12/2023 a 06 ciclos de Jevtana, com
resposta parcial 6ssea e progressao linfonodal (aumento dos linfonodos
da cadeia mesentérica). Diante do exposto, por se tratar de tumor de
comportamento agressivo, com falhas de tardamento presenca de
mutacao BRCAZ2, optado por iniciar Lynparza olaparibe, 150mg 2 comp
duas vezes/dia com celeridade, para evitar manutencéo da progressao
da doenca nodal, 6ssea, prejuizo da qualidade de vida, autonomia e
expectativa de vida.

O cancer de pristata é considerado o tumor daterceiraidade, pois
cercade 75% dos casos ocorrem a partir dos 65 anos. Normalmente este
tumor cresce de forma téo lenta e silenciosa, levando cerca de 15 anos
para atingir 1 cm?, ndo chegando a dar sinais durante a vida e nem a
ameacar a saude do homem na maioria dos casos. Quando os pacientes
apresentam sintomas, estes sdo semelhantes aos do crescimento
benigno da proéstata (dificuldade de urinar, necessidade de urinar mais
vezes). Entretanto na fase avancada, pode provocar dor 6ssea, sintomas
urinarios ou, quando mais grave, infeccdo generalizada ou insuficiéncia
renal. Alguns desses tumores porém podem crescer de forma r4pida,
espalhando-se para outros 6rgéaos e podendo levar a morte.

Tem como principais fatores de risco séo: idade, historia familiar
de céancer, etnia/cor da pele, obesidade e exposicdes a aminas
aromaticas, arsénio, derivados do petrdleo e do seu uso. E aidade o
unico fator de risco bem estabelecido para o desenvolvimento do cancer
de préstata, jA que a incidéncia e a mortalidade aumentam
significativamente ap6s os 50 anos. Seu diagnostico pode ser feito por

meio da investigacdo, com exames clinicos, laboratoriais ou
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radioldgicos, de pessoas com sinais e sintomas sugestivos da doenca
(diagnéstico precoce), ou com 0 uso de exames peridédicos em pessoas
sem sinais ou sintomas (rastreamento), mas pertencentes a grupos com
maior chance de ter a doenca. No caso do cancer de prostata, esses
exames sao o toque retal e 0 exame de sangue para avaliar a dosagem do
PSA. O diagnostico precoce possibilita melhores resultados no tratamento.
Como nem o toque retal, nem o PSA tém 100% de precisdo outros
exames complementares podem ser necessarios. A bidpsia prostatica
guiada por ultrassom é o Unico procedimento capaz de confirmar o
cancer. Outros exames de imagem também podem ser solicitados, como
tomografia computadorizada, ressonancia magnética e cintilografia 6sseas.
Nao ha evidéncia cientifica de que o rastreamento traga mais
beneficios do que riscos. Portanto, o INCA nédo recomenda a realizacéo
de exames de rotina com essa finalidade. Entretanto a recomendacéao da
Sociedade Brasileira de Urologia € que os homens, a partir de 50 anos,
e mesmo sem apresentar sintomas, devam procurar um profissional
especializado, para avaliagcdo individualizada tendo como objetivo o
diagnodstico precoce do cancer de prostata. Os homens que integrarem o
grupo de risco devem comecar seus exames mais precocemente, a partir
dos 45 anos. ApoOs os 75 anos, arecomendacao é que somente homens
com perspectiva de vida maior do que dez anos fagam essa avaliagao.
O tratamento do cancer de prostata é feito por meio de uma ou de
varias modalidades/técnicas de tratamento, que podem ser combinadas
ou ndo. A escolha do melhor tratamento é feita individualmente, por
médico especializado, apds definir quais os riscos, beneficios e
melhores resultados para cada paciente, conforme estagio da doenca e
condi¢cdes clinicas do paciente. O estadiamento do tumor de préstata
para definicdo do estagio da doenca da Uni&o Internacional Contra o Cancer
(UICC), no qual sédo utilizados os critérios TNM (tumor, linfonodo e
metastases) e a graduacédo histopatolégica com o escore de Gleason,

ajuda na definicdo do tratamento e do prognostico. A cirurgia € a
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principal opcao terapéutica, principalmente na doenca localizada. Para
doenca localmente avancada, radioterapia ou cirurgia em combinacao
com tratamento hormonal (castracdo) tém sido utilizados. Naqueles
(mCRPC) as opcdes terapéuticas disponiveis segundo as Diretrizes de
Pratica Clinica em Oncologia da National Comprehensive Cancer
Network séo: Docetaxel com prednisona; Abiraterona com prednisona;
Enzalutamida; Radium-223 na metastase 0ssea sintomética; Cabazitaxel
com prednisona; Sipuleucel-T; quimioterapia alternativa (mitoxantrona com
prednisona); outras terapias hormonais secundarias (antiandrogénio,
cetoconazanol * hidrocortisona, dietilesilbestrol ou outros estrogénios) e
melhor cuidado de suporte. As drogas abiraterona, enzalutamida,
cabazitaxel, sédo consideradas como opcao de segunda linha diante da
falha do docetaxel. A abiraterona e a enzalutamida apresentam beneficio
na sobrevida global (SG) e na livre de progressédo (SLP) radiografica e
qualidade de vida.

Todas as modalidades de tratamento s&o oferecidas, de forma
integral e gratuita, por meio do Sistema Unico de Sautde (SUS) e Planos
de Saude. No SUS os estabelecimentos habilitados em Oncologia pelo
SUS sao responsaveis pelo fornecimento dos medicamentos
necessarios ao tratamento do cancer que, livremente, padronizam,
adquirem e prescrevem, devendo observar protocolos e diretrizes
terapéuticas do Ministério da Saude, quando existentes. J4 na Saude
Suplementar o tratamento segue as normas estabelecidas pela Agencia
Nacional de Saude Suplementar (ANS).

O olaparibe € um antineoplasico oral da classe dos inibidores da
enzima poli-ADP-ribose polimerase (iPARP). Esta enzima atua na corregao
das células danificadas do DNA. Desse modo, os inibidores da enzima
podem impedir a reparagao das células cancerosas, dificultando o seu
crescimento e contribuindo para a sua destruigao. No Brasil, o
medicamento é aprovado pela Anvisa para o tratamento de cancer de

ovarios, cancer de mama, adenocarcinoma de pancreas e cancer de
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prostata. Nao esta disponivel no SUS para tratamento do tumor de
préostata, porém foi incorporado para tratamento do cancer de ovario,
conforme protocolo. Apresenta como efeitos colaterais mais comuns que
podem influenciar a qualidade de vida fragueza, perda de peso, febre,
infeccbes frequentes, sangramento urinario ou intestinal, dispneia,
sensacdo de cansaco extremo, hematomas ou sangramento. Os ensaios
clinicos existentes referem SLP mais longa e melhores medidas de
resposta e desfechos relatados em pacientes com mCRPC e alteracdes
em genes com papel no reparo de recombinacdo homdloga que
recebem olaparibe quando comparados a enzalutamida ou abiraterona.
SG é de 36-6 meses (IQR 34-1-40-3) para olaparibe mais abiraterona e
36-5 meses (33-8-40-3) para placebo mais abiraterona, ou seja 0,1 mes.
A mediana de SG foi de 42-1 meses (IC 95% 38-4-nao alcanc¢ado) com
olaparibe mais abiraterona e 34-7 meses (31-0-39-3) com placebo mais
abiraterona (taxa de risco 0-81, IC 95% 0:67-1-00; p=0-054), ou seja 8
meses. O préprio estudo relatado pela médica assistente revelou do uso
iIsolado do olaparipe, mostra melhora na SLP e SG de poucos meses,
SLP baseada em imagem de 7,4 meses olaparibe vs. 3,6 meses controle
ou sejade 4,2 meses e 3,4 meses na SG (18,5 meses grupo olaparib e 15,1
meses no controle).

Vale ressaltar que National Comprehensive Cancer Network (NCCN),
consenso da Sociedade Europeia de Oncologia Médica (ESMO) e pelo I
Consenso Brasileiro sobre Tratamento do Cancer de Préstata
Avangado, devido as evidéncias de impacto em sobrevida, a
enzalutamida, o novo agente hormonal abiraterona, o quimioterapico
cabazitaxel e o radiofarmaco radio-223 passaram a ser considerados as
estratégias preferenciais de tratamento em pacientes com cancer de
prostata metastatico resistente a castragao e previamente expostos a
quimioterapia com docetaxel. Na indisponibilidade desses agentes,
outras opg¢oes terapéuticas sao consideradas, como a reexposigao a

docetaxel, quimioterapia com mitoxantro ciclofosfamida ou outras
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manipulagdes hormonais secundarias.

Concluséo: trata-se de paciente de 71 anos com neoplasia de prostata,
metastatica para ossos e linfonodo, resistente a castragcdo. Submetido
no diagndstico em 2011, a prostatectomia radical, e hormonioterapia com
zoladex de 05/2012 a 03/2015. Seguimento até 2018, quando cursou com
recidiva bioguimica sendo reiniciado zoladex. Apresentou recidiva em
linfonodos cervical iniciado Xtandi em 01/2019, mas evoluiu com
progressdo da doenca nodal e O0ssea, necessitando de radioterapia
algica e quimioterapia com taxotere por 06 ciclos. Nova progressédo em
2022, iniciado Zytiga. Painel genético NGS para pesquisa de
recombinacdo homologa: gene BRCA-2 provavelmente patogénica.
Doenca em atividade submetido em 12/2023 a 06 ciclos de Jevtana, com
resposta parcial 6ssea e progressao linfonodal (aumento dos linfonodos
da cadeia mesentérica). Diante do exposto, por se tratar de tumor de
comportamento agressivo, com falhas de tardamento presenca de
mutacdo BRCAZ2, optado por iniciar Lynparza olaparibe, 150mg 2 comp
duas vezes/dia com celeridade, para evitar manutencéo da progressao
da doenca nodal, 6ssea, prejuizo da qualidade de vida, autonomia e
expectativa de vida.

O cancer de préstata em 75% dos casos ocorrem a partir dos 65
anos. Seu diagnhostico pode ser feito por meio da investigacdo, com
exames clinicos, laboratoriais ou radiolégicos.

O tratamento do cancer de prostata é feito por meio de uma ou de
varias modalidades/técnicas de tratamento, combinadas ou nao. A
escolha do melhor tratamento é feita individualmente, por médico
especializado, apos definir quais riscos, beneficios e melhores
resultados para o caso, conforme o estagio da doenca e condicdes
clinicas do paciente. O estadiamento do tumor de prostatada UICC, no
gual séo utilizados os critérios TNM e a graduacao histopatolégica com
0 escore de Gleason, ajuda na definicao do tratamento e prognoéstico. A

cirurgia é a principal opcdo terapéutica, principalmente na doenca
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localizada. Para doenca localmente avancada, radioterapia ou cirurgia
em combinacdo com tratamento hormonal (castracdo) tém sido
utilizados. Naqueles mMCRPC as opcOes terapéuticas disponiveis
segundo as Diretrizes de Pratica Clinica em Oncologia da NCCN séo:
docetaxel com prednisona; abiraterona com prednisona; enzalutamida.
Na doenca metastatica o tratamento mais indicado € a terapia hormonal
de castracdo. Nos casos de mCRPC as opcgdes disponiveis séo:
Docetaxel; Abiraterona; Enzalutamida; Radium-223 na metastase 0ssea
sintomatica; Cabazitaxel; Sipuleucel-T; gquimioterapia alternativa; outras
terapias hormonais secundarias e melhor cuidado de suporte. As drogas
abiraterona, enzalutamida, cabazitaxel, sdo consideradas como opcao
de segunda linha na falha do docetaxel. A abiraterona e enzalutamida
apresentam beneficio na sobrevida global, na livre de progresséao
radiografica e qualidade de vida. A NCCN, ESMO e o Il Consenso
Brasileiro sobre Tratamento do Cancer de Préstata Avangado,
consideram que na indisponibilidade desses agentes, outras opg¢oes
terapéuticas sao consideradas, como a reexposigao a docetaxel,
gquimioterapia com mitoxantro ciclofosfamida ou outras manipulagoées
hormonais secundarias.

O olaparibe é um antineoplasico oral da classe dos inibidores da
enzima poli-ADP-ribose polimerase (iPARP). Esta enzima atua na corregao
das células danificadas do DNA. Desse modo, os inibidores da enzima
podem impedir a reparagao das células cancerosas, dificultando o seu
crescimento e contribuindo para a sua destruigao. No Brasil, o
medicamento é aprovado pela Anvisa para o tratamento de cancer de
ovarios, cancer de mama, adenocarcinoma de pancreas e cancer de
prostata. Nao estd disponivel no SUS para tratamento do tumor de
prostata, porém foi incorporado para tratamento do cancer de ovario,
conforme protocolo. Apresenta como efeitos colaterais mais comuns que
podem influenciar a qualidade de vida fragueza, perda de peso, febre,

infecgcbes frequentes, sangramento urindrio ou intestinal, dispneia,
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sensacao de cansaco extremo, hematomas ou sangramento. Os ensaios
clinicos existentes referem SLP mais longa e melhores medidas de
resposta e desfechos relatados em pacientes com mCRPC e alteracdes
em genes com papel no reparo de recombinagcdo homdloga que
recebem olaparibe quando comparados a enzalutamida ou abiraterona.
SG é de 36-6 meses (IQR 34-1-40-3) para olaparibe mais abiraterona e
36-5 meses (33-8-40-3) para placebo mais abiraterona, ou seja 0,1 mes.
A mediana de SG foi de 42-1 meses (IC 95% 38-4-nédo alcancado) com
olaparibe mais abiraterona e 34-7 meses (31-0-39-3) com placebo mais
abiraterona (taxa de risco 0-81, IC 95% 0:67-1-00; p=0-054), ou seja 8
meses. O préprio estudo relatado pela médica assistente revelou do uso
isolado do olaparipe, mostra melhora na SLP e SG de poucos meses,
SLP baseada em imagem de 7,4 meses olaparibe vs. 3,6 meses controle
ou sejade 4,2 meses e 3,4 meses na SG (18,5 meses grupo olaparib e 15,1
meses no controle).

E importante destacar que o caso em tela, trata-se de doenca
avancada, grave, com proposta de paliacao, sem perspectiva de cura. A
despeito damelhorada SG e SLP com adrogarequerida, olaparibe, esta
melhora é pouco de poucos meses, sendo mais expressiva com a
enzalutamida, droga liberada pelo convénio, com a qual pode chegar a
12 meses. Porém com o olaparibe esta melhora ndo passa de 4,2 meses,
nao isenta de efeitos colaterais, nao se mostrando custo efetivo no
caso.
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