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NOTA TECNICA

IDENTIFICACAO DA REQUISICAO
SOLICITANTE: MM. Juiz de Direito Dr. Marié Verceses da Silva Maia
PROCESSO N°.: 50004608520228130132
CAMARA/VARA: Vara Unica
COMARCA: Carandai
| - DADOS COMPLEMENTARES A REQUISICAO:
REQUERENTE: CNDA
IDADE: 84 anos
PEDIDO DA ACAOQ: Abiraterona 1000 mg
DOENCA(S) INFORMADA(S): C 61
FINALIDADE / INDICACAO: Como opcéo de alternativa terapéutica paliativa
complementar para o tratamento do cancer de prostata resistente a castragao
REGISTRO NO CONSELHO PROFISSIONAL: CRMMG 60.020
NUMERO DA SOLICITAGAO: 2022.0002840
Il - PERGUNTAS DO JUizZO:
1) O medicamento ABIRATERONA 1000 mg/dia € indicado para o tratamento

de paciente de 84 anos diagnosticado com neoplasia maligna de prostata,

estagio clinico IV em franca progressao? O relatério médico declara que o
diagnostico clinico radiologico de cancer de prostata metastatico (PSA 218
ressonancia com tumor prostatico e cintilografia com multiplas metastases
Osseas). Foi submetido a orquiectomia bilateral com queda do PSA mas com
aumento das dores Osseas caracterizando cancer de prostata horménio
refratario tem contraindicacdo para realizagcdo de biopsia de préostata para
confirmagédo histologica por: 1) Cormobidades: insuficiéncia coronariana
grave, DPOC, sequela de tuberculose pulmonar com dependéncia de
oxigénio.

Il — CONSIDERACOES/RESPOSTAS:

Conforme a documentacdo apresentada trata-se de paciente com

diagnostico de tumor avancado / neoplasia maligna de préstata, estagio

clinico IV, com metastases 6sseas, o qual foi submetido a orquiectomia
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bilateral, evoluindo com refratariedade a castragdo cirurgica, e piora das
lesbes 6sseas ao exame de cintilografia, com piora da sintomatologia algica,
nao responsiva ao uso continuo de analgésicos.

Consta que o paciente € portador de outras morbidades (insuficiéncia
coronariana grave, DPOC e sequela de tuberculose pulmonar com
dependéncia de oxigénio suplementar), e encontra-se debilitado, e que no
momento, possivelmente nao toleraria tratamento quimioterapico, sendo por
isso indicado o uso de Abiraterona 250 mg 04 comprimidos/dia, por tempo
indeterminado, como primeira opgédo de terapéutica paliativa, objetivando
reduzir a velocidade de progressdo da doenca, aumentando a sobrevida do
paciente e contribuindo para o controle / tratamento da sintomatologia algica,
alcangcando uma melhoria da qualidade de vida.

O cancer de préstata € o tipo de neoplasia mais frequente entre os
homens em todas as regides do Brasil. Quando o cancer de préstata é
diagnosticado precocemente, a terapia, quando indicada, tem finalidade
curativa e baseia-se no tratamento cirurgico e/ou radioterapico, associado ou
ndo a terapia hormonal. Uma vez avangado/metastatico, o cancer é
considerado incuravel.

‘O tratamento das neoplasias prostaticas avancadas baseia-se na
manipulagdo hormonal (hormonioterapia), com o bloqueio da testosterona a
niveis de castragdo (abaixo de 50 ng/mL ou 1,7 nmol/L de testosterona
sérica). Esse bloqueio pode ser obtido cirurgicamente (orquiectomia bilateral)
ou com medicamentos hormonioterapicos (agonistas do LHRH,
antiandrogénios, estrégenos) e € dito maximo ou completo quando se associa
a castragao (cirurgica ou medicamentosa) com um antiandrogénio”.

“O cancer de prostata avancado (tumores que apresentam recorréncia

apo0s tratamento primario curativo, ou tumores que se apresentam

metastaticos desde o seu diagnostico) tem seu tratamento inicial baseado na

castracdo cirurgica ou medicamentosa. Os objetivos do tratamento da
neoplasia prostatica avangada visam nao somente prolongar a vida do

doente, mas também prevenir e postergar os sintomas associados a
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progressdo da doenga, melhorando a qualidade de vida dos pacientes e
reduzindo a morbidade do tratamento”.

Quando ocorre falha nessa estratégia de tratamento, a doenca é tida
como resistente a castragédo. O progndstico nesse contexto é reservado, com
sobrevida mediana de aproximadamente 2 a 3 anos na maior parte dos
estudos. Algumas estratégias terapéuticas adotadas na doencga resistente a
castragcdo, como quimioterapia baseada em docetaxel ou cabazitaxel e novas
manipulacdes hormonais como abiraterona e enzalutamida, tém mostrado
ganhos modestos de sobrevida e passaram a fazer parte das recomendacgoes
das diversas diretrizes nacionais e internacionais de conduta.

‘O tratamento do cancer metastatico da prostata baseia-se no
conhecimento de que a atividade funcional/divisdo celular das células
prostaticas depende significativamente de um delicado equilibrio entre os
horménios produzidos pelo hipotalamo, hipdfise, testiculos e, em menor
escala, pelas adrenais. Neste contexto, a ablagdo da producado ou ainda, o
bloqueio da acao da testosterona constitui o tratamento padrao nesta fase da
evolugao da neoplasia”.

As células da prostata sao fisiologicamente dependentes de
androgénios para estimular a funcdo de crescimento e proliferacdo. A
testosterona é essencial para o crescimento e perpetuagcdo das células
tumorais. Os testiculos sdo a principal fonte dos androgenos. O tratamento
visa bloquear o papel da testosterona no crescimento tumoral.

A terapia de privagdo androgénica pode ser realizada através de:
supressdo dos andrégenos testiculares pela castragao cirurgica ou quimica;
ou pela inibicdo da agdo dos andrégenos circulantes ao nivel dos seus
receptores nas células prostaticas.

O Acetato de abiraterona é uma droga que inibe a producédo de
analogos de testosterona pelos testiculos, pelas glandulas suprarrenais e nas
proprias células neoplasicas prostaticas. E um farmaco inibidor seletivo
(inibidor de biossintese androgénica), potente e irreversivel da enzima

denominada CYP17, impedindo que as células da adrenal, dos testiculos e
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intratumoral produzam andrégenos. Os niveis de CYP17 se encontram
significativamente mais elevados (cerca de 17 vezes) em metastases de
MCRPC (cancer de prostata metastatico resistente a castragdo) do que em
tumores primarios da proéstata.

Em 2011 o acetato de abiraterona foi aprovado para tratamento do
cancer de prostata, inicialmente para uso cenario de castragao resistente e
apos quimioterapia. Posteriormente, o uso da abiraterona mostrou beneficios
também em pacientes que apresentam neoplasia prostatica resistente a
castracdo e que ainda nao receberam quimioterapia. Esse beneficio se
manifestou pelo atraso na progresséo das lesdes 0sseas, aumento do tempo
livre de quimioterapia, com uma melhora da sobrevida mediana global. A
tolerabilidade a abiraterona & superior a quimioterapia, nestes pacientes
majoritariamente idosos.

Conforme informacgdes da bula farmacoldgica, de recomendacdes da
CONITEC e da diretriz de utilizagdo da ANS (RN n° 428, de 2017), o acetato
de abiraterona em combinacdo com a prednisona ou prednisolona, é indicado
para:

- 0 tratamento de pacientes com cancer de prostata metastatico resistente a
castracdo que sdo assintomaticos ou levemente sintomaticos, apos falha a
terapia de privagao androgénica.
- o tratamento de pacientes com cancer de préstata avancado metastatico
resistente a castragao e que receberam quimioterapia prévia com docetaxel.
A indicacdo de terapia adicional com o uso da abiraterona ou a
escolha de qualquer terapia paliativa, deve considerar o status funcional do
paciente para a analise da relagdo de custo/beneficio. Considerando que até
mesmo o0s estudos realizados, exigiram que os doentes apresentassem
escala de desempenho ECOG 0 a 2, ou seja, foram incluidos apenas
pacientes ambulatoriais, capazes de cuidar de si proprios e aptos a
permanecerem em pé durante mais da metade das horas de vigilia diarias.
Além disso, individuos com hipertensdo mal controlada ou com alteragdes

significativas de provas hepaticas ou de funcéo cardiaca foram considerados
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inelegiveis para o estudo.
O uso do Acetato de Abiraterona configura tratamento paliativo, ndo ha

finalidade curativa; seu uso é previsto como opcéo terapéutica de primeira e

sequnda linha para pacientes com cancer de prostata metastatico resistente a

castracdo, antes ou apos o uso de Docetaxel ou outra medicacido

antiandrogénica e que apresentem-se assintomaticos ou com sintomas leves,

correspondendo a ECOG menor ou igual a 2 (escala do Eastern Cooperative

Oncology Group).

As evidéncias existentes indicam beneficio com o uso da Abiraterona
em relagdo ao desfecho primario, prolonga em meses a sobrevida global de
pacientes com cancer de préstata, e aos desfechos secundarios (sobrevida
livre de progressao radiografica, sobrevida livre de progressédo do PSA e taxa
de resposta do PSA, quando comparados aos pacientes que nao usaram
Abiraterona, apesar do alto custo e da presencga do risco de eventos adversos
graves.

Para situagdes em que ha metastases viscerais ou comorbidades tais
como hipertensdo, doenca hepatica ou cardiaca e disfuncao pituitaria ou
adrenal ndo ha evidéncias de eficacia do acetato de Abiraterona. O acetato
de abiraterona pode causar hipertensao, hipopotassemia e retengao hidrica
como consequéncia dos niveis aumentados de mineralocorticoides
resultantes da inibicdo da CYP17. E necessario ter cautela ao tratar
pacientes cujas condicbes meédicas preexistentes possam  ser
comprometidas por aumento da pressao arterial, hipopotassemia ou
retencao hidrica, como por exemplo, aqueles com insuficiéncia cardiaca,
infarto do miocardio recente ou arritmia ventricular.

No caso concreto, consta que o paciente teve diagnostico de cancer
de prostata diagnosticado ja em estadio avancado / metastatico, que apesar
da castragao cirurgica realizada, o paciente manteve niveis elevados do PSA,
e evoluiu com piora das lesbes 0sseas ao exame de cintilografia, com piora
da sintomatologia algica. Ha registro que as condigdes clinicas atuais do

paciente contra indicam, ainda que no momento, a realizagao de tratamento
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quimioterapico paliativo.

Nao foram apresentados elementos técnicos que permitam estimar o
tempo de evolugdo do cancer, e classificar o status funcional atual do
paciente, para avaliar a indicagao do uso do acetato de abiraterona por tempo
indeterminado, antecedendo e/ou substituindo o tratamento quimioterapico
como requerido.

O “beneficio liquido” de se adicionar o uso de Abiraterona ao
tratamento paliativo do cancer de préstata deve ser rigorosamente avaliado,
considerando a relacido de custo-efetividade do tratamento. Ha um momento
na evolucao do cancer, em que se trata o doente, e ndo mais a doencga, tendo

em vista ndo haver possibilidade de cura.

ESCALAS DE PERFORMANCE

Escala de Performance: ECOG
0 Completamente ativo; capaz de realizar todas as suas atividades sem restricio
(Karnofsky 90-100 %)
1 Restri¢io a atividades fisicas rigorosas; ¢ capaz de trabalhos leves e de natureza
sedentdria (Karnofsky 70-80%)

Capaz de realizar todos os auto-cuidados, mas incapaz de realizar qualquer atividade
de trabalho; em pé aproximadamente 50% das horas em que o paciente esta acordado.
(Karnofsky 50-60%).

3 Capaz de realizar somente auto-cuidados limitados, confinado ao leito ou cadeira mais

de 50% das horas em que o paciente esta acordado (Karnofsky 30-40%)

[§]

4 Completamente incapaz de realizar auto-cuidados basico, totalmente confinado ao
leito ou 4 cadeira (Karnofsky < 30%).
Escala de Performance: Karnofsky

100% Sem sinais ou queixas, sem evidéncia de doenca.
90% Minimos sinais e sintomas, capaz de realiza suas atividades com esforgo.
80% Sinais e sintomas maiores, realiza suas atividades com esforgo.
T0% Cuida de si mesmo, ndo ¢ capaz de trabalhar.
60% Necessita de assisténcia ocasional, capaz de trabalhar .
50% Necessita de assisténcia considerdvel e cuidados médicos freqlientes.
40% Necessita de cuidados médicos especiais.
30% Extremamente incapacitado, necessita de hospitalizacio, mas sem iminéncia de morte.
20% Muito doente, necessita suporte.
10% Moribundo, morte iminente.
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