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1. PACIENTE:

1.1. Nome:

O.P.S.

1.2. Data de nascimento:

11/02/1952

1.3.Sexo:

Masculino

1.4. Diagnéstico:

Adenocarcinoma de célon metastatico para o figado (CID10: C18)



Neoplasia maligna secunddria do figado (CID10:C78.7)

1.5. Meios confirmatorios do diagnostico ja realizados:

Exames de tomografia, PET CT, laudo de histopatolégico de bidpsia
1.6. Resumo da histéria clinica:

Consoante relatério médico pré-operatorio, subscrito pelo Dr. Lucio Lucas
Pereira (CRM-DF 11033), especialista em cirurgia do aparelho digestivo
(ID36123724), o demandante foi submetido a resseccdao cirurgica de
tumoracao do célon, seguida de quimioterapia. Informa que exames de
seguimento mostraram recidiva tumoral hepatica e
retroperitoneal/peritoneal. Diante do quadro, indica ressec¢do cirurgica de
uma lesdo hepdtica e uma em retroperitbnio e tratamento por
radiofrequéncia/termoablacdo de outras duas lesdes hepaticas, mais
profundas. Nao consta no relatério médico justificativa para o método
terapéutico indicado ou outras informacgdes sobre o quadro clinico do

paciente.

ApOds analise dos exames complementares, laudos e demais documentos
médicos anexados, o NATJUS pode concluir sobre o quadro clinico do

paciente:

O.P.S. foidiagnosticado com cancer colorretal em 11/2019, apds exame de
colonoscopia, o qual evidenciou lesdao tumoral em regiao de ceco. Realizou
tomografia e PET CT, que evidenciaram grande lesdao expansiva primaria no
ceco com acometimento de linfonodos regionais. Foi submetido a cirurgia

de ressec¢do do tumorem 12/2019.



Apos a cirurgia, foi submetido a sessdes de quimioterapia em 2020 e 2021,
guando, em um dos exames de acompanhamento, restou evidenciada

progressao da doenca para o figado e peritonio.

Exame de ressondncia magnética do abdome, datado de 26/05/2021,
mostra a presenca de 03 (trés) nddulos hepaticos hipovasculares suspeitos
para implantes secunddrios, localizados nos segmentos VIII (medindo
19mm), VII (12 mm) e VI (15 mm). H3 ainda um nddulo peritoneal
subdiafragmatico a direita medindo 16x17mm também suspeito para
implante secunddrio (metastase). Apds esse exame, foi indicada a
resseccao cirurgica de 01 lesdo hepatica, 01 lesdo em
peritdnio/retroperitonio e tratamento por radiofrequéncia de 02 lesdes
hepaticas mais profundas no parénquima do figado, conforme relatério

médico supramencionado.

A operadora de saude, a qual o demandante é vinculado, autorizou a
realizacdo dos procedimentos solicitados pelo médico assistente, com
excecao do procedimento de radiofrequéncia das duas lesdes hepaticas —
radioablacdo / termoablacdo. A negativa por parte da operadora se deu
pelo fato de que o procedimento em questao esta previsto em Diretriz de
Utilizacdo (DUT), constante do Rol de procedimentos e Eventos em Saude,
atualizado pela Resolucdo Normativa numero 465/2021 da Agéncia
Nacional de Saude Suplementar (ANS). A autorizacdo do referido
procedimento é condicionada ao preenchimento do critério exigido no

protocolo estabelecido, aqui transcrito:

“Ablacdo por radiofrequéncia/crioablagcdo do cGncer primdrio hepdtico por
laparotomia; ablag¢do por radiofrequéncia / crioabla¢do do cdncer primdrio

hepdtico por videolaparoscopia; ablacdo por radiofrequéncia / crioablagdo



do cdncer primdrio hepdtico guiada por ultrassonografia ou tomografia

computadorizada:

1 - cobertura obrigatdria para pacientes Child A ou B com carcinoma
hepatico primdrio quando a doenca for restrita ao figado e as lesées forem

menoresque4 cm. “

Diante desse fato, o juizo fez os seguintes questionamentos ao NATJUS:
"Se hda enquadramento do caso no rolda ANS;

Se existem substitutos terapéuticos;

Sefoiindeferido expressamente, pela ANS, a incorporagéo do procedimento

ao rol da saude suplementar;

Se existe comprovagdo da eficdcia do tratamento a luz da medicina baseada

em evidéncias."

2. DESCRICAO DA TECNOLOGIA

2.1.Tipo da Tecnologia:

Procedimento

2.2. Principio Ativo:

Nao se aplica

2.3.Via de administragao:

Nao se aplica



2.4. Posologia:

Nao se aplica

2.5.Registrona ANVISA?

Nao se aplica

2.6. Situacao do registro:

Nao se aplica

2.7.Indicagao em conformidade com a aprovada no registro?
Nao se aplica

2.8. Oncolagico?

Sim.

2.9. 0 medicamento faz parte do ROLda ANS?

Sim, mas para condi¢ao que diversa da que acomete o requerente.
2.10. Descrever as opgoes disponiveis na Saude Suplementar:

Tratamento cirurgico convencional.

3. EVIDENCIAS SOBRE A EFICACIA E SEGURANCA DA TECNOLOGIA:

3.1. Sobre os principais desfechos que devem ser avaliados nos estudos

clinicos em oncologia para se definir a eficacia de um novo tratamento:



Os principais desfechos que devem ser avaliados nos estudos de novas
drogas para o tratamento do cancer sao a sobrevida global (SG) e a
sobrevida livre de progressao (SLP). A SG é o tempo que o paciente
permanece vivo apds o diagndstico da doenca ou apds o inicio do seu
tratamento. A SLP é o tempo que o paciente permanece vivo e com seu
cancer controlado (ndo progredindo) apds inicio de uma terapia com
finalidade nao curativa. Outros desfechos que podem ser avaliados em
estudos sobre medicagdes para o cancer sao o tempo até progressao, que
€ otempo desde o inicio de tratamento até a progressao objetiva do tumor,
e a taxa de resposta objetiva, que é a proporcao de pacientes que

apresentaram algum grau de diminuicao do tumor com a terapia estudada.
3.2.SOBRE O CANCER COLORRETAL (CCR) EAS METASTASES HEPATICAS

O cancer colorretal (CCR) refere-se ao cancer que acomete o intestino
grosso, compreendendo todo o célon, a juncao retossigmoide, o reto, o

anus e o canal anal.

De acordocom as Diretrizes Diagnodsticas e Terapéuticas do Cancer de Cdolon
e Reto do Ministério da Saude (Portaria SAS/MS n2 958, 26 de setembro de
2014), a maioria dos tumores colorretais origina-se de pdlipos
adenomatosos, que sao neoplasias benignas do trato gastrointestinal, mas
podem sofrer malignizacdo com o tempo. O adenocarcinoma é o tipo
histopatolégico mais comum de CCR. Os outros tipos sao considerados

raros, representando apenas 2-5% dos tumores colorretais.

A selecdo do tratamento devera ser adequada ao estadiamento clinico da
doenca (classificagdo TNM), capacidade funcional (escala ECOG/Zubrod),

condicdes clinicas e preferéncia do doente.



A metastase hepatica é olocal mais comum de disseminacao a distancia do
CCR, sendo que aproximadamente 15-25% dos pacientes terao metdastases
a distancia no momento do diagndstico primario. Outros 18-25% dos
pacientes desenvolverao metdastases a distancia dentro de 5 anos a partir
do primeiro diagnéstico. O padrao ouro de tratamento para metastase
hepatica colorretal (MHCR) é a resseccao cirurgica, entretanto, devido as
complexidades anatdémicas, funcionais e médicas, a ressec¢ao sé é possivel
em cerca de 10%—-20% dos pacientes com esse tipo de implante secundario.
A sobrevida em 5 anos apds a resseccao varia entre 35% e 58% em
pacientes portadores de CCR metastatico para figado. Apds a resseccao, a

recorréncia é de cerca de 60%.

A quimioterapia também é amplamente utilizada no tratamento da
metastase hepatica colorretal. O uso de terapias-alvo, como bevacizumabe
ou cetuximabe, mostraram uma taxa de resposta de cerca de 70% e
incrementos na taxa de sobrevida global de até 46%. No entanto, a
quimioterapia pode levar a complicagdes graves, como esteatohepatite e
sindrome de obstrucdo sinusoidal, causando lesdo hepatica. Assim,
procedimentos ablativos menos invasivos, como ablacdo por
radiofrequéncia (RFA), terapia de coagulacdo por micro-ondas e injecao
percutanea de etanol, surgiram como tratamento de escolha em casos nao

cirurgicosde MHCR.
3.3.SOBREA ABLACAO POR RADIOFREQUENCIA

A ablacdo por radiofrequéncia (ARF) usa o calor produzido por ondas de
radiofrequéncia para matar as células cancerigenas. A medida que essas
células morrem, o sistema imunoldgico as remove, resultando na reducao

do nddulo. E uma técnica minimamente invasiva que reduz o tamanho de



tumores, ndédulos ou outras massas. A RFA é usada para tratar uma
variedade de condicdes, incluindo tumores benignos e malignos,
insuficiéncia venosa crbonica nas pernas, bem como dores crénicas nas

costas e no pesco¢o.

A ARF tem sido amplamente aplicada a pacientes com cancer hepatocelular
primario (CHC) e tumores hepaticos metastaticos, devido a varios fatores,
incluindo a invasividade relacionada a esses tipos de neoplasia, controle do
tumor, com boa sobrevida em longo prazo e com morbidade aceitavel.
Diferencas no figado circundante (por exemplo, cirrose) e nas
caracteristicas fisicas do tumor impedem a extrapolacao dos resultados de

um tipo de tumor para outro.

Pacientes com MHCR tratados com ARF mostraram uma sobrevida de 5
anos de cerca de 26%—33%. As maiores taxas de sucesso de ablagdo sao
alcancadas em pacientes com metastase solitaria ou algumas metastases
com menos de 3 cm de tamanho. A localizacdao do tumor proxima a regiao
subcapsular, diafragma, trato gastrointestinal e grandes vasos sanguineos
também pode ser um fator chave para resultados ruins da ablacdo, pois
pode ndo haver margem ablativa suficiente, resultando em altas taxas de

progressao tumoral local.

Dependendoda localizagao e do numerode lesdes, a ARF pode ser realizada
pela técnica percutanea sob orientagdo radioldgica (guiada por ultrassom
ou guiada por tomografia computadorizada), por via laparoscdpica ou
aberta. Estudos sugerem que a abordagem pela qual a ARF é realizada tem
impacto nas taxas de recorréncia tumoral, com menos recorréncias locais

apos ARF aberta, seguida de laparoscoépica e, finalmente, RFA percutanea.



Kow, em artigo de revisdao de evidéncias, propde que, em casos de doenca
metastatica presente em mais de um lobo hepatico, a priori irressecavel,
pode-se utilizar a abordagem combinada de resseccao cirurgica e ablacao.
O objetivo seria poupar o maximo possivel do parénquima hepatico, pois
enguanto ablacao é direcionada para pequenas lesdes, a resseccao objetiva
a exérese da maioria das lesdes, visando livrar o figado das lesdes
metastaticas. Abdalla et al., em uma série de casos, mostrou que a taxa de
SG foi maior apds a ressec¢ao (58% em 5 anos). A sobrevida de 4 anos apds
a ressec¢dao, ARF + resseccao e ARF apenas foram de 65%, 36% e 22%,
respectivamente (P <0,0001). A sobrevida para pacientes “irressecdveis”
tratados com ARF + ressec¢ao ou somente ARF foi maior do que apenas

quimioterapia.

Em revisdao sistematica sobre ARF no tratamento de tumores hepaticos,
Sutherland et al. reuniu 13 estudos envolvendo o manejo de metastases
hepaticas de tumores colorretais. Em termos de eficacia, um estudo sugere
gue a sobrevida desde o momento do diagndstico foi menor nos pacientes
tratados com ARF do que com resseccao cirdrgica. O outro estudo
comparativo sugeriu que o volume médio de necrose foi maior apods
tratamento com laser quando comparado com a radiofrequéncia. Revisao
publicada em 2019 por Francesco Izzo e colaboradores mostrou que nao
houveaumento de sobrevidaglobal de pacientes com metastases hepaticas
apos o diagndstico, quando comparada com a mesma, apds o
procedimento de RFA nos trabalhos publicados por van Tiborg et a/ (2016),
Correa-Galego et al (2014) e Liu et al (2013).

A American Society of Clinical Oncology (ASCO), em revisao de evidéncias,

concluiu que grande maioria dos dados publicados sobre a eficacia de ARF



para metastases hepaticas de CCR derivam de séries retrospectivas, muitas
das quais com acompanhamento limitado. Na ocasido da revisao, nao foi
identificado nenhum ensaio clinico randomizado sobre o assunto. Meijerink
et al. (2018) e Cirocchi et al. (2012), em revisGes sistemdticas com
metanalises, concluiram em seus trabalhos que ndo ha evidéncias
suficientes para subsidiar o uso de ARF para ressec¢ao em pacientes com
metastases hepaticas de CRC potencialmente ressecaveis na auséncia de
doenca extra-hepatica. Assim, o uso da RFA tanto para doencas hepaticas
primarias quanto metastaticas é seguro, efetivo e com indices de
complicagOes aceitaveis. A RFA deve ser aplicada em casos selecionados, ja
gue a ressecgao cirdrgica permanece como método definitivo para cura de
tumores hepaticos. Ainda nao existem evidéncias cientificas de aumento de
sobrevida global que apoiem o uso clinico da ablacao por radiofrequéncia

para o tratamento de metdastases hepdaticas de tumores colorretais.

3.4. SOBRE A ABLACAO POR RADIOFREQUENCIA DE METASTASES
HEPATICAS SECUNDARIAS A NEOPLASIA COLORRETALNO CONTEXTO DA
SAUDE SUPLEMENTAR

Em consulta ao site da ANS - Rol de procedimentos — verificou-se que
ABLACAO POR RADIOFREQUENCIA/CRIOABLACAO DO CANCER PRIMARIO
HEPATICO POR VIDEOLAPAROSCOPIA (COM DIRETRIZ DE UTILIZACAO) é de

cobertura obrigatéria na situacao definida pela diretriz de utilizacao:

“Ablagdo por radiofrequéncia/crioablagdo do cdncer primdrio hepdtico por
laparotomia; ablagdo por radiofrequéncia / crioablagdo do cdncer primdrio
hepdtico por videolaparoscopia; ablagdo por radiofrequéncia / crioablacdo
do cdncer primdrio hepdtico guiada por ultrassonografia ou tomografia

computadorizada:



1 - Cobertura obrigatdria para pacientes Child Aou B com carcinoma
hepdtico primdrio quando a doenca for restrita ao figado e as lesbes forem

menoresque 4 cm. “

N3do ha mencao no site da ANS para o uso desta terapia (radiofrequéncia ou
crioablacdo) no tratamento de metastases hepdticas secundarias a

neoplasias colorretais.

A agéncia inglesa de saude (National Institute for Health and Care
Excellence - NICE) publicou recomendac¢dao em 2003 sobre o uso de RFA nos
tumores hepaticos. Esta diretriz recomenda o uso do procedimento para
tumores primarios do figado. Sobre a avaliacdo da ablacao por
radiofrequéncia em metastases hepaticas de tumores colorretais, a mesma
relata que as evidéncias de seguranca relacionadas ao procedimento
parecem ser adequadas. Entretanto, as evidéncias sobre o seu efeito na
sobrevida dos pacientes ainda nao sao adequadas para suportar o seu uso
disseminado na pratica clinica sem o consentimento expressando o carater

experimental do procedimento.

4. BENEFICIO/EFEITO/RESULTADO ESPERADO DA TECNOLOGIA:

Resseccao das lesdes metastdticas hepaticas, preservando, ao maximo, o
paréngquima hepatico, com o intuito de controle da doenca, aumento de

sobrevida global, resguardando-se qualidade de vida.

5. CONCLUSAO:




Apds a analise dos documentos médicos anexados a este processo, das
evidéncias cientificas sobre o tema em questdo, este NATJUS tece as

seguintes consideragdes sobre as questdes propostas pelo juizo:
Se ha enquadramento do caso no rol da ANS:

O procedimento pertence ao rol da ANS, porém somente para casos de
tumor hepatico primario. O tratamento das lesdes hepaticas metastaticas

secundarias a neoplasia colorretal ndo esta incluso no rol.
Se existem substitutos terapéuticos:

Sim, existem terapias substitutas. Elas incluem a prépria cirurgia, que pode
apresentar maior dificuldade técnica e risco de complicacdes, a depender
da localizacdo das metastases. Cada procedimento apresenta suas

particularidades e indicagdes especificas.

Se existe comprovacao da eficacia do tratamento a luz da medicina

baseada em evidéncias:

Sim, conforme descrito acima, existem evidéncias cientificas que tal
procedimento pode ser realizado na situagao clinica do demandante. Tais
evidéncias ndao mostram aumento de sobrevidaglobal, quandocomparados
a terapia padrao, que é a ressecgao cirurgica completa; porém, podem levar
a melhora de qualidade de vida e de sobrevida livre de progressao da

doenca.

A ARF tem sido amplamente aplicada a pacientes com cancer hepatocelular
primario (CHC) e tumores hepaticos metastaticos, devido a vérios fatores,
incluindo a invasividade relacionada a esses tipos de neoplasia, controle do

tumor, boa sobrevida em longo prazo e morbidade aceitavel. A literatura



médica propde que diferencas no figado circundante (por exemplo, cirrose)
e nas caracteristicas fisicas do tumor impedem a extrapolacao dos

resultados de um tipo de tumor para outro.

Em casos de doenga metastatica presente em mais de um lobo hepatico, a
priori irressecavel, a abordagem combinada de resseccao cirdrgica e
ablacao pode ser uma boa op¢ao, visto que visa a remocado das lesdes

multiplas, poupando ao maximo o parénquima hepatico.

Ndo hda evidéncias de boa qualidade metodoldgica suficientes para
subsidiar o uso generalizado de ARF para resseccao de metastases
hepaticas colorretais. A ARF deve ser aplicada em casos selecionados, mas
a resseccdo cirurgica permanece como método definitivo para cura de

tumores hepaticos.

6. Ha evidéncias cientificas?

Sim, mas de baixa qualidade metodoldgica.
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