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Asunto: Lineamiento y formulario de verificacion para el tratamiento
farmacoldgico en pacientes con melanoma maligno en contexto adyuvante o
metastasico.

Para lo procedente, la Secretaria Técnica le comunica lo siguiente:

En el Comité Central de Farmacoterapia, en la sesién 2024-11 celebrada el 01 de marzo
de 2024, los miembros consideran pertinente delegar a los Comités Locales de
Farmacoterapia el andlisis de la solicitudes de los pacientes con melanoma maligno en
contexto adyuvante o metastasico y avalar aquellos casos que cumplen con los criterios del
lineamiento institucional GM-CCF-0412-2024 — “Lineamiento y formulario de verificacion
para el tratamiento farmacolégico en pacientes con melanoma maligno en contexto
adyuvante o metastasico”, con una periodicidad de seguimiento de cada 6 meses, esta
autorizacion sera efectiva a partir de que cada Comité Local reciba la capacitacion del
lineamiento para el aval de dicha terapia por parte de la Direccibn de
Farmacoepidemiologia.

Por lo que se comunica el lineamiento relacionado y el formulario de uso:

Lineamiento institucional para el tratamiento farmacolégico de melanoma cutéaneo
en el contexto adyuvante y metastasico en primera linea.

1. Terapia adyuvante en melanoma.

En el contexto de pacientes con melanoma resecado con alto riesgo de recurrencia se
dispone de dos opciones terapéuticas, dabrafenib en combinacién con trametinib para
pacientes con BRAF mutado y pembrolizumab. El tratamiento en este contexto clinico debe
de iniciarse <12 semanas desde la cirugia de reseccion y corresponden a tratamientos
finitos por un periodo de un afio.

1.1. Pembrolizumab en pacientes con melanoma resecado con alto riesgo de
recurrencia._

Esta indicado a una dosis de 200 mg cada 3 semanas o 400 mg cada 6 semanas en
pacientes con:
a. Diagnéstico de melanoma cutaneo en estadio 1B, IIC o Ill con reseccion
quirurgica completa (alto riesgo de recurrencia)

b. Sin tratamiento previo para el melanoma
C. Reseccion quirdrgica completa <12 semanas
d. Sin evidencia de enfermedad metastésica
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e. ECOG 0 0 1 en mayores de 18 afios o para >16 y <18 afios Karnofsky
(KPS) 250.

Se consideran criterios de exclusién para uso de esta terapia:

a. Tener una neoplasia maligna adicional o estar en terapia antineoplasica
activa (incluso hormonal) o haberla recibido en los ultimos 5 afios., Con la
excepcion del carcinoma de células basales de la piel, el carcinoma de células
escamosas de la piel o el carcinoma in situ (por ejemplo, carcinoma de mama,
cancer de cuello uterino in situ) que se han sometido a terapia potencialmente
curativa.

b. Diagnéstico de inmunodeficiencia o estar recibiendo terapia cronica con
esteroides sistémicos o cualquier otra forma de terapia inmunosupresora dentro
de los 7 dias anteriores a la primera dosis del tratamiento.

c. Enfermedad autoinmune activa que ha requerido tratamiento sistémico en
los ultimos 2 afios

d. Neumonitis (no infecciosa) que requiri6 esteroides o si tiene neumonitis
actual

e. Infeccién activa que requiere terapia sistémica, infeccién por VIH, Hepatitis
B (antigeno de superficie reactivo de la hepatitis B) o Infeccién activa por el virus
de la hepatitis C

f.  Tuberculosis activa (Bacillus tuberculosis)

g. Haber tenido un trasplante alogénico de tejido/érgano sélido

h. Mujer embarazada o en lactancia materna

1.2 Dabrafenib en combinacidn con trametinib en pacientes con melanoma resecado
con alto riesgo de recurrenciay con la mutacién BRAF 600.

Esta indicado en pacientes con:
a. Melanoma cutaneo de alto riesgo
b. Quirdrgicamente libre de enfermedad <12 semanas antes del inicio de
terapia.
c. ECOG 0-1.
d. En casos que el paciente presente enfermedad cardiovascular
documentada o alto riesgo cardiovascular segun calculadora de riesgo de OMS
se debe contar con valoracién por parte de un especialista en cardiologia.

Se consideran criterios de exclusion para uso de esta terapia:

a. Melanoma mucoso u ocular conocido o la presencia de metastasis
irresecables.

b. Evidencia de enfermedad metastasica a distancia.

c. Tratamiento sistémico previo contra el cancer y radioterapia para el
melanoma.

d. Antecedentes de otra neoplasia maligna o neoplasia maligna concurrente,
incluido el melanoma maligno previo. Las excepciones a esto incluyen: Los
pacientes que han estado libres de enfermedad durante 5 afios o pacientes con
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antecedentes de cancer de piel nho melanoma completamente resecado o
tratados con éxito carcinoma in situ.

e. Paciente con enfermedad cardiovascular documentada o alto riesgo segun
calculadora de OMS que no tengan valoracién por un especialista en cardiologia
0 este contraindique el inicio de la terapia.

f. Antecedentes o evidencia actual de oclusion de la vena retiniana (OVR) o
retinopatia serosa central (RSC)

Se recuerda que no se apoya la indicacién de la terapia como inicio y para
continuacion en los pacientes que presenten los siguientes parametros:

Recuento absoluto de neutrofilos < 1,5 x 109/L

Recuento de plaquetas < 100 x 109/L

Hemoglobina < 9 g/dL

Bilirrubina = 1,5 x el limite superior de la normal (LSN) AST, ALT

fosfatasa alcalina = 2,5 veces el limite superior de lo normal

Creatinina sérica = 1,5 veces el limite superior de lo normal o aclaramiento
de creatinina < 50 ml/min sobre la base de la estimacién de la tasa de filtracién
glomerular de Cockcroft Gault

~Po0Tw

2. Terapia farmacolégica de melanoma para enfermedad metastasica o irresecable
en primera linea.

En el contexto de pacientes con melanoma metastasico o melanoma irresecable que no
han recibido tratamiento sistémico previo, se describen dos opciones terapéuticas,
dabrafenib/trametinib en pacientes con mutacién BRAF V 600 y pembrolizumab en aquellos
escenarios donde no se pueden utilizar la terapia BRAF/MEK. A continuacion, se detallan
los criterios para uso y los criterios de exclusion para estas terapias elaborados con base
en los estudios pivotales:

2.1 Pembrolizumab en pacientes con melanoma metastasico o irresecable como
primera linea de tratamiento

Esta indicado a una dosis de 200 mg cada 3 semanas o 400 mg cada 6 semanas en
pacientes con:

1. Melanoma metastasico o estadio Ill irresecable

2. Ningun tratamiento sistémico previo (excluyendo el tratamiento adyuvante o
neoadyuvante) para el melanoma.

3. ECOGOo1

Se consideran criterios de exclusion para uso de esta terapia:

a. Melanoma uveal u ocular conocido.

b. Tratamiento previo con ipilimumab.

c. Quimioterapia, terapia radioactiva o biolégica contra el cdncer en las cuatro
semanas anteriores.

Péagina 3 de 5
“La CAJA es una”


mailto:coinccss@ccss.sa.cr

CAJA COSTARRICENSE DE SEGURO SOCIAL
Gerencia Médica

Comité Central de Farmacoterapia

Teléfono: 2539-0000 ext. 8604, 8610

Correo electrénico: coinccss@ccss.sa.cr

COSTA RICA

GM-CCF-1655-2024
15 de marzo de 2024

d. Neoplasia maligna dentro en los 5 afios anteriores, excluyendo el carcinoma
de células basales/escamosas de piel en estadio 1 o estadio 2 tratado
adecuadamente, carcinoma in situ de cuello uterino o mama, u otros canceres
in situ, que se han sometido a terapia potencialmente curativa.

e. Metastasis activas conocidas del sistema nervioso central (SNC) y/o
meningitis carcinomatosa.

f. Enfermedad autoinmune activa 0 antecedentes documentados de
enfermedad o sindrome autoinmune que requiere esteroides sistémicos o
agentes inmunosupresores

g. Infeccion activa que requiere terapia sistémica, infeccion por VIH, hepatitis B
oC.

h. Mujer embarazada o en lactancia materna.

2.2 Dabrafenib en combinacién con trametinib en pacientes con melanoma con
mutacién BRAF 600, metastasico o irresecable, como primera linea de tratamiento.

Pacientes que lo tienen indicado:
a. = 18 anos
b. Melanoma cutaneo BRAF V 600 en estadio IlIC o estadio IV
c. Enfermedad medible segin RECIST 1.1
d. ECOGdeOo1l
e. En casos que el paciente presente enfermedad cardiovascular documentada
o alto riesgo cardiovascular segun calculadora de riesgo de OMS se debe
contar con valoracion por parte de un especialista en cardiologia.

Se consideran criterios de exclusion para uso de esta terapia:
a. Cualquier uso previo de un inhibidor de BRAF o0 MEK
b. Tratamiento sistémico previo contra el cancer en el contexto avanzado o
metastasico; se permite el tratamiento sistémico previo en el entorno
adyuvante
c. Antecedentes de otra neoplasia maligna (excepto sujetos que han estado
libres de enfermedad durante 3 afios o con antecedentes de cancer de piel no
melanoma completamente resecado)
d. Infeccion conocida por VIH, VHB, VHC (excepto infecciobn cronica o
eliminada por VHB y VHC que se permitira) se deberia definir igual en todos los
grupos
e. Metastasis cerebrales (excepto si todas las lesiones conocidas fueron
tratadas previamente con cirugia o radiocirugia estereotactica y las lesiones, si
aun estan presentes, se confirman estables durante > = 12 semanas antes del
inicio de la terapia o si ya no estan presentes se confirman sin evidencia de
enfermedad durante = 12 semanas, y son asintomaticas sin necesidad de
corticosteroides durante = 4 semanas antes del inicio de la terapia y ningun
anticonvulsivo inductor enzimatico durante 2 4 semanas antes del inicio de la
terapia.
f. En casos que el paciente presente enfermedad cardiovascular documentada
o alto riesgo cardiovascular segun calculadora de riesgo de OMS se debe
contar con valoracion por parte de un especialista en cardiologia.
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g. Antecedentes o evidencia/riesgo actual de oclusion de la vena retiniana
(OVR) o retinopatia serosa central (RSC).

Formulario institucional para el tratamiento farmacol6gico de melanoma cutaneo en
el contexto adyuvante y metastasico en primera linea.

Nombre de paciente: N° de identificacion:
Estado funcional (ECOG o Karnosky): Peso:
Diagnéstico: Estadio clinico:
Adyuvancia: () Primera linea metastésico: (_)

Fecha de tratamiento quirargico: /| Resultado de biopsia:

Terapia solicitada (medicamento, esquema de dosificacion, duracion de terapia):

Tratamientos recibidos para enfermedad oncoldgica (nombre, fecha de inicio y finalizacién:

Comorbilidades (Anotar diagnéstico, tratamiento recibido):

IAntecedentes de patologia retiniana (oclusion de la vena retiniana o retinopatia serosa central): Si
(_ ) No (_) . Especifique:

Enfermedades activas: [Si [No
VIH
Hepatitis B
Hepatitis C
Tuberculosis

Resultado de Sub-beta HCG
Fecha:

Determinacién de riesgo cardiovascular (en caso de dabrafenib/trametinib) y criterio de médico
especialista en cardiologia (en caso necesario):

Médico prescriptor: Firma:

Cc:
Gerencia médica.
Archivo
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