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PARECER TÉCNICO 

 

PALBOCICLIBE / CARCINOMA DE MAMA 
 

PROCESSO: 0700969-50.2020.8.07.0018 

1. PACIENTE: 

1.1. Nome: A. M. D. M. 

1.2. Resumo da história clínica: Conforme relatório médico expedido pela Dra. 
Janaina Jabur (CRM/DF n. 18.101), a requerente é paciente do sexo feminino, 34 

anos, portadora de câncer de mama localmente avançado, tratada inicialmente 
com quimioterapia neoadjuvante, cirurgia e radioterapia. A posteriori, foi 
diagnosticada com recidiva de doença em ossos e pulmão (pequeno volume) em 

dezembro de 2019. Segundo relatório médico, foi submetida à nova biopsia, cujo 
resultado foi carcinoma com padrão difuso de crescimento composto por células 

grandes, pouco diferenciadas: RE (Receptor de estrogênio) positivo 50%; RP 
(Receptor de progesterona) positivo 5%; HER2 (receptor 2 do fator de crescimento 
epidérmico humano) negativo; Ki67 (Taxa de proliferação) positivo 70%. 

Compatível com mama como sitio primário da neoplasia. Solicita o fornecimento 
dos medicamentos Palbociclibe 125mg via oral, por 03 semanas a cada 04 

semanas; Fulvestranto 500mg intramuscular, nos dias D1, D15 e D29, após, 
mensalmente; e Gosserelina 3,6mg subcutâneo, uma vez ao mês. 

 

2. DESCRIÇÃO DA TECNOLOGIA: 

2.1. Tipo da Tecnologia: Medicamento 

2.2. Princípio Ativo: Palbociclibe, Fulvestranto e Acetato de Gosserrelina 

2.3. Registro na ANVISA? Sim 

2.4. O produto/procedimento/medicamento está disponível no SUS? Não, 

para Palbociclibe; Sim, para Fulvestranto e Acetato de Gosserrelina 

2.5. Outras tecnologias disponíveis no SUS: paclitaxel, docetaxel, 

doxorrubicina, epirrubicina, capecitabina, carboplatina, ciclofosfamida, tamoxifeno,  
anastrozol, everolimo, fulvestranto, acetato de gosserrelina 

 



2.6. Existe genérico ou similar: Não, para Palbociclibe e Acetato de 

Gosserrelina. Sim para Fulvestranto 

2.7. Custo da Tecnologia (DF): 

Denominaçã

o genérica 

Laboratório Marca 

comercial 

Apresentaç

ão 

Preço de 

fábrica 

PMVG* PMVC** 

       

*PMVG: Preço Máximo de Venda ao Governo 

**PMVC: Preço Máximo de Venda ao Consumidor 

2.8. Fonte de custo da tecnologia:  

CMED: 

http://portal.anvisa.gov.br/listas-de-precos 

2.9. Evidências sobre a eficácia e segurança da tecnologia: 

2.9.1. Sobre o câncer de mama 

O câncer de mama é o tipo de câncer que mais acomete as mulheres, 
excetuando-se os tumores de pele não melanoma, e o com maior mortalidade. 
Segundo o INCA (2019), no Brasil, a estimativa para o ano de 2019 é de 59.700 

novos casos, representando 29,5% das neoplasias malignas em mulheres, 
excetuando-se as cutâneas. Apesar de haver uma tendência global de aumento 

de sobrevida nos países desenvolvidos, no Brasil, as taxas se mantiveram 
constantes nas últimas análises, possivelmente em função da dificuldade de 
acesso aos métodos diagnósticos e tratamento adequado. Quando a paciente 

chega ao serviço de saúde especializado, ela já se encontra em estádios mais 
avançados, com pior prognóstico. 

Depois do sexo, o fator de risco mais preponderante para desenvolvimento 

do câncer de mama é a idade, sendo diagnosticado principalmente em mulheres 
com mais de 50 anos. Além desses, ainda pode-se citar como fatores de risco a 
história familiar de mulheres parentes em 1º grau com câncer de mama, histórico 

pessoal de câncer de mama, endometrial ou ovariano, obesidade, classe 
econômica superior, primeiro parto com mais de 30 anos ou nulíparas, estilo de 

vida sedentário, ingestão de álcool, menopausa com mais de 55 anos ou menarca 
com menos de 12 anos, dentre outros. 

Existem vários tipos histológicos e moleculares de neoplasia de mama, seja 
in situ ou invasor. A forma mais prevalente é o carcinoma ductal infiltrante, 



correspondendo a cerca de 70 a 80% dos casos; seguido pelo carcinoma lobular 

infiltrante; com cerca de 5 a 15% dos casos. A avaliação diagnóstica começa com 
achados suspeitos na mamografia ou identificação de nódulos palpáveis na mama 

pela paciente ou por profissional de saúde. Na sequência, deve ser realizada 
biópsia por agulha fina ou incisional para obtenção de dados quan to ao tipo 
histológico, presença de receptores de estrógenos ou progestágenos, 

superexpressão da proteína HER 2 e taxa de proliferação do tumor. Confirmado o 
diagnóstico de malignidade, o tumor deve ser excisionado, e realizados outros 

exames complementares a fim de proceder o estadiamento clínico da doença, que 
envolve definir a extensão da doença segundo o tamanho do tumor, a presença ou 
não de linfonodos axilares homolaterais comprometidos e a presença de doença 

fora da mama. O prognóstico e o tratamento são definidos baseados nesses 
dados.  

Vale pontuar que existem diferenças entre padrões moleculares, atividade 

das vias celulares de sinalização e taxa de proliferação de tumores entre as 
mulheres em pré ou perimenopausa e as em pós-menopausa, sendo que no 

primeiro grupo a doença tende a ser mais agressiva. 

Quando a doença progride, com o surgimento de metástases geralmente 
em osso, tecidos moles, pulmão, fígado ou cérebro, ela se torna raramente 
curável, mas ainda tratável. Apesar dos recentes avanços na detecção e 

conscientização precoces do câncer de mama, uma parcela significativa de 
pacientes apresenta uma doença em estágio avançado e mais pacientes 

progridem para o estágio IV, apesar do tratamento adequado da doença em 
estágio inicial. O subtipo negativo do receptor-2 do fator de crescimento 
epidérmico humano (HER2), positivo para receptores hormonais (HR), é o mais 

comum entre todos os subtipos de câncer de mama.  

A sobrevida média após o diagnóstico de câncer de mama metastático é de 
dois a três anos, com grande variação nessa faixa, podendo haver sobreviventes a 

longo prazo. Nesse caso, a cirurgia tem valor limitado, sendo a radioterapia o 
tratamento preferencial, associada a tratamento sistêmico. Os princípios 
fundamentais para a seleção da terapia incluem paliação máxima dos sintomas, 

minimização da toxicidade relacionada ao tratamento e prevenção das 
complicações da doença. 

2.9.2. Sobre o tratamento do câncer de mama 

O manejo do câncer de mama metastático é primordialmente 
medicamentoso, ou seja, quase nunca se opera o sítio metastático, que é tratado 
com medicamentos. O tratamento pode incluir quimioterapia ou hormonioterapia, a 

depender do tipo do tumor. 

No caso da demandante, conforme consta em relatório médico acostado 
aos autos, a doença encontra-se em fase avançada, com metástases a distância 

(ossos e pulmões). A análise imunohistoquímica do tecido colhido na biópsia 
mostrou presença de receptores hormonais, mas negatividade para o oncogene 
HER2.  



Em sendo uma paciente responsiva a hormônios, a terapia endócrina, com 

vista a supressão estrogênica, constitui a primeira linha para terapêutica sistêmica 
da doença avançada metastática, sendo o tamoxifeno, um modulador seletivo de 

receptores de estrógenos, a droga mais utilizada. Outras opções terapêuticas, em 
segunda linha, incluem o anastrozol, o letrozol, o exemestano e o fulvestranto. 
Pode-se ainda somar ao tratamento drogas dirigidas à resistência da terapia 

endócrina, com inibidores de mTOR e inibidores de CDK4/6. 

Segundo as Diretrizes da Sociedade Brasileira de Oncologia Clínica (2017), 
“A escolha de terapia endócrina de segunda linha deve levar em consideração a 

exposição prévia à hormonioterapia assim como a resposta e a duração do 
controle da doença com os tratamentos anteriores. Pacientes que não tiveram 

benefício com a terapia endócrina prévia tem maior chance de manifestar 
resistência à nova linha de terapia endócrina. Em contraste, pacientes que tiveram 
um benefício anterior atingindo resposta objetiva ou controle de doença por longo 

intervalo tem mais chances de responder a um novo tratamento endócrino.” 

 

2.9.3. Sobre o Palbociclibe 

Palbociclibe é indicado para o tratamento do câncer de mama avançado ou 

metastático HR (receptor hormonal) positivo e HER2 (receptor 2 do fator de 
crescimento epidérmico humano) negativo, em combinação com terapia 
endócrina: com inibidores de aromatase de terceira geração (anastrozol, letrozol 

ou exemestano) como terapia endócrina inicial em mulheres pós-menopausa; ou 
com fulvestranto em mulheres que receberam terapia prévia. Em mulheres pré ou 
peri-menopáusicas, a terapêutica endócrina deve ser associada à gosserrelina- 

agonista do hormônio de liberação do hormônio luteinizante (LHRH).  

O palbociclibe é o primeiro inibidor da quinase dependente de ciclina 4/6 
aprovado nos Estados Unidos para câncer de mama HR + / HER2 - avançado / 

metastático, em combinação com letrozol como terapia inicial endócrina em 
mulheres na pós-menopausa ou com fulvestranto em mulheres com progressão 

da doença após terapia endócrina. 

O fulvestranto é indicado para o tratamento de mulheres de qualquer idade 
e que estejam na pós-menopausa, portadoras de câncer de mama localmente 
avançado ou metastático previamente tratadas com um antiestrógeno, 

independente se o estado pós-menopausal ocorreu naturalmente ou foi induzido 
artificialmente. 

Gosserrelina ou Goserelina (acetato) é um fármaco utilizado no tratamento 

de câncer de próstata e mama, além da endometriose e leiomioma uterino. É um 
inibidor da gonadotropina hipofisária, um análogo do LHRH (hormônio de liberação 
do hormônio luteinizante), obtido de forma sintética. Ela é necessária para as 

mulheres em pré-menopausa, para bloquear os sinais que induzem a produção de 
estrogênios e provocar uma menopausa temporária. 



 

2.9.4. Sobre as evidências sobre o Palbociclibe 

O estudo PALOMA-3 (Cristofanilli et al, 2016), um ensaio clínico 

multicêntrico, fase 3, randomizado, duplo cego; investigou a eficácia da 
associação de um inibidor de CDK4/4, o palbociclibe, a fulvestranto, comparado a 

fulvestranto e placebo em 521 pacientes com câncer de mama metastático, 
positivo para receptores hormonais, negativo para o oncogene HER2 e que 
progrediram após terapia hormonal prévia. As pacientes poderiam estar em uso ou 

não do acetato de gosserelina, dependendo se encontravam-se em menopausa 
ou pré-menopausa. Os dados obtidos mostraram que a sobrevida livre de 

progressão da doença aumentou significativamente entre os pacientes que 
receberam o palbociclibe (média de 9,5 meses em comparação a 4,6 meses entre 
os que não utilizaram o medicamento em teste). Após um tempo médio de 

seguimento de 8,9 meses, ocorreram 57 óbitos entre os participantes, 36 no grupo 
do palbociclibe e 21 no grupo controle.  

Segundo Serra et al (2019), o palbociclibe prolongou a sobrevida livre de 

progressão e a sobrevida global quando adicionada ao fulvestranto em mulheres 
que progrediram na terapia endócrina anterior em ensaios clínicos randomizados. 

O perfil de tolerabilidade era administrável, com neutropenia ocorrendo mais 
comumente, sem impacto prejudicial na qualidade de vida. Os dados disponíveis 
de experiências da vida real confirmam o bom desempenho do palbociclibe em 

populações não selecionadas e fortemente pré-tratadas. O palbociclibe em 
combinação com a terapia endócrina é uma opção emergente valiosa para 

pacientes com câncer de mama avançado + metastático ou HR + / HER2.  

Giuliano et al (2019), em artigo de revisão sistemática com metanálise em 
rede, reuniu dados de 140 ensaios clínicos randomizados, em fase II e III, 
perfazendo um total de 50.029 pacientes. Todas as combinações de tratamento 

foram comparadas a monoterapia com anastrozol, pois este foi o controle mais 
comum entre os ensaios clínicos; em uma segunda etapa, todos os tratamentos 

foram comparados a associação palbociclibe mais letrozol, pois essa foi a primeira 
associação de inibidor de CDK4/6 e hormonioterapia aprovada para a prática 
clínica. Assim, as análises mostraram que a combinação de um inibidor de ciclina 

à terapia endócrina é melhor que a hormonioterapia convencional como 
tratamento em primeira linha e em segunda linha para pacientes portadoras de 

câncer de mama, pós-menopausadas, positivas para receptores hormonais e 
negativas para o oncogene HER2. Em termos de sobrevida livre de progressão da 
doença, nenhum tratamento quimioterápico ou hormonal foi melhor que a 

associação palbociclibe mais letrozol. A única combinação terapêutica 
clinicamente relevante melhor, em termos de obtenção de resposta global, foi 

paclitaxel mais bevacizumabe. 

 

2.10.Benefício/efeito/resultado esperado da tecnologia:  



Aumento da sobrevida livre de progressão da doença e aumento do tempo 

livre de progressão da doença, minimizando os efeitos colaterais do tratamento e 
melhorando a qualidade de vida do paciente. 

2.11. Recomendações da CONITEC: Não há 

3. CONCLUSÕES: 

3.1. Conclusão justificada: 

Considerando o diagnóstico de carcinoma de mama metastático, positivo 

para receptores hormonais e negativo para HER2, conforme consta em relatório 
médico assinado pela Dra. Janaina Jabur; 

Considerando tratar-se de fase avançada da doença, sem perspectiva real 
de cura, apenas de paliação de sintomas; 

Considerando a falta de informações quanto a terapia utilizada previamen te 

e tempo até a recidiva; 

Considerando a idade da paciente e o estado de pré-menopausa; 

Considerando as evidências de aumento de sobrevida livre de progressão 
da doença demonstradas pelas evidências mais atuais; 

Considerando as recomendações da Sociedade Brasileira de Oncologia 

Clínica; 

Este NATJUS conclui por considerar a demanda como JUSTIFICÁVEL, 
ressalvando que a ainda existem medicamentos que compõem a terapia hormonal 

disponível no SUS que não foram utilizados, e que essa terapia demonstra 
resultados satisfatórios na literatura. Cabendo, ainda, julgamento sobre o alto 
custo da medicação indicada, não sendo possível caracterizar a 

imprescindibilidade dela. 

3.2. Há evidências científicas? Sim  
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