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Los cdnceres de cabeza y cuello (CCC) se desarrollan en diferentes
topografias que pueden dividirse en 5 sitios anatémicos: cavidad oral,
faringe (excluye nasofaringe), laringe, cavidad nasal -senos paranasales y
gldndulas salivales mayores (Ver Anexo 1).

A nivel mundial se estiman 200.000 casos y 400.000 muertes al ano por esta
causa. En Uruguay, el cdncer de cabeza y cuello ocupa el sexto lugar en
incidencia y en mortalidad en hombres, siendo menos frecuente en la
mujer.

Su importancia radica en la incapacidad y morbilidad que produce vy la
presencia de factores de riesgo prevenibles como son el tabaquismo,
alcoholismo y la infeccion por el virus del papiloma humano (HPV).

Entre el 90 % a 95 % de los tumores de la cavidad oral y laringe son de
histologia escamosa.

Las indicaciones terapéuticas en el cdncer de células escamosas de
cabeza y cuello serdn determinadas en funcidén de la zona afectada, el
estadio, y caracteristicas propias de cada paciente (estado funcional,
comorbilidades efc.). Entre los tfratamientos disponibles estan la cirugia,
radioterapia, quimioterapia y mds recientemente se ha incorporado la
inmunoterapia.

La tasa de recurrencia en pacientes con tumores diagnosticados en etapas
tempranas es del 10-20 % y en estadios localmente avanzados llega a ser
de aproximadamente 50 %. Alrededor del 10 % de los pacientes debuta con
enfermedad metastdsica.

Pembrolizumab es un tipo de inmunoterapia perteneciente al grupo de los
inhibidores de punto de control inmunitario. Se trata de un anticuerpo IgG4
monoclonal que se une al receptor de muerte programada PD-1 en la
superficie de las células T activadas y bloguea su interaccidn con los
ligandos PD-L1 y PD-L2, permitiendo asi potenciar la respuesta inmune de las
células T sobre las células neopldsicas.

Existe evidencia de beneficio en sobrevida global de este fdrmaco utilizado
tanto en monoterapia como asociado a quimioterapia para el tratamiento
en primera linea del cdncer de cabeza y cuello a células escamosas,
expresor de PDL-1, tanto metastdsico como recurrente y no pasible de
tratamiento curativo.




El Fondo Nacional de Recursos financia Pembrolizumab para el tratamiento
de Cdancer de cabeza y cuello metastdasico o recurrente con PD-L1 mayor o
igual a 1, en primera linea de tratamiento, de acuerdo a los siguientes
criterios.

Criterios de inclusion

e Diagndstico anatomopatoldgico de carcinoma de células
escamosas de cavidad oral, orofaringe, laringe o hipofaringe,
cavidad nasal, senos paranasales y gldndulas salivales mayores.
Estadio metastdsico, o recurrente no tratable con terapia local.
Sin tratamiento sistémico previo para el estadio avanzado.
Expresion de PD-L1 mayor o igual a 1%.
En asociacidon con quimioterapia basada en platinos o en
monoterapia
e ECOGOOI1.

Criterios de exclusién
¢ Inmunodeficiencia o enfermedad autoinmune activa severa.
Metdstasis de SNC no controladas
Infeccion activa VHB, VHC y/o VIH
Presencia de otra enfermedad neopldsica maligna no controlada
Embarazo y lactancia.
Patologia psiquidtrica o abuso de sustancias que se presuma
pueda interferir con los controles y la adherencia al fratamiento.
e Pacientes que hayan recibido el fdrmaco previamente con
progresion lesional al mismo.

Criterio a ser evaluados en forma individualizada
e Enfermedad autoinmune con requerimiento de fratamiento
inmunosupresor sistémico.
e Trasplante de MO y/o de érganos solidos.
e ECOG2.

Pembrolizumab: 200 mg i.v. cada 3 semanas hasta completar 35 ciclos o
progresion lesional o toxicidad inaceptable.




En todos los pacientes se tomard en cuenta ademds de su patologia
oncoldégica, una valoracion integral que incluya edad, comorbilidades,
calidad de vida, y prondstico, de tal manera que de la evaluacion surja una
expectativa de vida razonable.

Las complicaciones o efectos colaterales derivadas del tratamiento
deberdn ser resueltas por la institucion en la cual se asiste el paciente
(institucion de origen).

Requisitos del framite de autorizacion

Ingreso de la solicitud

Debe enviar el Formulario de Solicitud de Tratamiento (en linea) el cual debe
ser completado por el Médico oncodlogo tratante.

Aspectos administrativos de las normativas de tratamientos con
medicamentos:

hitps://www.fnr.gub.uy/wp-

content/uploads/2014/05/n_aspectos admin_medicamentos.pdf

Historia Clinica

El envio de este resumen de historia clinica es indispensable, ya que la
informaciéon que se aporta en un formulario pre codificado (altamente
funcional a los efectos de registro) es necesariaomente parcial y en
ocasiones no refleja cabalmente la situaciéon del paciente.

Paraclinica necesaria para la autorizacion

Es indispensable que al paciente se le hayan realizado los siguientes
estudios, que deberdn ser enviados al FNR:
e Anatomia patolégica que documente carcinoma escamoso de
cabeza o cuello.
e Anafomia patolégica de metdstasis (cuando esté indicada).
e Estudio de expresion de PDL1 (por método validado) con
resultado igual o mayor al 1%.
Estadificacion:
e Imagenologia de la region comprometida.
e Tc o RM de térax y abdomen.
e Tc o RM de crdneo que descarte secundarismo encefdlico (si estd
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indicado).
e Centellograma 6seo en caso de sospecha de metdstasis dseas.

Analitica sanguinea:
e Hemograma.
e Funcional y enzimograma hepdtico.
e Valoracion funcional renal: creatininemia y azoemia.
e |onograma con calcemia.
e Serologias virales (VIH, VHB, VHC).

Evaluacion cardiovascular:
e ECG y Ecocardiograma con determinacion de fraccion de
eyeccioéon del ventriculo izquierdo.

Oftros estudios sugeridos (no indispensables para la autorizacién):
e Crasis.
e TSH.

Quedard a criterio del FNR la necesidad de solicitar que se actualicen o
amplien los estudios paraclinicos.

En caso que surja la necesidad de ampliar informacién respecto a la
situacion clinica y a la evolucion, el FNR podrd recabar informacion con el
médico tratante, con el paciente o con la institucion de origen.

Para la continuaciéon del tfratamiento autorizado, el prestador de salud
del paciente deberd ingresar en formulario on - line la solicitud de dosis
periddica posteriores (DPP) para el proximo mes.

Es obligacion del médico tratante y del prestador de salud, declarar las
complicaciones o efectos adversos en caso de que hayan ocurrido.

Criterios de suspension del tratamiento:

e Progresion lesional bajo tratamiento.
¢ Infolerancia al tratamiento o efectos adversos severos (GllI-IV).




Descripcion de sectores anatdémicos comprendidos en la clasificacion de
CCC

Cavidad Oral Labios, mucosa bucal, lengua anterior, piso de
boca, paladar duro, trigono retro molar y encia
Faringe Orofaringe: amigdala, base de lengua, paladar

blando, pared posterior de |la faringe
Hipofaringe: seno piriforme, cara posterior, cara
infero posterior y paredes inferolaterales de la

faringe
Nasofaringe: Excluido de cobertura.
Laringe Supra glotis, glotis y sub glotis
Cavidad nasal y Cavidad nasal, senos maxilares, etmoidales,

senos paranasales | esfenoides y frontales
Glandulas salivales | Glandulas Sublinguales, pardtidas y submaxilares
mayores
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