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1- Metodologia de Busca da Literatura

1.1 Bases de dados consultadas

Realizada busca na base eletrénica Medline, acessada via PubMed, em 01/05/2022.

1.2 Palavra(s) chaves(s)
Cancer de pulmao, lung cancer, Metastatic lung cancer; Overall survival; progression-
free survival.

1.3 Periodo referenciado e quantidade de artigos relevantes

Foram considerados 60 artigos relevantes entre os anos 1990-2022.

2- Introducéo

O cancer de pulmdo em 90% dos casos diagnosticados estd associado ao
tabagismo, altamente letal, a sobrevida média cumulativa total em cinco anos varia entre
13% e 21% em paises desenvolvidos e entre 7% e 10% nos paises em desenvolvimento.
No Brasil, estimam-se para cada ano do triénio 2020/2022, 30.200 novos casos de cancer
de pulméo, traqueia e brénquio (17.760 em homens e 12.440 em mulheres)?.

O tabagismo é responséavel por, aproximadamente, sete milhées de mortes anuais no
mundo, incluindo o cancer!. A incidéncia de casos novos de cancer de pulmio é o mais
incidente no mundo (2,1 milhdes)?.

As mais altas taxas de incidéncia sdo observadas na Europa e na Asia Oriental?.

O cancer de pulméo é classificado em dois grupos: os carcinomas de células

pequenas (oat-cell carcinomas) e os carcinomas de células ndo pequenas (non oat-cell
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carcinomas). Dentro do segundo grupo, estdo incluidos o adenocarcinoma, o carcinoma de
células escamosas e o carcinoma de grandes células. E um dos tipos de cancer mais
agressivos, possuindo uma razao M/l (mortalidade/incidéncia) de, aproximadamente, 0,87. A
sobrevida em cinco anos € baixa na maioria das popula¢des do mundo, em média de 10% a
15%. Isso porque, em geral, esse tipo de cancer € detectado em estagios avancados, uma

vez que ndo sdo observados sintomas em seus estagios iniciais®.

3- Justificativa

Este protocolo visa orientar os profissionais de salde quanto as condutas a serem
adotadas na assisténcia as pessoas com cancer de pulméo, considerando o diagndstico,
acompanhamento pela equipe multiprofissional, modalidades e esquemas de tratamento,
farmacos utilizados e orientacdes gerais. O objetivo desse protocolo da SES-DF ¢é
normatizar conduta dos profissionais de salde envolvidos na assisténcia dos pacientes

oncoldégicos.

4- Classificacdo Estatistica Internacional de Doencas e Problemas Relacionados a
Saude (CID-10)

C34 — Neoplasia maligna de pulmbes.

5- Diagndstico Clinico ou Situacional

E feito na investigacdo de sintomas respiratorios constitucionais, ou por achado
radiol6gico atipico em exame realizado com outro propdsito. Mesmo para fumantes, nao é
recomendado o rastreamento para individuos assintomaticos®®. (Para a tomografia de baixa
dosagem é padronizado realizar o exame nos moldes da classificagdo LUNG RADS).

O diagnostico definitivo é firmado pelo exame histopatolégico ou citolégico de
espécime tumoral obtido por broncoscopia, mediastinoscopia, bidpsia pleuropulmonar ou
video- assistida. A citologia de escarro ndo é recomendada rotineiramente, porém pode ser
atil no diagnéstico de tumores de localizagdo central, associada a biopsia transbrénquica a
depender da avaliagédo do broncoscopista®°.

A experiéncia clinica acumulada com medicamentos antineoplasicos introduzidos na
dltima década para tratamento dessa patologia demonstra que a seguranca e eficacia
guardam relagdo com o subtipo histopatolégico e caracteristicas moleculares, sendo
importante diferenciar, minimamente, os subtipos escamosos e ndo escamoso do CPCNP
(Cancer de Pulmdo de N&o Pequenas Células), bem como, idealmente, identificar a
presenca de mutacdo do receptor para o fator de crescimento epitelial (EGFR), (quinase do
linfoma anaplasico) ALK e (ligante de morte programada) PDL-1 nos casos de

adenocarcinomalt*12,
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O estadiamento clinico é feito por meio de tomografia computadorizada de térax e
abdome superior, com contraste. A cintilografia éssea com Tecnécio-99m é indicada para
doentes com cancer de pulmdo de pequenas células e, nos demais casos, quando ha
gqueixa de dor Gssea. A cintilografia 6ssea apresenta boa sensibilidade para o diagndstico de
metastases, mas elevada taxa de resultados falsos positivos por doencas degenerativas
osteoarticulares ou trauma ésseo. Achados anormais a cintilografia devem ser confirmados
por outros exames de imagem para se estabelecer o diagndstico de metistase Gssea. A
radioldgica do cérebro ndo € indicada rotineiramente como parte do estadiamento clinico do
cancer de pulmao, devendo ser empregada para doentes com céncer de pulmio de
pequenas células e, nos demais casos, quando houver suspeita clinica de metastase no
sistema nervoso central®,

A indicacdo de PET-CT (Tomografia por Emisséo de Pdésitrons) deve ser feita para o
estadiamento clinico do cancer de pulmdo de células ndo pequenas potencialmente
ressecavel. Esse exame apresenta maior sensibilidade para o diagnéstico de acometimento
linfonodal mediastinal e hilar se comparado a Tomografia Computadorizada, permitindo
maior acuracia no diagnéstico da doenca localizada (estagio )%, Em areas endémicas
para tuberculose, onde ha linfonodos mediastinais aumentados a tomografia (16 mm ou
maior), faz-se necessaria a abordagem cirrgica complementar, por mediastinoscopia
cervical ou toracoscopia, para minimizar a indicacdo de toracotomias desnecessarias® 7.

Nos estadios clinicos | e 11, a possibilidade de metastase cerebral varia de acordo
com a histologia, sendo 2% para o carcinoma epidermoide e 8% para o adenocarcinomal8.
Pacientes em estadio | A% ndo demandam avaliacdo com ressonancia magnética de cranio,
conforme série que demonstrou auséncia de metastases cerebrais nesse grupo®. A
incidéncia de metastase em suprarrenal em portadores de cancer de pulméo candidatos a
cirurgia é inferior a 10% quando o tamanho da lesao é < 2 cm, mas a positividade aumenta
para 60% quando o nodulo é > 2 e < 4 cm. Portanto, individuos com lesées > 2 cm devem
prosseguir com biépsia por agulha fina guiada por tomografia ou ultrassonografia. Pequenos
nddulos pulmonares, além do tumor primario, sdo encontrados em 10 a 20% de pacientes
potencialmente operaveis, sendo benignos 60 a 80% desses nddulos. A investigacdo de
nédulos multiplos é necessaria tanto para avaliar segundo primario como para caracterizar
metastase.

O exame por PET-TC identificou corretamente estadio superior, evitando cirurgia
desnecesséaria em 14% dos casos versus 7% com imagem convencional (p = 0,046) e
erroneamente subestadiou 15% dos casos versus 30% com imagem convencional (p =
0,00003)%0-21,

De forma rotineira deve ser solicitado: hemograma com plaquetas, desidrogenase

lactica, fosfatase alcalina, enzimas hepaticas, bilirrubinas totais e fragdes, creatinina e célcio
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sérico, ressonancia nuclear magnética de cérebro (nos adenocarcinomas em estadios IB a
)% e PET-TC nos estadios IB-lll. Em pacientes com adenopatia mediastinal ou
linfonodomegalia em tumores centrais, tumores em lobo médio, suspeitas por tomografia
computadorizada de térax ou PET-TC, ha necessidade de obter comprovacao histoldgica de
comprometimento linfonodal através de ultrassonografia endoscépica brbnquica ou

esofagica com biopsia e/ou mediastinoscopia.

ESTADIAMENTO

CANCER DE PULMAO DE PEQUENAS CELULAS

Estadiamento (VALCSG - Grupo de Estudo de Céancer de Pulmao da
Administracdo de Veteranos)

Doenca limitada

Tumor confinado a um hemitérax e linfonodos regionais que podem ser envolvidos
em um sO6 campo de radioterapia. Linfonodos mediastinais contralaterais e linfonodos
supraclaviculares ipsilaterais sdo geralmente classificados como doenca limitada. Um terco
dos casos apresenta-se com doenca limitada, e a sobrevida mediana (SM) varia de 12 a 20
meses.

Doenca extensa

Doenca que ndo seja limitada. Inclui também derrame pleural maligno. Linfonodos
hilares contralaterais e linfonodos supraclaviculares contralaterais s&do geralmente
classificados como doenca extensa. Dois tergcos dos casos apresentam-se com doenca

extensa, e a SM varia de 7 a 11 meses.

CANCER DE PULMAO DE NAO PEQUENAS CELULAS
Estadiamento (AJCC, 82 EDICAOQ, 2017)%

Glossério
TX: tumor primario ndo avaliavel; TO: sem evidéncia de tumor primario; Tis: carcinoma in
situ; T1: tumor £ 3 cm circundado por pulm@o ou pleura visceral e sem evidéncia
broncoscépica de invasdo mais proximal que o broénquio lobar; T1mi: adenocarcinoma
minimamente invasivo; Tla: tumor <1 cm; Tlb: tumor>1e<2cm; Tlc:tumor>2cme<3
cm; T2: tumor > 3 e < 5 cm e/ou envolvimento do brénquio principal independente da
distancia da carina e sem invasdo desta e/ou invasdo da pleura visceral e/ou associacdo
com atelectasia ou pneumonite obstrutiva que se estende a regiéo hilar, que envolve ou néo
todo o pulméo; T2a: tumor >3 e <4 cm; T2b: tumor>4e<5cm; T3:tumor>5e <7 cmou

de qualquer tamanho que diretamente invade a parede toracica (incluindo tumor de sulco
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superior), nervo frénico, pericardio parietal ou nédulos tumorais separados no mesmo lobo;
T4: tumor > 7 cm e/ou que invade diafragma, mediastino, coracdo, grandes vasos, traqueia,
nervo laringeo recorrente, eséfago, carina, corpo vertebral ou nédulos tumorais separados
emlobo ipsilateral e diferente do tumor primario. NX: linfonodos ndo podem ser avaliados;
NO: sem metastase em linfonodos regionais; N1: metastases em linfonodos peribrénquicos
e/ou hilares ipsilaterais e linfonodos intrapulmonares, incluindo envolvimento por extensdo
direta; N2: metdstases em mediastino ipsilateral e/ou linfonodos subcarinais; N3:
metastasesem mediastino contralateral, hilo contralateral, escaleno ipsilateral ou
contralateral ou linfonodos supraclaviculares. MO: auséncia de metastases a distancia; M1:
metastase a distancia; Mla: nodulos tumorais separados em lobos contralaterais, nédulos
pleurais ou pericardicos, ou derrame pleural ou pericardico maligno; M1lb: metastase
extratoricica Unicaem um Unico 6rgao; M1c: multiplas metastases extratoracicas em um ou

mais érgéos. (c) O escore de Gleason é baseado em dois dos padrdes encontrados ao exame microscopico

da préstata:

Tabela | — Grupamento por Estadios®!

Carcinoma oculto:  Tx NO MO
Estadio O Tis N MO
Estadio | Al Tlmi-Tla NO MO
Estadio | A2 Tib NO MO
Estadio | A3 Tlc NO MO
Estadio | B T2a NO MO
Estadio Il A T2b N1 MO
Estadio Il B T2b N1 MO
T3 NO MO
Estadio IlIA T2b N2 MO
T3 N1 MO
T4 NO-1 MO
Estédio 11IB Tla-T2b N3 MO
Estédio IlIC T3-T4 N2 MO
T3-T4 N3 MO
Estadio IV A Qualquer T Qualquer N Mla-M1b
Estadio IV B Qualquer T Qualquer N Mlc

Fonte: AJCC, 82 edicdo, 2017.

6- Critérios de Incluséo
¢ Presenca de cancer de pulméo (diagnosticados por citologia ou histologia);

e |dade > 18 anos.
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7- Critérios de Exclusao

Diagndstico efetuado apenas por imagem ou suspeita clinica.

8- Conduta
O tratamento envolve as areas de oncologia clinica, radioterapia, cirurgia toracica,

pneumologia e radiologia intervencionista.

FLUXO DE ADMISSAO:

Encaminhar os pacientes com suspeita de cancer de pulméo (nédulo maior que 8
mm) para o ambulatério da cirurgia tordcica no HBDF ou Pneumologia do HRAN que
avaliara a imagem suspeita e decidir por bidpsia transbronquica, transtoracica pela
radiologia intervencionista ou por pleuroscopia, ou ainda tomografia de controle. Nodulos
menores de 8mm, podem ser acompanhados pela Atencao Secundaria.

Doentes adultos com diagnostico de neoplasia maligna de pulmdo devem ser
exclusivamente atendidos em hospitais habilitados como Centro de Assisténcia de Alta
Complexidade em Oncologia (CACON), Unidade de Assisténcia de Alta Complexidade em
Oncologia (UNACON) ou em hospital com porte tecnoldgico suficiente para diagnosticar,
tratar e realizar o seu monitoramento clinico que seja habilitado para prestar assisténcia
oncoldgica pelo SUS-DF. O movimento do doente de cancer de pulméao desde o diagnostico
até os cuidados paliativos deve ser monitorado e acompanhado concomitantemente pela

APS - Atencao Primaria & satde, conforme estabelecido na Nota técnica (N° SEI 12448106).

8.1 Conduta Preventiva

O controle do tabaco permanece como sendo a principal forma de redugédo da
ocorréncia desse tipo de neoplasia. O Programa Nacional de Controle do Tabagismo do
Brasil € considerado modelo para o controle dos canceres relacionados ao tabaco, como o
de pulméo. O Programa visa a prevencdo de doencas na populacdo por meio de medidas
gue estimulam a adoc¢édo de comportamentos e estilo de vida saudaveis, contribuindo assim
para a reducdo da incidéncia e mortalidade dos céanceres tabacorelacionados. A
comprovacao da eficacia do programa sé podera ser observada com maior énfase nas
proximas décadas. Entretanto, ja é possivel observar uma tendéncia a reducdo da
incidéncia e da mortalidade por cancer relacionado ao tabaco, principalmente o de pulméo
no Brasil®.

A decisdo do uso do rastreamento do cancer de pulmédo por meio da realizagédo de
exames de rotina, como estratégia de saude publica, para a populagédo geral, ndo possui
protocolo especifico pelo ministério da saude (MS), o Instituto Nacional de Cancer e mantém

a recomendacgdo de que ndo se organizem programas de rastreamento para o cancer de
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pulmdo e que pessoas que demandam espontaneamente a realizacdo de exames de
rastreamento sejam informados por seus médicos sobre 0s riscos e provavel auséncia de
beneficios associados a esta pratica. A SES-DF segue a orientacdo do MS, oferecendo
tratamento medicamentoso e cognitivo comportamental, que consiste em orientacbes e
estratégias para inibir o desejo de fumar, conforme estabelecido pela Secretaria de Saude
de Estado do Distrito Federal - Geréncia de Vigilancia de Doencas Crbnicas e Agravos Nao
Transmissiveis e Promoc¢éo da Saude — Equipe Técnica de Controle do Tabagismo — SES-
DF/ SVS/DIVEP/GVDANTPS, acesso pelo divep.sas@saude.df.gov.br:

8.2 Tratamento Nao Farmacoldgico

CANCER DE PULMAO DE CELULAS PEQUENAS

CIRURGIA

O tratamento cirtrgico ndo é recomendado para este tipo de neoplasia, pelo seu
comportamento biolégico de propensédo precoce a originar metastases a distancia. Quando
este diagnostico € firmado apds uma ressecgdo cirurgica pulmonar, o doente deve receber
tratamento sistémico complementar compativel com o estadiamento da doenga. O papel da
cirurgia ndo foi estudado prospectivamente nesta neoplasia, mas doentes operados com
tumor localizado lograram melhor progndstico, em séries histéricas, quando comparados

aos tratados por radioquimioterapia®®.

RADIOTERAPIA

A irradiacdo toracica aumenta a sobrevida de doentes com céncer de pulmé&o de
pequenas células. A irradiacdo craniana com finalidade profilatica previne a recorréncia da
doenca no sistema nervoso central, sendo indicada para doentes que obtiveram controle da
doenca toracica, e permite o controle temporario de sintomas de metastases no sistema

nervoso central?>2s,

CANCER DE PULMAO DE CELULAR NAO PEQUENAS

CIRURGIA

A cirurgia € a modalidade terapéutica com maior potencial curativo para os casos de
carcinoma pulmonar de células ndo pequenas, nos doentes com doenga localizada ao
diagnéstico realizada por toracotomia ou toracoscopia videoassistida®®?¢. No intra-
operatorio, o cirurgido optara, dependendo da extenséo real do tumor e da necessidade de
se preservar a funcdo pulmonar, pela resseccdo em cunha, segmentectomia, lobectomia ou
mesmo pneumectomia com ressec¢do das cadeias linfaticas regionais®’. Enquanto nos
ensaios clinicos com doentes em estagio | o prognostico apds lobectomia ou uma resseccao

menor parece ser similar, dados acumulados da pratica clinica sugerem que os resultados
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oncoldgicos sdo inferiores com ressecgdes em cunha e segmentectomias®®3. Em casos
selecionados de metastase cerebral isolada, sincrbnica ou metacrdnica, a ressecc¢ao
cirdrgica completa da lesdo enseja progndstico mais favoravel que o tratamento paliativo

exclusivo*®.

RADIOTERAPIA

A radioterapia tem indicacdo nos casos de CPCNP em qualquer estagio tumoral,
com finalidade curativa ou paliativa e em uso associado ou combinado com a cirurgia ou a
quimioterapia. A irradiacdo ablativa estereotatica € uma modalidade de radioterapia
guepode ser indicada para doentes no estadio | que ndo apresentem condi¢Bes clinicas
para tratamento cirargico*:“3. A irradiagdo craniana profilatica ndo é indicada“®. Sintomas de
progressao locorregional ou de acometimento metastatico 6sseo ou do sistema nervoso

podem ser paliados com a radioterapia®’.

8.3 Tratamento Farmacoldgico

CANCER DE PULMAO DE CELULAS PEQUENAS

A quimioterapia € indicada em associacao a radioterapia para doentes com doenca
localizada e isoladamente para doentes com doenga avancada ou metastatica. A
expectativa de sobrevida em cinco anos para doentes com doenca limitada e extensa € de
10% e 5%, respectivamente?’, ndo existe beneficio com quimioterapia de manutencédo ou
com intensificacdo de dose?. O esquema terapéutico padrdo envolve a associacdo de
derivado da platina e etoposide. Outros esquemas que produzem resultados similares e
toxicidade variavel incluem: ciclofosfamida, doxorrubicina e vincristina (CAV); ciclofosfamida,
doxorrubicina e etoposido; ciclofosfamida, etoposido e vincristina; cisplatina e topotecano;
cisplatina e irinotecano; ifosfamida, cisplatina e etoposido; carboplatina e paclitaxel;
carboplatina e gemcitabina?®*2. A neoplasia na maioria dos doentes responde inicialmente a
quimioterapia, mas recidiva em geral no primeiro ano apds o inicio do tratamento. O
esquema de quimioterapia de 12 linha pode ser repetido nos casos de “doencga sensivel”,
especialmente quando a recidiva ocorre tardiamente, acima de seis meses. Pacientes com
“‘doenca refrataria” ou “quimiorresistente” raramente logram beneficio de quimioterapia
paliativa de 22 linha; quando indicada, podem ser usados esquemas baseados nos
antineoplasicos nao utilizadas no tratamento de 12 linha, em monoterapia ou em associacao,
sendo maior a experiéncia clinica acumulada com uso do topotecano ou do esquema
CAV33,34_

Comissdo Permanente de Protocolos de Atencéo a Salde da SES-DF - CPPAS




Doenca localizada

Cisplatina, 60 mg/m?2 EV (endovenoso), no D1 (primeiro dia de aplicagdo), e
etoposideo, 120 mg/m2 EV, do D1 ao D3 (terceiro dia de aplicagédo), a cada 3 semanas, por
4 ciclos, com radioterapia concomitante hiperfracionada acelerada (1,5 Gy 2x/dia em 30
sessBes num periodo de 3 semanas, dose total de 45 Gy), preferencialmente durante o
primeiro ciclo de quimioterapia. Naqueles debilitados e idosos (> 70 anos) e em caso de
disfuncdo renal, neuropatia ou contraindicacdo a hidratacdo, cisplatina pode ser substituida
por carboplatina, AUC (Area sob a curva) 5 EV, no D1, e etoposideo, 100 mg/m2 EV, do D1
ao D3, a cada 3 semanas (a dose de etoposideo deve ser ajustada conforme funcao renal).
Pacientes que obtém resposta parcial ou resposta completa devem realizar RT profilatica de

cranio apés a QT.

Doenca extensa

Primeira linha - cisplatina, 60 mg/m2 EV, no D1, e etoposideo, 120 mg/m2 EV, do D1
ao D3, repetidos a cada 3 semanas, por 4 ciclos, ou carboplatina, AUC 5 EV, e irinotecano,
175 mg/m2 EV, a cada 21 dias, por 4 ciclos, carboplatina, AUC 5 EV, e etoposideo, 100

mg/m2 EV, do D1 ao D3, a cada 3 semanas.

CANCER DE PULMAO DE NAO CELULAS PEQUENAS

QUIMIOTERAPIA

A recomendacdo de quimioterapia adjuvante fundamenta-se na metanalise LACE
(Lung adjuvant cisplatin evaluation) 48 e em trés estudos prospectivos e randomizados:
IALT (Adjuvant Lung Cancer Trial), JBR.10 (National Cancer Institute of the United States
Intergroup) e ANITA (Adjuvant Navelbine International Trialist Association)*4°€50,

O estudo ANITA avaliou o papel da cisplatina e vinorelbina na adjuvancia, houve
ganho absoluto de sobrevida de 8,6% aos 5 anos, mantido apds 7 anos (8,4%)".

Em relagdo a quimioterapia neoadjuvante, os estudos clinicos disponiveis foram
realizados com numero reduzido de pacientes, mas demonstraram aumento na sobrevida®..
O papel da RT adjuvante em individuos completamente ressecados ainda é controverso®2.

O uso do esquema extensamente empregado nos estudos do SWOG (Southwest
Oncology Group), que incluem cisplatina e etoposideo, é considerado uma opcao-padrao
concomitante a radioterapia®.

A avaliagdo do nivel de expressdo de PDL-1 deve ser realizada por imuno-
histoquimica, os anticorpos 22C3, SP28-8 e SP263 parecem ter correlacdo estreita,
especialmente quando a expressdo do marcador € avaliada somente em células, como

recomendado para uso clinico no momento®3%6 57,
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A caracterizagdo molecular do carcinoma de pulmdo metastatico € considerada
procedimento- padrao, especialmente no que se refere a analise dos genes EGFR, ROS1 e
ALK. Ela deve ser sempre realizada em todos os tumores de histologia ndo escamosa em
estadio IV. Em geral, considera-se que a prevaléncia das translocacbes de ROS1, RET e
mutacfes em BRAF e HER-2 é inferior a 1-3%. Entretanto, a incidéncia de mutacdo do
EGFR, ALK ou ROS1 em pacientes jovens com menos de 40 anos de idade com

adenocarcinoma de pulméo chega a 77% em estudo prospectivo®.

Estadio IA, IB e lIA

N&o ha indicagdo de quimioterapia adjuvante.

Estadios patolégicos 1IB a llIB

Quimioterapia adjuvante por quatro ciclos, com cisplatina, 50 mg/m2 EV, nos D1 e
D8, a cada 4 semanas e vinorelbina, 25 mg/m2 EV, semanalmente ou cisplatina, 75 mg/m?2
EV e pemetrexede, 500 mg/m2 EV, a cada 3 semanas (esse esquema somente para
histologia ndo escamosa)®.

Radioterapia adjuvante ap6s o término da quimioterapia em pacientes com margens
positivas ou exiguas, mudltiplos linfonodos mediastinais comprometidos, extravasamento

capsular ou dissec¢do mediastinal linfonodal inadequada.

Estadios IlIA: T2bN2(volumoso)MO, T4(invasivo)NO-1MO; IlIB: T1la-T2bN3MO, T3-
T4N2 (volumoso)MO; HIC: T3-T4AN3MO

Pacientes com bom indice de desempenho, jovens, indica-se quimioterapia
concomitante com radioterapia. Esquema SWOG S9504: cisplatina, 50 mg/m? EV, nos D1,
D8, D29 e D36 e etoposideo, 50 mg/m2 EV, do D1 ao D5 e do D29 ao D33 (concomitante a
radioterapia). Para os pacientes que nao apresentarem progressao de doenca (PD) apds o
término da radioquimioterapia, recomenda-se tratamento de consolidagdo com anticorpo

monoclonal kapa, IgG1 da imunoglobulina humana, EV, a cada 2 semanas, por 12 meses.

Estadio IV

¢ Pacientes EGFR e ALK negativos

Apesar do tratamento de primeira linha em pacientes com PDL-1 = 50% indicado ser
anticorpo monoclonal humanizado seletivo que blogqueia a interagéo entre a PD1 e 0s seus
ligantes, PD- L1 e PD-L2, ndo temos ainda padronizado na SES-DF, entdo recomendamos

0s protocolos padronizados.
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¢ Pacientes com mutacdo de EGFR
Apesar do tratamento de primeira linha nesse grupo de pacientes ser um inibidor de
tirosina quinase isolado ou associado a anticorpo monoclonal, ndo temos ainda

padronizados na SES- DF, entdo recomendamos os protocolos padronizados

8.3.1 Farmaco(s)
RELACAO DE MEDICAMENTOS PADRONIZADOS NA SES/DF — REME*

CcODIGO DESCRICAO DO ITEM

90944 CISPLATINA SOLUCAO INJETAVEL 50 MG FRASCOAMPOLA

90811 CARBOPLATINA INJETAVEL 450 MG FRASCO - AMPOLA

25337 PACLITAXEL SOLUCAO INJETAVEL 6 MG/ML FRASCO AMPOLA 50 ML

90784 DOCETAXEL SOLUCAO INJETAVEL 80 MG FRASCO-AMPOLA

90781 GENCITABINA (CLORIDRATO) PO LIOFILIZADO P/ SOLUCAO INJETAVEL 1000
MG FRASCO-AMPOLA

90764 VINORELBINA (TARTARATO) SOLUCAO INJETAVEL 50 MG FRASCO-AMPOLA

90803 ETOPOSIDEO SOLUCAO INJETAVEL 100 MG FRASCOAMPOLA

21258 PEMETREXEDE DISSODICO PO LIOFILIZADO PARA SOLUCAO INJETAVEL

500MG FRASCO-AMPOLA
* Conferir lista completa no link: http://www.saude.df.gov.br/reme-df/.

PROTOCOLOS PADRONIZADOS
Primeira Linha
Quimioterapia paliativa por 4 a 6 ciclos:

¢ Cisplatina ou carboplatina + paclitaxel

Carboplatina ou cisplatina + docetaxel

Carboplatina ou cisplatina + gemcitabina

Carboplatina ou cisplatina + etoposideo

Cisplatina ou carboplatina + pemetrexede®

Segunda Linha

¢ Docetaxel 75 mg/m2 a cada 3 semanas se boa performance/status

Outras opcdes como monoterapia: gemcitabina e paclitaxel, dependendo de qual o
esquema usado em primeira linha.

Doentes com diagndstico de cancer de pulmdo devem ser atendidos em hospitais
habilitados em oncologia com servico de radioterapia e com porte tecnologico suficiente
para diagnosticar, tratar e realizar o seu acompanhamento. A regulacdo do acesso é um
componente essencial da gestdo para a organizacdo da rede assistencial e garantia do

atendimento dos doentes, e muito facilita as a¢des de controle e avaliagao.

8.3.2 Esquema de Administragao
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Carboplatina: pode ser administrado tanto como agente Unico ou em combinagéo
com outros medicamentos antineoplasicos, deve ser utilizado apenas por via intravenosa e
deve ser administrado por infusdo IV por um periodo de no minimo 15 minutos. A dose de
carboplatina pode ser determinada através de:

1) Funcéo Renal,

2) Area de supercifie corporal: 360 a 400mg/mz; e

3) Férmula de Calvert: Dose total (mg) = (AUC estabelecida) x (TFG + 25).

A carboplatina tem sido utilizada concomitantemente a outros farmacos
antineoplasicos e a posologia varia de acordo com o protocolo adotado. Deve-se realizar os
ajustes de dose necessérios, de acordo com o esquema posoldgico utilizado e com os
resultados da monitorizacdo hematolégica. Em combinacdo com outros agentes citotoxicos,
a dose inicial de carboplatina recomendada é de 300 mg/m2.

Paclitaxel: Terapia combinada, deverd ser administrado antes do composto de
platina, quando este for dado em combina¢cdo com um composto de platina. Para pacientes
ndo tratados anteriormente, a dose recomendada, com 3 semanas de intervalo entre os
ciclos, é de 175 mg/m2 de paclitaxel administrados intravenosamente por 3 horas, seguida

por um composto de platina.

8.3.3 Tempo de Tratamento — Critérios de Interrupgao

A quimioterapia deve ser suspensa, temporaria ou definitivamente, na ocorréncia:

Toxicidade clinica graus 3 e 4, conforme os parametros propostos pelo National
Cancer Institute (EUA), de uso internacional;

Reducéo do performanace staus;

Auséncia de resposta ap0s o 4° ciclo de quimioterapia;

Ap6s 6 ciclos de quimioterapia, nos doentes responsivos;

A qualquer tempo, na evidéncia de progressao neoplasica;

Falta de aderéncia ao tratamento;

Manifestacao voluntaria do doente, apos esclarecimento dos riscos envolvidos.

9- Beneficios Esperados
Beneficios clinicos, como qualidade de vida, aumento da sobrevida livre de doenca e

ou da sobrevida global.

10- Monitorizacgéo
A avaliacdo da resposta ao tratamento antineoplasico sistémico deve ser feita pelos
critérios RECIST (Critérios de Avaliagdo da Resposta em Tumores Sélidos), sempre que

aplicaveis®.
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11- Acompanhamento Pos-tratamento

Doentes tratados com intengcdo curativa devem ser reavaliados quanto a
complicacdes relacionadas aos procedimentos médicos em um prazo de 3-4 meses apos 0
término do tratamento. No seguimento, recomenda-se a realizacdo de consulta médica e
exames de imagem de térax a cada seis meses por 2 anos e, entao, anualmente. Exames
laboratoriais, marcadores tumorais, citologia de escarro, broncoscopia e PET-CT ndo devem
ser indicados para fins de acompanhamento pos-tratamento55. Doentes que séo fumantes
devem ser encorajados a abandonar habito e ser encaminhados para tratamento

antitabagico — comportamental e de apoio farmacoterapico.

12- Termo de Esclarecimento e Responsabilidade — TER

E obrigatdrio o esclarecimento e o consentimento do paciente ou de seu responsavel
legal em funcdo dos reais beneficios potenciais, dos riscos e efeitos adversos relacionados
ao uso dos medicamentos preconizados neste protocolo. Para ter acesso ao TER de cada

medicamento: https://www.saude.df.gov.br/medicamentos- oncologicos/ .

13- Regulacéo/Controle/Avaliagdo pelo Gestor
As ferramentas utilizadas pela ASCCAN — Assessoria de Politica de Prevencéo e

controle do Cancer - para a avaliagdo desse protocolo consistem na avaliacdo da sobrevida
mediana dos pacientes, bem como a tolerabilidade ao tratamento e avaliacdo da qualidade
de vida. Procedimentos da tabela do SUS para a quimioterapia do cancer de pulmao:

QUIMIOTERAPIA PALIATIVA — ADULTO

¢03.04.02.021-4 - Quimioterapia do carcinoma pulmonar de células ndo pequenas

avancado;

¢03.04.02.022-2 - Quimioterapia do carcinoma pulmonar indiferenciado de células

pequenas avancado.

QUIMIOTERAPIA PREVIA (NEOADJUVANTE) - ADULTO
¢ 03.04.04.009-6 - Quimioterapia do carcinoma pulmonar de células ndo pequenas (prévia);
¢03.04.04.010-0 - Quimioterapia do carcinoma pulmonar indiferenciado de células

pequenas (prévia).

QUIMIOTERAPIA ADJUVANTE (PROFILATICA) — ADULTO

¢03.04.05.017-2 - Quimioterapia do carcinoma pulmonar de células ndo pequenas
(adjuvante);

¢(03.04.05.018-0 - Quimioterapia de carcinoma pulmonar indiferenciado de células

pequenas (adjuvante).
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