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PARECER TECNICO/TJES/NAT N° 507/2021
Parecer técnico complementar ao n® 797/2020

Vitoria, 18 de maio de 2021

Processo n° [ INEEEG
impetrado por | INEEG

O presente Parecer Técnico visa a atender a solicitacdo de informacdes técnicas
complementares da Vara Unica de Pinheiros — MM. Juiz de Direito Dr. Helthon Neves Farias
— sobre o medicamento: Enzalutamida 40 mg em substituicio ao Acetato de

abiraterona 250 mg (Zytiga®).

I - RELATORIO
1. Informacoes obtidas a partir do Parecer 797/2020:

1.1 De acordo com a Inicial o autor faz tratamento contra o cancer, doenca essa, localizada em
varios locais pelo corpo, incisivamente no cranio, necessitando por tanto, se deslocar para o
tratamento na comarca de Linhares-es. Ocorre que o requerente ja fez diversas
quimioterapias e todas restaram infrutiferas, e ao longo do tempo a doenca foi se
alastrando por diversos 6rgaos. Deyido ao avanco da doenca, necessita urgentemente fazer
uso do medicamento "acetato de abiraterona 250mg" com vistas a evitar o avanco da
enfermidade, levando em consideracao que o tratamento ¢ paliativo, visando dar qualidade

de vida ao requerente.

1.2 As fls 22 consta laudo médico emitido em papel timbrado da Fundacio Beneficiente Rio
Doce (Linhares) pelo médico oncologista Dr. Guilherme Biancardi Augusto Fernandes, em
04/05/20, com as seguintes informacoes: paciente portador de neoplasia maligna de
rostata com metéstases dsseas e linfonodais, diagnosticado em 05/03/2018. Iniciou quadro
clinico com alteragdo visual, tendo sido evidenciado lesdes 6sseas em base de cranio.

Recebeu tratamento de primeira linha com orquiectomia em 27/04/2018, e linhas



Poder Judiciario
Estado do Espirito Santo
Nucleo de Assessoramento Técnico — NAT

subsequentes com Docetaxel e Mitoxantrona. Evolui novamente com progressao tumoral
(clinica e por exames), excelente performance status (ECOG 1) - PSA 01/04/2020: 6,917 -
PSA 23/04/2020: 8,170. Como o paciente tem indicacao de prosseguir com tratamento
oncoldgico, e atualmente ha liberado pela ANVISA nova opcao de tratamento (porém nao
pode ser custeado pela APAC/SUS), indica Abiraterona. Considera-se caso de URGENCIA
devido a localizacdo da doenca metastatica (base de cranio), com elevado risco de

comprometimento de nervos cranianos e invasao cerebral.

1.3 Consta prescricao do medicamento pleiteado, emitida pelo médico supracitado, em papel

timbrado da Fundacao Beneficiente Rio Doce (Linhares).

1.4 Constam exames de imagem e imunohistoquimico que corroboram o exposto em laudo

médico.

1.5 Teor da Discussao e conclusao desse Parecer:

* Primeiramente, cabe esclarecer que o Ministério da Satde e as Secretarias de Saide nao
padronizam nem fornecem medicamentos antineoplasicos diretamente aos hospitais ou aos
usuarios do SUS. Os hospitais credenciados no SUS e habilitados em Oncologia,
denominados de UNACON’s e CACON’s, conforme Portaria SAS/MS n° 741, de 19 de
dezembro de 2005, é que sao os responsaveis pelo fornecimento de medicamentos
oncoldgicos que eles, padronizam, adquirem e fornecem, cabendo-lhes codificar e

registrar conforme o respectivo procedimento.

* Assim, a partir do momento em que um hospital é habilitado para prestar
assisténcia oncoldgica pelo SUS, a responsabilidade pelo fornecimento do
medicamento antineoplasico é desse hospital, seja ele pablico ou privado, com

ou sem fins lucrativos.

* Todo o custeio das despesas relacionadas ao tratamento é financiado através do pagamento
dos procedimentos incluidos nas Tabelas de Procedimento do SUS - Autorizaciao de
Procedimento de Alta Complexidade (APAC), estando o custo com o fornecimento de
medicamentos oncologicos, incluido no valor dos referidos procedimentos, podendo

esse valor ser inferior aos gastos necessarios para um determinado paciente,
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devido a economia que pode haver com a compra em grande quantidade e
licitada (havendo uma “sobra” de recursos financeiros em alguns casos) ou

muito superior, sendo também a responsabilidade de fornecimento igual.

Portanto, os CACON'S, sao unidades hospitalares publicas ou filantropicas que dispéem de
todos os recursos humanos e tecnoldgicos necessarios a assisténcia integral do paciente de
cancer, sendo responsaveis pela confirmacao diagnoéstica dos pacientes, estadiamento,
assisténcia ambulatorial e hospitalar, atendimento das emergéncias oncologicas e cuidados
paliativos, e inclusive, pelo fornecimento de todos os medicamentos necessarios aos
pacientes portadores de cancer. Para tanto, h a necessidade de insercao do paciente em
unidade de atendimento do SUS, pertencente a Rede de Atengdo Oncologica, para haver

acesso ao tratamento oncolégico.

No presente caso, de acordo com os documentos de origem médica juntados

aos autos, é possivel inferir que o paciente esta sendo acompanhado e em

tratamento no hospital cadastrado como UNACON - Hospital Rio Doce
(Fundacao Beneficente Rio Doce), a quem cabe a disponibilizacao de todo o
tratamento  necessario _ao  paciente, de forma INTEGRAL e
INTEGRADA,independente do valor individual.

Assim devemos esclarecer que o medicamento Abiraterona foi incorporado pelo
Ministério da Saude, através da Portaria n® 38 de 24 de julho de 2019 para tratamento
do cancer de proéstata metastatico resistente a castracao de pacientes com uso
prévio de quimioterapia, conforme a Assisténcia Oncoldgica no SUS, no ambito do
Sistema Unico de Satde - SUS.

De acordo com a Conitec, foi realizada revisao sistematica da literatura, com buscas no
PubMed, Cochrane CENTRAL e Embase, sem restricio de data. Foram incluidos dois
ensaios clinicos na revisao sistematica e metanalise, com um total de 1409 pacientes (940
na abiraterona e 469 no placebo). A sobrevida global dos pacientes que receberam
abiraterona foi significantemente maior com em relacao aqueles que
receberam placebo (HR= 0,65, IC95% 0,55-0,76; I12= 0%). Comparada ao
placebo, a abiraterona prolongou significativamente o tempo de progressao do

PSA. Nao houve diferenca significativa em termos de eventos adversos, comparando
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abiraterona com placebo. A qualidade metodologica foi considerada moderada em um dos
ECRs incluidos (devido a falta de clareza na descricao de alguns elementos do protocolo), e
boa no outro estudo. Nao houve evidéncia de heterogeneidade significativa dos resultados.
Cabe destacar, como potencial limitacao, que a reduc¢io dos riscos relativos nao se traduz,
neste caso, em beneficio absoluto de grande magnitude, devido a curta sobrevida global
observada na populacdo com cancer de préstata metastatico resistente a castracio
(mCRPC).

A metandlise dos dois ensaios clinicos disponiveis na literatura mostra que a abiraterona é
mais efetiva que o placebo em pacientes com cancer de prostata resistente a castracao, apos
progressao da doenca. O beneficio em termos absolutos, porém, é de aumento de

sobrevida global inferior a quatro meses.

Frisa-se que, conforme propria bula do medicamento, o Acetato de Abiraterona 250mg é
considerado um tratamento novo no mercado, que sob a 6tica da medicina baseada em
evidéncias ainda sao escassos os estudos, mas possui indicacdo para pacientes que
apresentam resisténcia a todos os tratamentos anteriores, devendo ser utilizado em

associacao com a prednisona.

Consta informacao no laudo médico juntado aos autos de que o “paciente é portador de
neoplasia maligna de prostata com metéastases Osseas e linfonodais, diagnosticado em
05/03/2018. Iniciou quadro clinico com alteracdo visual, tendo sido evidenciado lesGes
Osseas em base de cranio. Recebeu tratamento de primeira linha com orquiectomia em
27/04/2018, e linhas subsequentes com Docetaxel e Mitoxantrona. Evolui novamente com

progressao tumoral (clinica e por exames)”.

Frente ao exposto, considerando a gravidade e refratariedade do quadro clinico do
paciente; considerando que o mesmo ja foi submetido a outros tratamentos mantendo
progressao da doenca, pontuamos que o medicamento Abiraterona se constitui
em uma opcao terapéutica para o caso tela no sentido de promover o aumento

de sobrevida global, porém nao a cura da doenca.

Pontuamos, por fim, acerca da viabilidade financeira que, ao se cadastrar como

CACON/UNACON as instituicoes de saiide tém ciéncia de que pode haver a necessidade de
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disponibilizar medicamentos ndo contemplados em Protocolos do Ministério da Satde
(sem APAC especifica) ou medicamento de alto custo cuja aquisicdo nao é centralizada,
devendo a propria Instituicio (CACON ou UNACON), no presente caso o
Hospital Rio Doce, gerir os recursos recebidos pelas APACs. Desta feita, entende-
se que qualquer discussdao neste ambito deva se dar entre o CACON/UNACON e o
Ministério da Satde, intermediado pela Secretaria de Estado da Satde, sem prejuizo

para os pacientes.

2. Informacoes obtidas a partir da nova documentacao:

2.1 Nesta oportunidade foi apresentado laudo médico em papel timbrado da
Fundacao Beneficente Rio Doce (Linhares) emitido pelo Dr. Guilherme
Biancardi Augusto Fernandes CRM-ES 9154 em 23/03/21, quem informa paciente
portador de neoplasia maligna de prostata com metastases Osseas e linfonodais,
diagnosticado em 05/03/2018. Iniciou quadro clinico com alteracao visual, tendo sido
evidenciado lesdes Osseas em base de cranio. Recebeu tratamento de primeira linha
com orquiectomia em 27/04/2018, e linhas subsequentes com Docetaxel e
Mitoxantrona. Evolui novamente com progressao tumoral (clinica e por exames),
excelente performance status (ECOG 1) - PSA 16/12/2020: 1,612 - PSA 03/03/2021:
2,898 - PSA 5/03/2021: 3,029. Foi novamente orientado que nao ha mais tratamento
disponivel que possa ser coberto pela APC-SUS, porém é liberado pela ANVISA, e
estaria indicado clinicamente para o caso, o medicamento ENZALUTAMIDA, a ser
tomado enquanto houver resposta tumoral ou tolerancia clinica, conforme prescricao
abaixo. Por fim profissional pontua como observacao que considera-se o caso de
urgéncia devido localizacao da doenca metastatica (base de cranio), com elevado risco
de comprometimento de nervos cranianos (como ja foi diagnosticado) e invasao
cerebral. CID 10 C 61 Estadio IV.

2.2 Consta LME e prescricao do medicamento pleiteado, Enzalutamida 40 mg 04

comp. ao dia — continuo, emitida em 23/03/21 pelo médico supracitado, em
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papel timbrado da Fundacao Beneficente Rio Doce (Linhares).

DO PLEITO

1.

Enzalutamida 40 mg: ¢é indicado para o tratamento de cancer de prostata
metastatico resistente a castracdo em adultos que tenham recebido terapia com

docetaxel.

Sabe-se que o cancer de prostata é sensivel a androgenos e responde a inibicao
de sinalizacdo de receptor de andrégenos (RA). Apesar dos baixos ou mesmo
imperceptiveis niveis de andrégeno sérico, a sinalizacio RA continua a
promover a progressao da doenca. A estimulagao do crescimento das células do
tumor via receptor andrégeno exige localizacao nuclear e ligacio ao DNA. A
enzalutamida é um potente inibidor da sinaliza¢do do receptor de androgenos
que bloqueia varios passos no caminho da sinalizacdo deste receptor. A
enzalutamida inibe competitivamente a ligacdo dos andrégenos aos receptores
dos mesmos, inibe a translocacao nuclear de receptores ativados e inibe a
associacao do receptor de androgenos ativados com o DNA mesmo no caso de
superexpressao do receptor de andrégenos e nas células de cancer de prostata
resistentes a antiandrogenos. O tratamento com enzalutamida diminui o
crescimento das células de cancer de préstata e pode induzir a morte das células
do cancer e a regressao do tumor. Em estudos pré-clinicos, a enzalutamida

carece de atividade agonista do receptor de andrégenos.

II — DISCUSSAO

1.

Primeiramente, cabe reforcar que o Ministério da Satude e as Secretarias de Satide nao
padronizam nem fornecem medicamentos antineopléasicos diretamente aos hospitais
ou aos usuarios do SUS. Os hospitais credenciados no SUS e habilitados em Oncologia,
enominados de UNACON’s e CACON’s, conforme Portaria SAS/MS n° 741, de 19 de

dezembro de 2005, é que sao os responsaveis pelo fornecimento de medicamentos on-
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coldgicos que eles, padronizam, adquirem e fornecem, cabendo-lhes codificar e
registrar conforme o respectivo procedimento.

Assim, a partir do momento em que um hospital é habilitado para prestar
assisténcia oncologica pelo SUS, a responsabilidade pelo fornecimento do

medicamento antineoplasico é desse hospital, seja ele publico ou privado,
com ou sem fins lucrativos.

Todo o custeio das despesas relacionadas ao tratamento é financiado através do
pagamento dos procedimentos incluidos nas Tabelas de Procedimento do SUS, estando
o custo com o fornecimento de medicamentos oncologicos, incluido no valor dos

referidos procedimentos.

Os procedimentos quimioterapicos da tabela do SUS nao referem medicamentos, mas,
sim, indicacoes terapéuticas de tipos e situacoes tumorais especificadas em cada

procedimento descritos e independentes de esquema terapéutico utilizado, cabendo
reforcar ainda que a responsabilidade pela padronizacao dos medicamentos é dos

estabelecimentos habilitados em Oncologia e a prescricao, prerrogativa do médico

assistente do paciente, conforme conduta adotada naquela instituicao, cabendo ao

CACON/UNACON a gestao dos seus recursos no sentido de disponibilizar o tratamento

necessario ao paciente.

Portanto, os CACON'S, sao unidades hospitalares publicas ou filantrépicas que
dispoem de todos os recursos humanos e tecnologicos necessarios a assisténcia integral
do paciente de cancer, sendo responsaveis pela confirmacao diagnoéstica dos pacientes,
estadiamento, assisténcia ambulatorial e hospitalar, atendimento das emergéncias

oncologicas e cuidados paliativos, e inclusive, pelo fornecimento de todos os

medicamentos necessarios aos pacientes portadores de cancer.

E importante informar que para o paciente ter acesso ao tratamento
oncologico pelo SUS, o mesmo devera estar cadastrado em

estabelecimento de saide habilitado pelo SUS na area de Alta
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Complexidade em Oncologia, na regiao onde reside e ser acompanhada
pela equipe médica, que prescrevera o tratamento conforme protocolos

clinicos previamente padronizados.

7. No presente caso, na documentacio juntada aos autos consta informacdo de que o

paciente estid em tratamento no Hospital Rio Doce (Linhares), o qual esta

credenciado como CACON/UNACON, inclusive os documentos de origem médica

laudo e receita) que solicitam o medicamento Enzalutamida foram emitidos em papel

timbrado da referida instituicao que esti credenciada em oncologia pelo SUS.

8. No tocante ao medicamento Enzalutamida, trata-se de um antagonista do receptor
androgénico. Demostrou superioridade relativamente ao placebo, quando utilizada em
casos de cancer de prostata resistente a castracao, em pacientes que ja haviam utilizado
Docetaxel (AFFIRM trial). Com um seguimento mediano de 14,4 meses, os pacientes
que utilizaram o medicamento tiveram sobrevida mediana de 18,4 meses contra 13,6

meses no grupo placebo.

9. Utilizada quando ha falha no resultado da quimioterapia em casos avancados, a

Enzalutamida pode aumentar a expectativa de vida de pacientes ja submetidos a

tratamentos hormonais. O estudo AFFIRM publicado no The New England Journal
Medicine relata que a substancia tem a capacidade de impedir que as células com
cancer se liguem aos horménios que auxiliam no crescimento do tumor, na fase pos-
quimioterapia. Estudo PREVAIL cita ainda os beneficios prévios a quimioterapia em
pacientes com cancer prostatico metastatico com diminuicao de 30% do risco de morte,
sendo considerado um tratamento paliativo. O uso da enzalutamida mostrou um
beneficio na sobrevida livre de progressao radiografica, atraso no inicio da
radioterapia e na sobrevida global (reducao de 29% no risco de morte) em
pacientes resistentes a castracao, que receberam o tratamento antes da

quimioterapia.

10. O farmaco de escolha no tratamento do cancer de préstata metastatico, refratario a

hormonioterapia e sintomatico no SUS é o docetaxel a cada 3 semanas associado a
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prednisona. Revisao sistematica buscou ensaios clinicos randomizados acerca do
manejo de idosos (maiores de 75 anos de idade) com diagnostico de cancer de prostata
metastatico resistente a castracdo. Foi encontrado apenas um ensaio clinico
randomizado comparando enzalutamida com placebo, descrito acima, e nenhum

estudo comparando enzalutamida com farmacos disponiveis no SUS, como o docetaxel.

11. A Sociedade Brasileira de Urologia e a Sociedade Brasileira de Oncologia Clinica

publicaram um consenso sobre o tratamento do cancer de prostata avancado. Para a

doenca metastatica resistente a hormonioterapia, recomendam _quimioterapia
(docetaxel) ou abiraterona/enzalutamida, a depender do quadro clinico do paciente.

12. Segundo documentacdo médica, o paciente é portador de neoplasia maligna de
prostata com metastases Osseas e linfonodais, diagnosticado em 05/03/2018. Iniciou
quadro clinico com alteracao visual, tendo sido evidenciado lesdes 6sseas em base de
cranio. Recebeu tratamento de primeira linha com orquiectomia em 27/04/2018, e
linhas subsequentes com Docetaxel e Mitoxantrona. Evolui novamente com progressao
tumoral (clinica e por exames), excelente performance status (ECOG 1) - PSA
16/12/2020: 1,612 - PSA 03/03/2021: 2,898 - PSA 5/03/2021: 3,029. Foi novamente
orientado que nao ha mais tratamento disponivel que possa ser coberto pela APC-SUS,
porém ¢é liberado pela ANVISA, e estaria indicado clinicamente para o caso, o
medicamento ENZALUTAMIDA, a ser tomado enquanto houver resposta tumoral ou
tolerancia clinica, conforme prescricdo abaixo. Por fim profissional pontua como
observacao que considera-se o caso de urgéncia devido localizacdo da doenca
metastatica (base de cranio), com elevado risco de comprometimento de nervos

cranianos (como ja foi diagnosticado) e invasao cerebral. CID 10 C 61 Estadio IV.

III - CONCLUSAO

1. Mediante nova documentacao remetida a esse Nucleo, destacamos novamente que os

hospitais credenciados no SUS e habilitados em Oncologia, denominados de
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UNACON’s e CACON’s, nesse caso o Hospital Rio Doce — Linhares, conforme
Portaria SAS/MS n° 741, de 19 de dezembro de 2005, é que sdo os responsaveis pelo
fornecimento de medicamentos oncoldgicos que eles padronizam, adquirem e
fornecem, cabendo-lhes codificar e registrar conforme o respectivo procedimento.
Assim, a partir do momento em que um hospital é habilitado para prestar
assisténcia oncologica pelo SUS, a responsabilidade pelo fornecimento do

medicamento antineoplasico é desse hospital, seja ele puablico ou privado,
com ou sem fins lucrativos.

Considerando que segundo documentacao médica remetida a este Nucleo o paciente
em tela possui progressao da neoplasia, sendo refratario a castracdo e a outros
tratamentos prévios; entende-se que apesar das evidéncias quanto a eficacia e
seguranca ainda serem limitadas, o uso de medicamento Enzalutamida pode ser
considerado uma alternativa terapéutica para casos de adenocarcinoma de prostata,
como se configura a situacdo em tela. Frisa-se que este medicamento é considerado
apenas tratamento paliativo, ou seja, pode aumentar a sobrevida do paciente, mas nao

proporciona a cura.

Quanto a sua disponibilizacdo cabe esclarecer que nao existe uma lista
oficial de medicamentos antineoplasicos para dispensacao, uma vez que o
Ministério da Satude e as Secretarias Municipais e Estaduais de Satde nao

fornecem medicamentos contra o cancer de forma direta.

Quando para uso concoldgico, o fornecimento de medicamentos nao se di por meio dos

Componentes da Assisténcia Farmacéutica. Para esse uso, os medicamentos estao

contemplados como procedimentos quimioterapicos no subsistema APAC — ONCO
(autorizacao de procedimentos de alta complexidade), do Sistema de Informacoes
Ambulatoriais do SUS (SIA-SUS).

Os procedimentos quimioterapicos da tabela do SUS nao fazem referéncia a qualquer
medicamento e sdo aplicaveis as situacoes clinicas especificas para as quais terapias
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antineoplasicas medicamentosas sao indicadas.

A tabela de procedimentos quimioterapicos do SUS nao refere medicamentos, mas sim,
situacoes tumorais e indicacOes terapéuticas especificadas em cada procedimento
descrito e independentes de esquema terapéutico utilizado

(htt sec/inicio.jsp).

sigtap.datasus.gov.br/tabelaunificada/a

Ou seja, os hospitais credenciados no SUS e habilitados em Oncologia sdao os
responsaveis pelos medicamentos oncolégicos que eles livremente padronizam,
adquirem e fornecem, cabendo-lhes codificar e registrar conforme o respectivo
procedimento. Assim, a partir do momento que em que um hospital é
habilitado para prestar Assisténcia Oncologica pelo SUS, a
responsabilidade pelo fornecimento do medicamento oncologico é desse

hospital, seja ele publico ou privado, com ou sem fins lucrativos.

Cabe destacar que a responsabilidade pelo financiamento do tratamento
oncologico é da Uniao Federal que realiza o ressarcimento aos CACON-
UNACON por meio da APAC.

Para fins informativos nos valemos da ocasidao para pontuar que apo6s levantamento
bibliografico, observou-se que estudos descrevem a existéncia de lacunas na area de
medicamentos para cancer no SUS, com destaque para o nao atendimento das
normatizacoes relativas a estrutura organizacional, subfinanciamento, inadequacées no
processo de incorporacdo de tecnologias (por exemplo, novos medicamentos) e

comprometimento dos processos de trabalho, os quais contribuem para a precariedade

do funcionamento do sistema. Desta forma preconizam que € preciso promover maior

integracdo da assisténcia farmacéutica em oncologia, entre atencao primaria e alta

complexidade, promovendo o cuidado integral ao paciente com cancer.
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