NATS

Nucleo de Avaliacio de

Tecnologias em Satde

Hospital das Clinica

Unheridode Federdl ge VIngs Gerls

12/02/2015

NT 03/2015

SUNITINIBE PARA NEOPLASIA MALIGNA NEUROENDOCRINA DE
PANCREAS

SOLICITANTE : Juiz de Direito Substituto Max Wild de Souza
NUMERO DO PROCESSO: Autos n° 0008060-38.2015.8.13.0344

SOLICITACAO/ CASO CLINICO

Boa tarde,

Estou com uma demanda envolvendo plano de saude, e gostaria de receber
informacdes acerca de um medicamento postulado na agao.

A autora informa ser portadora de neoplasia maligna neuroenddcrina de
pancreas - EC IV - CID C25. O medicamento postulado é sutent (sunitinib -
dose total de 37,5mg/dia, para uso continuo).

Obrigado,

Max Wild de Souza

Juiz de Direito Substituto

22 Vara Judicial de lturama/MG

SOBRE A DOENCA E SEU TRATAMENTO

A neoplasia maligna neuroendocrina de pancreas € um cancer raro, que se
origina dos tecidos enddcrinos do pancreas. Pode secretar uma variedade de
horménios, incluindo insulina, gastrina, glucagon e peptideo ativo
gastrointestinal, resultando em uma miriade de sintomas clinicos, como dor e

sangramento no estdmago devido lesbes ulcerosas, confusdo, fraqueza,




sudorese e taquicardia, diabetes, diarreia e problemas na vesicula, entre

outros.

O tratamento de escolha, quando possivel (tumor ressecavel) € a cirurgia.
Quando ha metastases para o figado, terapia direcionada as mesmas pode ter
beneficio paliativo. Os medicamentos denominados analogos da somatostatina
podem levar a alivio dos sintomas secundarios a hipersecrecdo de horménios e
adiar a progressdo da doenga em alguns pacientes. Ndo ha um tratamento

quimioterapico padrao para os pacientes que nao podem ser operados.

O progndstico da neoplasia maligna neuroendécrina de pancreas nao passivel
de ser removida cirurgicamente é ruim. Apenas 16% dos pacientes estao vivos

em cinco anos apoés o diagndstico.

SOBRE O MEDICAMENTO SUNITINIBE

*  Nome completo: Sutent®

* Principio Ativo: Malato de Sunitinibe
* Fabricante: Pfizer

* Apresentagao: Frascos com 28 capsulas de 12,5mg, 25mg e 50 mg.

MECANISMO DE ACAO: O sunitinibe pertence & classe de medicamentos
capazes de interferir com a atividade de moléculas (terapia molecular). Ele atua
como anti-angiogénico, ou seja, inibindo a proliferagcado de vasos sanguineos no
tumor. Esta atividade é alcangada via inibicdo do receptor da enzima tirosina
kinase, com consequente inibicdo do fator de crescimento angiogénico (cuja

sigla em inglés é VEGFR).

INDICAGCOES DE BULA

* Tumores do estroma gastrointestinal (GIST) resistentes ao Imatinibe
(Glivec®).
* Carcinoma de células renais, avangado, metastatico.
e Tumor neuroenddcrino pancreatico avangado, ndo passivel de
tratamento cirurgico.
SOBRE O MEDICAMENTO SUNITINIBE NO TRATAMENTO DA
NEOPLASIA MALIGNA NEUROENDOCRINA DE PANCREAS



O medicamento sunitinibe no tratamento da neoplasia maligna neuroenddcrina
de pancreas foi avaliado em apenas um estudo clinico de qualidade adequada
para avaliacdo de eficacia de medicagdes (ensaio clinico randomizado
controlado). Foram divididos, de maneira aleatéria, 171 pacientes para o grupo
placebo ou para o grupo sunitinibe (dose de 37,5 mg ao dia). Para entrar no
estudo os pacientes tinham que, além de ter o diagndstico neoplasia maligna
neuroenddcrina de pancreas avangada, metastatica ou ambas, estarem ativos
ou restritos apenas para atividades extenuantes e com a fungao renal, hepatica
e do sangue adequadas. Esses pacientes podiam ter sido tratados previamente
com outros quimioterapicos. Pacientes com tumores pobremente diferenciados,
uso de inibidores da tirosina quinase ou de inibidores do VEGF previamente,
com eventos cardiacos ou embolismo pulmonar nos 12 meses prévios, com
arritmias cardiacas ou intervalo QT prolongado, metastases cerebrais
sintomaticas ou fragdo de ejecao ventricular esquerda de 50% ou menos néo
podiam entrar no estudo. A mediana de sobrevida livre de progressao’ foi 11,4
meses no grupo do sunitinibe e 5,5 meses no grupo placebo; em uma mediana
de seguimento de cerca de 10 meses, houve nove mortes no grupo sunitinibe e
21 no grupo placebo. Nao foi possivel estabelecer a mediana de sobrevida
global? porque o estudo foi interrompido antes do tempo. Os eventos adversos
mais frequentes no grupo do sunitinibe foram diarréia, nauseas, vémitos,
astenia e fadiga. Eventos adversos graves (diminuigdo das células brancas do
sangue, hipertensao, eritema palmo-plantar) ocorreram em cerca de 13% dos
pacientes do grupo do sunitinibe e em 7% do grupo placebo; 17% dos
pacientes no grupo sunitinibe interromperam o tratamento devido a eventos
adversos contra 8% dos pacientes do grupo placebo. Dois pacientes no grupo

sunitinibe morreram devido insuficiéncia cardiaca.
AVALIACAO DA SOLICITAGCAO

No caso especifico dessa paciente seria interessante saber se a mesma esta
em condi¢des de receber essa droga, que tem grande toxicidade. Ela esta ativa

ou esta restrita apenas para atividades extenuantes? Os seus rins, figado e

' Quando a metade dos pacientes progrediram para a morte ou para o aumento do tumor
? sobrevida global: tempo desde a aleatorizagdo do paciente até sua morte por qualquer etiologia;
considerado o desfecho/objetivo mais confiavel



coracdo estdo funcionando adequadamente? O numero de células do seu

sangue esta dentro do padrdo da normalidade?

Ela e sua familia estdo cientes dos riscos da medicacdo? De que é uma
medicacdo muito tdxica, que pode nao lhe trazer beneficios e sim acrescentar
riscos? De que nao é certo que sua sobrevida aumente? De que nao foi

provado de que havera uma melhora da sua qualidade de vida com a mesma?
CONCLUSAO

Ha apenas um estudo avaliando o sunitinibe no tratamento neoplasia maligna
neuroenddcrina de pancreas. Esse estudo tem viéses que podem comprometer
seus resultados: seu término antes do tempo planejado pode superestimar o
beneficio do tratamento experimental e a populacao incluida podia ser pré-
tratada ou ndo, o que também compromete os resultados da medicagao

testada.

Assim, faz-se necessario um melhor estudo da medicagdo no contexto do
tratamento da neoplasia maligna neuroenddcrina de pancreas. O unico estudo
disponivel falha em demonstrar que os seus beneficios suplantam os seus

riscos, ou seja, a medicacao pode fazer mais mal do que bem a essa paciente.

Enfatizamos aqui a necessidade de se estabelecer o melhor cuidado
suportivo/paliativo com objetivo de garantir a melhor qualidade de vida
possivel, a independéncia e autonomia da paciente, além de prevenir

possiveis eventos colaterais futeis.
Portanto, o NATS n&o recomenda a medicagao.
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