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PARECER TECNICO/SES/SJ/NAT N° 2303/2024
Rio de Janeiro, 20 de junho de 2024.

Processo n° 0800270-23.2024.8.19.0041,
ajuizado por

] O presente parecer visa atender & solicitacdo de informacdes técnicas da Vara
Unica da Comarca de Paraty do Estado do Rio de Janeiro quanto ao medicamento
Trastuzumabe deruxtecana 100mg (Enhertu®) — solugdo injetavel.

| - RELATORIO

1. De acordo com documento (Num. 104075955 - P4g. 1) em impresso proprio do
médico , emitido em 1° de fevereiro de 2024, a
Autora (65 anos — DN: 22/07/1958) é portadora de cancer de mama, diagnosticada em 11/2022,
com doenca localmente avangada, receptor de estrogénio negativo, Ki 67+ 25% e Her 2 positivo
(escore 3). Foi matriculada no INCA em 26/01/2023, sendo atendida pela 12 vez em 19/04/2023.
Iniciou quimioterapia neoadjuvante com esquema AC (Doxorubicina), seguido de Docetaxel
(Taxotere®) e Trastuzumabe (Herceptin®) até 08/2023, quando evoluiu com 2_metastases
cerebrais, que foram tratadas com radiocirurgia e sendo trocado esquema de quimioterapia para
Paclitaxel (Taxol®) e Trastuzumabe (Herceptin®), o qual mantém até a presente data.

2. Entretanto, a Requerente progrediu novamente no Sistema Nervoso Central,
necessitando realizar radioterapia em todo o cérebro (técnica de whole brain) em virtude da
gravidade da doenca. Tem indicacdo de mudanca de tratamento oncol6gico para medicamento
especifico para HER positivo e SNC, Trastuzumabe deruxtecana 100mg (Enhertu®) — solugéo
injetavel, que deverd ser iniciado imediatamente, pelo risco de morte em poucas semanas. A ndo
utilizacdo ou a demora do uso de medicamentos dessa classe (ADC — antibody drug conjugate),
acarretard piora clinica répida, com perda de cogni¢do, movimentos, queda do estado geral,
limitagdo sistémica e morte.

11 —- ANALISE
DA LEGISLACAO

1. A Portaria de Consolidagao n® 3/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, estabelece
diretrizes para a organizacdo da Rede de Atencdo a Saude no ambito do Sistema Unico de Saude
(SUS).

2. A Portaria de Consolida¢do n° 1/GM/MS, de 28 de setembro de 2017, publica a
Relacdo Nacional de Acles e Servigos de Saude (RENASES) no ambito do SUS e da outras
providéncias.

3. A Rede de Atencgdo a Saude das Pessoas com Doencgas Cronicas no &mbito do SUS
e as diretrizes para a organizacdo das suas linhas de cuidado sdo estabelecidas pela Portaria de
Consolidacdo n° 3/GM/MS, de 28 de setembro de 2017.
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4, O Anexo IX da Portaria de Consolidacao n°® 3/GM/MS, de 28 de setembro de 2017,
instituiu a Politica Nacional para a Prevencdo e Controle do Cancer na Rede de Atencdo a Salde
das Pessoas com Doencas Cronicas, no ambito do Sistema Unico de Sadde (SUS).

5. A Portaria n° 470, de 22 de abril de 2021 mantém procedimentos e atualiza normas
de autorizacdo, registro e controle de procedimentos de quimioterapia e de radioterapia da Tabela
de Procedimentos, Medicamentos, Orteses, Proteses e Materiais Especiais do SUS descritos na
Portaria n® 263/SAS/MS, de 22 de fevereiro de 2019.

6. O Capitulo VII, do Anexo IX, da Portaria de Consolidagdo n° 2/GM/MS, de 28 de
setembro de 2017, versa a respeito do primeiro tratamento do paciente com neoplasia maligha
comprovada, no &mbito do SUS.

7. A Portaria n°® 1399, de 17 de dezembro de 2019, redefine os critérios e parametros
referenciais para a habilitagdo de estabelecimentos de saude na alta complexidade em oncologia no
ambito do SUS.

8. A Deliberacdo CIB-RJ n° 4609, de 05 de julho de 2017, pactua o Plano Oncoldgico
do Estado do Rio de Janeiro, e contém o0s seguintes eixos prioritarios: promocdo da saude e
prevencdo do cancer; deteccdo precoce/diagnéstico; tratamento; medicamentos; cuidados
paliativos; e, regulacdo do acesso.

9. A Deliberagdo CIB-RJ n° 4004, de 30 de margo de 2017, pactua, ad referendum, o
credenciamento e habilitacdo das unidades de Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia
(UNACON) e centros de Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia (CACON), em
adequacdo a Portaria GM/MS n° 140, de 27/02/2014, e a Portaria GM/MS n° 181, de 02/03/2016,
gue prorroga o prazo estabelecido na portaria anterior.

10. No &mbito do Estado do Rio de Janeiro, a Deliberagdo CIB-RJ n° 5.892 de 19 de
julho de 2019, pactua as referéncias da Rede de Alta Complexidade em oncologia no ambito do
Estado do Rio de Janeiro.

11. A Lei n°® 14.238, de 19 de novembro de 2021, institui o Estatuto da Pessoa com
Cancer, destinado a assegurar e a promover, em condi¢cdes de igualdade, o acesso ao tratamento
adequado e o exercicio dos direitos e das liberdades fundamentais da pessoa com cancer, com
vistas a garantir o respeito a dignidade, a cidadania e a sua incluséo social. Esta Lei estabelece
principios e objetivos essenciais a protecdo dos direitos da pessoa com cancer e a efetivacdo de
politicas publicas de prevencdo e combate ao cancer.

DA PATOLOGIA

1. O Cancer é o nome dado a um conjunto de mais de 100 doengas que tém em
comum o crescimento desordenado de células, que invadem tecidos e Orgdos. Dividindo-se
rapidamente, estas células tendem a ser muito agressivas e incontrolaveis, determinando a
formacédo de tumores malignos, que podem espalhar-se para outras regides do corpo (metastases)?.

2. O cancer da mama é o tipo de cancer mais incidente entre as mulheres em todo o
mundo, seja em paises em desenvolvimento ou em paises desenvolvidos. E considerado um cancer
de relativo bom prognoéstico, quando diagnosticado e tratado precocemente. No entanto, quando
diagnosticado em estagios avancados, com metastases sistémicas, a cura ndo é possivel. A

L INCA - Instituto Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva. O que ¢ cancer?. Disponivel em: < https://www.gov.br/inca/pt-
br/assuntos/cancer/o-que-e-cancer >. Acesso em: 20 jun. 2024.
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sobrevida média apds cinco anos do diagndstico, na populacdo de paises desenvolvidos, tem
aumentado, ficando em cerca de 85%. No Brasil a sobrevida aproximada é de 80%?2.

3. O cancer de mama, em geral, pode ser dividido em trés subgrupos biolégicos, cada
um dos quais tem uma influéncia direta nas escolhas de tratamento: aqueles que expressam o
receptor de estrogénio (RE); aqueles que expressam o receptor 2 do fator de crescimento
epidérmico humano (HER2); e aqueles que ndo expressam nenhum destes, nem o receptor de
progesterona (triplo-negativo)?.

4, O céancer de mama HER2-positivo é observado em aproximadamente 15% a 20%
dos canceres mamarios invasivos iniciados na propria mama, tem pior progndstico e est4 associado
a maior agressividade quando néo tratado com terapia anti-HER2 positiva adequada®.

DO PLEITO

1. O Trastuzumabe deruxtecana (T-Dxd) é um medicamento composto pela juncdo
da molécula do trastuzumabe (anticorpo que se liga diretamente ao HER2) com a molécula de um
guimioterapico inibidor da topoisomerase 1 denominado deruxtecana. Segundo bula aprovada
pela Agéncia Naciona de Vigilancia Sanitaria (Anvisa), o medicamento Trastuzumabe
deruxtecana (Enhertu®) esta indicado no tratamento do cancer de mama metastatico (HER2-
positivo e HER2 de baixa expressao); do cancer de pulméo de ndo pequenas células irressecavel e
metastatico e do cancer gastrico localmente avancado ou metastatico®.

111 - CONCLUSAO

1. Considerando que a Autora apresenta cancer de mama metastatico HER2+, ja
tendo recebido regime de tratamento baseado em anti-HER2, cumpre informar que o medicamento
pleiteado Trastuzumabe deruxtecana (Enhertu®) esta indicado para o tratamento do caso em
tela.

2. A incorporagdo no SUS do medicamento Trastuzumabe deruxtecana encontra-se
em analise pela Comissdao Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no SUS — CONITEC para o
tratamento de pacientes adultos com cancer de mama HER2 positivo metastatico ou nao
ressecavel, que tenham recebido um regime de tratamento baseado em anti-HER2 (caso da
Autora); e pacientes adultos com cancer de mama HER2 de baixa expressdo (IHC 1+ ou IHC
2+/1SH) metastatico ou nao ressecavel que tenham recebido uma terapia sistémica prévia®.

3. Para o tratamento do caAncer de mama HER2+ metastatico no SUS, o Ministério
da Saude recomenda por meio das Diretrizes Diagndsticas e Terapéuticas (DDT) do carcinoma de
mama (Portaria Conjunta n® 5, de 18 de abril de 2019) o uso de Trastuzumabe para o tratamento
em primeira linha, em uso isolado ou associado; para quimioterapia paliativa de primeira linha de

2 BRASIL. Ministério da Salde. Portaria Conjunta n° 5, de 18 de abril de 2019. Diretrizes Diagnésticas e Terapéuticas do Carcinoma de
Mama. Disponivel em: < https://www.gov.br/conitec/pt-br/midias/protocolos/ddt/ddt-carcinoma-de-mama_portaria-conjunta-n-5.pdf >.
Acesso em: 20 jun. 2024.

3 CONITEC. Relatério para Sociedade n® 346. Julho/2022. Trastuzumabe Entansina em Monoterpia para o tratamento de pacientes com
cancer de mama HER2-positivo metastatico ou localmente avangado néo ressecavel, com tratamento prévio de trastuzumabe e um
taxano. Disponivel em: < https://www.gov.br/conitec/pt-
br/midias/consultas/relatorios/2022/sociedade/20220914_relsoc_346_trastuzumabe_final.pdf>. Acesso em: 20 jun. 2024.

4 ANVISA. Bula do medicamento trastuzumabe deruxtecana (Enhertu®) por Daiichi Sankyo Brasil Farmacéutica Ltda. Disponivel em: <
https://consultas.anvisa.gov.br/#/bulario/g/?numeroRegistro=104540191>. Acesso em: 20 jun. 2024.

5 CONITEC. Tecnologias Demandadas. Disponivel em: < https://www.gov.br/conitec/pt-br/assuntos/avaliacao-de-tecnologias-em-
saude/tecnologias-demandadas>. Acesso em: 20 jun. 2024.
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pacientes com carcinoma de mama com superexpressao de HER2 e metéstase(s) visceral(ais) que
ndo exclusivamente cerebral; e para segunda linha, sdo preconizados esquemas de quimioterapia®®.

4. Segundo as diretrizes do tratamento do cancer de mama da Sociedade Brasileira de
Oncologia Clinica (SBOC) 2023, na presenca de doenca metastatica e HER 2 positivo, a primeira
linha de tratamento inclui Trastuzumabe, associado a Pertuzumabe e Taxano em paciente sem
tratamento prévio ou recidiva em mais de 06 meses do término da adjuvancia com Trastuzumabe
[nivel de evidéncia (NE) I/forca de recomendacdo (FR) A]; Trastuzumabe entansina (T-DM1), em
paciente com recidiva durante ou menos de 6 meses do término da adjuvancia com Trastuzumabe
(NE I/FR A). Para tratamento de segunda linha, a SBOC recomenda T-DM1 (NEI/FR A) ou
Trastuzumabe-deruxtecana. E linhas subsequentes de tratamento podem ser feitas com
Trastuzumabe-deruxtecana, Trastuzumabe + Capecitabina, Lapatinibe + Capecitabina,
Trastuzumabe + Lapatinibe, todas com NE I/FRA, ou Trastuzumabe associada a outras
quimioterapias (NE 1lI/FR A)®.

5. Com relacéo a recomendacédo de outras agéncias internacionais:

e O National Institute for Health and Care Excellence (NICE) publicou a recomendacao
favoravel ao Trastuzumabe deruxtecana para uso como uma opgao para o tratamento de
cancer de mama metastatico ou irressecavel HER2- positivo em adultos ap6s 2 ou mais
terapias anti-HER2 pelo Cancer Drugs Fund’.

e O Canadian Journal of Health Technologies (CADTH) publicou recomendacao favoravel
ao Trastuzumabe deruxtecana para tratar pacientes adultos com HER2-baixo cancer de
mama que é irressecavel ou metastatico que receberam uma quimioterapia anterior para
doenca metastatica ou teve o cancer de volta ap6s a cirurgia dentro de 6 meses ap6s a
conclusdo da quimioterapia adjuvante. Entretanto, pacientes em que o cancer se espalhou
para o cérebro ou medula espinhal, para quem ha compressdo da medula espinhal causando
sintomas, ou aqueles com doenca pulmonar intersticial ou pneumonite ndo foram elegiveis
para cobertura®,

6. Tendo em vista que a Autora apresenta cancer de mama, cabe explicar que o
Ministério da Salde, para atender de forma integral os pacientes portadores das neoplasias
malignas (cancer), estruturou-se através de unidades de saude referéncia UNACONs e
CACON:Ss, sendo estas as responsaveis pelo tratamento como um todo, incluindo a sele¢éo e o
fornecimento de medicamentos antineoplasicos e ainda daqueles utilizados em concomitancia a
quimioterapia, para o tratamento de nauseas, vOmitos, dor, protecdo do trato digestivo e outros
indicados para o0 manejo de eventuais complicagoes.

7. Elucida-se que o fornecimento dos medicamentos oncolégicos ocorre por meio da
sua inclusdo nos procedimentos quimioterapicos registrados no subsistema Autorizacdo de
Procedimento de Alta Complexidade do Sistema de Informagdo Ambulatorial (Apac-SIA) do SUS,
devendo ser oferecidos pelos hospitais credenciados no SUS e habilitados em Oncologia,
sendo ressarcidos pelo Ministério da Saude conforme o cédigo do procedimento registrado na
Apac.

6 SBOC. Diretriz da Sociedade Brasileira de Oncologia Clinica. Mama: doenga metastatica, 2023. Disponivel em:
<https://sboc.org.br/images/Diretrizes-2023/pdf/Diretrizes-SBOC-2023---Mama-avancada-v5-FINAL.pdf>. Acesso em: 20 jun. 2024.

" NICE. Trastuzumab deruxtecan for treating HER2-positive unresectable or metastatic breast cancer after 1 or more anti-HER2
treatments, 2023. Disponivel em: < https://www.nice.org.uk/guidance/ta862/chapter/1-Recommendations >. Acesso em: 20 jun. 2024.
8 CADTH. Reimbursement Recommendation. Trastuzumabe Deruxtecana, 2023. Disponivel em:
<https://www.cadth.ca/sites/default/filessDRR/2023/PC0305%20Enhertu%20-
%20Final%20CADTH%20Recommendation%20(with%20redactions)%20June%2029%2C%202023%20-%20KH_KAS%20-%20KH-
meta.pdf>. Acesso em: 20 jun. 2024.
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8. A tabela de procedimentos do SUS ndo refere medicamentos oncoldgicos, mas
situacBes tumorais especificas que sdo descritas independentemente de qual esquema terapéutico
seja adotado. Os procedimentos sdo compativeis com o diagnéstico de cancer em varias
localizagdes, estagios e indicacdes, organizados por linhas e finalidades terapéuticas, grupos etarios
e utilizacdo especial®.

9. Assim, os_estabelecimentos habilitados em Oncologia pelo SUS sdo o0s
responsaveis pelo fornecimento dos medicamentos que prescrevem para o tratamento do
cancer, devendo observar protocolos e diretrizes terapéuticas do Ministério da Salde, quando
existentes.

10. Entretanto, embora a Autora tenha iniciado tratamento no INCA, unidade de salde
habilitada em oncologia no SUS, e feito uso de Trastuzumabe + Docetaxel (Taxotere®) e
Trastuzumabe + Paclitaxel (Taxol®), mantendo progressdo da doenca no SNC, o documento
médico que indica o tratamento com o medicamento Trastuzumabe deruxtecana (Enhertu®)
estd em impresso de unidade de saude particular (Oncologia D’or).

11. Apdbs o exposto, este Nlcleo conclui que o uso do medicamento Trastuzumabe
deruxtecana estéa justificado no tratamento da Autora, tendo em vista apresentar cancer de mama
HER2+ metastatico que ndo respondeu a duas linhas de tratamento com anti-HER, porém ¢é
imperioso destacar que se trata de tratamento paliativo de doenga avangada e incuravel, cuja analise
de custo-efetividade (dentre outros aspectos) ainda néo foi realizada pela CONITEC.

12. O medicamento aqui pleiteado possui_registro ativo na Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA).

E o parecer.

A Vara Unica da Comarca de Paraty do Estado do Rio de Janeiro para
conhecer e tomar as providencias que entender cabiveis.

LEOPOLDO JOSE DE OLIVEIRA NETO JULIANA DE ASEVEDO BRUTT
Farmacéutico Farmacéutica
CRF-RJ 15023 CRF-RJ 8296
1D.5003221-6 ID. 5074441-0

FLAVIO AFONSO BADARO
Assessor-chefe
CRF-RJ 10.277
ID. 436.475-02

9 PONTAROLLI, D.R.S., MORETONI, C.B., ROSSIGNOLI, P. A Organizacio da Assisténcia Farmacéutica no Sistema Unico de
Saude. Conselho Nacional de Secretarios de Saide-CONASS, 12 edicéo, 2015. Disponivel em:
<http://www.conass.org.br/biblioteca/pdf/colecao2015/CONASS-DIREITO_A_SAUDE-ART_3B.pdf>. Acesso em: 20 jun. 2024.

# NatJus



