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RESPOSTA TECNICA
IDENTIFICACAO DA REQUISICAO

SOLICITANTE: MM. Juiza de Direito Dra. Maria Beatriz de Aquino Gariglio
PROCESSO NP°.: 500014447520198130456

CAMARA/VARA: 22 Vara

COMARCA: Oliveira

| - DADOS COMPLEMENTARES A REQUISICAOQ:

REQUERENTE: G.M.F.

IDADE: 66 anos

PEDIDO DA ACAO: Medicamento — Temozolamida

DOENCA(S) INFORMADAC(S): C 71 (neoplasia maligna do encéfalo)
FINALIDADE / INDICACAO: Como opcdo terapéutica substituta & opcéo

terapéutica disponivel na rede publica - SUS

REGISTRO NO CONSELHO PROFISSIONAL: CRMMG 20527
NUMERO DA SOLICITACAO: 2017.0001225

Il — PERGUNTAS DO JUiZO:

Solicito que informe a este juizo se hd ou ndo evidéncias de que o

medicamento pleiteado é o Unico indicado para o tratamento com sucesso da
enfermidade do autor ?

R.: Apesar dos esforcos atuais de tratamento multimodal, incluindo a
resseccao cirurgica maxima, quando possivel, seguida por uma combinacao
de radioterapia e / ou quimioterapia, a sobrevida média é curta: apenas cerca
de 15 meses. Nado ha terapéutica com finalidade curativa. Ndo hé evidéncias de
superioridade da Temozolomida versus quimioterapia no tratamento de
gliomas de alto grau.

lIl — CONSIDERACOES/RESPOSTAS:

Conforme a documentacdo apresentada trata-se de paciente /

requerente com diagnéstico de glioblastoma multiforme, submetida a

tratamento cirargico sub-6timo (resseccao parcial - incompleta), sendo
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proposto tratamento complementar radioterapico associado ao uso do
medicamento requerido com finalidade paliativa, ou seja, expectativa de
ganho de sobrevida e melhoria da qualidade de vida.

As neoplasias malignas representam doencas que tém como
caracteristica comum o crescimento desordenado e incontrolavel de células
anormais, que interrompem a organizacao estrutural do parénquima dos mais
variados tecidos e 6rgéos, levando o comprometimento de suas fun¢cdes com
a evolugéo da doenca.

Séo doencas geralmente de dificil diagndstico em seus estagios iniciais
e/lou intermediarios, uma vez que nessas fases a doenca geralmente é
assintomatica, tendo em vista que ndo ha comprometimento agudo e
imediato das func¢des fisiologicas do tecido/6rgdo acometido, exceto quando
diagnosticadas através de exames preventivos.

Quando surgem o0s primeiros sintomas, geralmente atingiram estagios
mais avancados, e a doenca frequentemente j4 apresenta um grau de
complexidade elevado, com reduzidas chances de cura. Para muitos tipos de
Canceres, 0 prognostico de sobrevida dos pacientes apds o diagnéstico é
bastante baixo, podendo chegar a poucas semanas.

Apesar dos esforcos dos pesquisadores em busca de novas
estratégias de tratamento das diversas neoplasias malignas, atualmente, o
regime terapéutico padrdo para a grande parte consiste basicamente na
resseccao cirdrgica da massa tumoral, sempre que possivel, seguida de
terapias adjuvantes envolvendo a utilizacdo de agentes radioativos
(radioterapia) na tentativa de eliminar as células tumorais remanescentes
e/ou a utilizacdo/associacdo de farmacos com potencial de alcancar altos
indices de toxicidade, principalmente, em células de alta taxa proliferativa
(quimioterapia).

Além desse elenco padréo, outras estratégias alternativas terapéuticas

tém sido exaustivamente testadas / utilizadas, algumas com avangos
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promissores para determinados tipos tumorais, tais como a imunoterapia, a
terapia alvo-especifica e a terapia com células-tronco.

Porém, apesar dos inUmeros avancos alcancados, alguns tipos de

neoplasias praticamente ndo obtiveram melhora de prognéstico, podendo ser

citados, o cancer de pancreas e os glioblastomas de alto grau. Nenhum

regime terapéutico para glioblastomas de alto grau, utilizando guimioterapia,

alcancou resultados a ponto de se confiqurar / diagnosticar a cura da doenca.

Gliomas sdo as principais neoplasias primarias que surgem no
parénquima do sistema nervoso central (SNC) que, por definicdo, referem-se
a todo e qualquer tumor que possua caracteristicas histolégicas similares as
células neurogliais sadias. Os gliomas representam a maioria dos tumores
malignos do SNC e caracterizam-se por serem amplamente heterogéneos,
tanto em relacdo ao seu perfil genotipico e fenotipico celular, quanto a sua
apresentacao clinica, além de apresentar diversos niveis de malignidade.

Em funcéo dessa variabilidade, surgiram sistemas de classificagao dos
gliomas, considerando inicialmente o perfil histopatolégico, em seguida
considerou-se ndo sO as caracteristicas morfolégicas de semelhanca com as
células gliais, mas também as caracteristicas fenotipicas e de comportamento
do tumor como um todo, sendo classificados entre benignos e malignos, e
sua malignidade foi também separada em graus (I a IV). A caracteristica
bioldgica principal dos gliomas de alto grau € a infiltracdo celular.

Gliomas de grau IV, conhecido como Glioblastoma multiforme (GBM)
€ o tumor cerebral mais comum e letal, podem ainda ser divididos em
primario e secundario. Clinicamente, sdo extremamente infiltrativos e isso
configura um grave problema, pois, tornam-se praticamente impossiveis de
serem totalmente ressecados cirurgicamente, sao irresponsivos aos inumeros
tratamentos utilizados até hoje e, normalmente, recorrem ap0s a terapia
empregada. Apesar dos avangos em seu entendimento bioldgico e tratamento,

ndo houve aumento significativo da sobrevida nos pacientes apds o
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diagndstico. Os principais fatores progndsticos descritos na literatura séo:

idade, grau histoldgico, performance status e grau de resseccao cirurgica.

De acordo com os ultimos dados publicados pelo The Central Brain
Tumor Registry of the United States (CBTRUS), na revista Neuro Oncology
em 2015 (Ostrom et al., 2015): “Em relagcéo ao tempo de vida dos pacientes,
0s GBMs possuem uma taxa de sobrevida maior que 1 ano de 37,2%, maior
gue 2 anos de 15,2% e maior que 5 anos de 5,1% dos casos apenas,
chegando a 2,6% para uma sobrevida acima de 10 anos (porcentagens
obtidas a partir da analise de mais de 33 mil casos de GBM registrados entre
0s anos de 1995 até 2012). Quando a amostra de pacientes é estratificada de
acordo com a idade, as taxas de sobrevida média se elevam
consideravelmente, quando o diagnostico do cancer é feito em individuos
abaixo dos 45 anos (1 ano = 62.4%; 2 anos = 35,3%; 5 anos = 17,8%; 10
anos = 11,7%).

A Temozolamida- TMZ é um quimioterapico, agente alquilante de uso
oral, utilizado no tratamento quimioterapico do glioblastoma multiforme e
astrocitoma. Apresenta bom resultado integrado, considerando a atividade
antitumoral, efeitos adversos e sobrevida dos pacientes. Entretanto, esse
bom resultado ndo passa de um acréscimo mediano de 02 meses de
sobrevida. A resposta do glioblastoma multiforme a TMZ parece ser
amplamente dependente do status molecular dos tumores em relacdo a

enzima MGMT (superexpressdo da enzima 06

-metilguanina-DNA
Metiltransferase). Uma compreensdo mais profunda da patogénese desses
tumores tem apresentado oportunidades para novas terapias evoluirem e
uma expectativa de melhor controle dessa doenca. A TMZ como
guimioterapico é altamente dependente do correto funcionamento de 3
diferentes mecanismos de reparo ao DNA. Nao ha evidéncias de
superioridade da TMZ versus quimioterapia no tratamento de gliomas de alto
grau.
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Deste modo, alteracdes genéticas que afetem a funcionalidade dos
componentes moleculares de qualquer um desses 3 mecanismos
representam as principais rotas de fuga das células tumorais aos efeitos
produzidos por TMZ, ocasionando resisténcia a TMZ. As poucas células
remanescentes do tratamento é que sao as responsaveis por um grande e
temido problema no tratamento do cancer, que € a resisténcia tumoral.

No tratamento paliativo, € necessario lembrar que a doenca é intratavel,
ou seja, ndo se trata a doenca, e sim o doente. A relacdo custo-beneficio tem
gue ser avaliada rigorosamente, ja que a finalidade do tratamento nédo é a
cura, o objetivo é melhorar a qualidade de vida e sobrevida do doente, e a
nenhum tratamento € isento de riscos.
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