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Indicacdo em bula aprovada pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa) em
23/2/2026 para o pembrolizumabe (Keytruda®):

Melanoma em adultos e criancas.

Cancer de pulmao de células ndo pequenas em adultos.

Mesotelioma pleural maligno que afeta a membrana de revestimento dos pulmdes e da parede
toracica em adultos.

Carcinoma urotelial em adultos, que inclui o cancer de bexiga.

Adenocarcinoma gastrico ou da juncdo gastroesofagica em adultos.

Linfoma de Hodgkin classico em adultos e criancas com idade igual ou superior a 3 anos.
Linfoma de Grandes Células B Primario do Mediastino em adultos e criangas.

Carcinoma de células renais em adultos.

Carcinoma de cabeca e pescoco de células escamosas em adultos.

Cancer esofagico em adultos.

Cancer em adultos que é demonstrado por um teste laboratorial como sendo de instabilidade
microssatélite alta (MSI-H) ou de deficiéncia nas enzimas de reparo (dAMMR) no cdélon ou no
reto (chamado cancer colorretal), utero (chamado cancer endometrial), estdbmago (chamado
cancer gastrico), intestino delgado (chamado cancer de intestino delgado) ou ducto biliar ou
vesicula biliar (chamado cancer do trato biliar).

Cancer endometrial em mulheres adultas.

Cancer de mama triplo-negativo em adultas.

Cancer cervical também conhecido como cancer do colo do utero, em mulheres adultas.
Cancer do ducto biliar ou vesicula biliar em adultos chamado carcinoma do trato biliar
Cancer de pele chamado carcinoma cutaneo de células escamosas.

Cancer em adultos e criancas que € demonstrado por um teste como sendo de alta carga
mutacional tumoral (TMB-H).

Cancer de ovario em mulheres adultas.

Indicacao proposta pelo demandante para avaliacdo da Conitec*:
Tratamento do cancer de colo do utero (cervical) persistente, recorrente ou metastatico para
tumores que expressam PD-L1 (PPC) > 1.

Recomendacao inicial da Conitec:

O Comité de Medicamentos da Conitec recomendou inicialmente a ndo incorporacdao do
pembrolizumabe no SUS para o tratamento do cancer de colo do Utero persistente, recorrente ou
metastatico para tumores que expressam PD-L1 (PPC) > 1.
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*De acordo com o §62 do art. 32 do Anexo XVI da Portaria de Consolidagdo GM/MS n2 1/2017, o pedido de incorporacdo

de uma tecnologia em saude deve ter indicagao especifica. Portanto, a Conitec ndo analisara todas as hipoteses previstas
na bula em um mesmo processo.

O que é cancer de colo do itero?

O cancer do colo do utero (CCU),
também chamado de cancer cervical,
€ uma doenca grave que afeta pessoas
com utero. A doenca caracteriza-se
por possuir diferentes formas, ser mais
agressiva em estagios avancados e
evoluir de forma desfavoravel quando for
persistente, recorrente ou metastatica. A
forma persistente ocorre quando ndao ha
melhora apos o primeiro tratamento, a
recorrente € caracterizada pelo retorno
da doenca apos resposta total ou parcial

canal
cervical

cancer de
colo do utero

ao tratamento e a metastatica é definida pela disseminacao do cancer para outras partes do
corpo além da regiao do colo do utero. Essas formas da doenca costumam causar muitos
sintomas, como dor na regidao pélvica (parte baixa da barriga), sangramento vaginal, cansaco,
perda de peso e dificuldade para realizar atividades do dia a dia.

O tipo mais comum de CCU é o carcinoma de células escamosas (70 a 80% dos casos),
identificado nas células que revestem a superficie do colo do utero. Outro tipo frequente € o
adenocarcinoma (20 a 25% dos casos), tumor presente nas células que ficam na parte mais
interna do orgao.

A doenca esta fortemente ligada a infeccao persistente
causada pelo papilomavirus humano (HPV), presente
em mais de 99% dos casos de cancer do colo do utero,
especialmente os subtipos de maior risco oncogénico
HPV 16 e 18. Embora existam estratégias eficazes de
prevencao, o diagndstico do ocorre, geralmente,
quando o CCU estd em estagio mais avangado,
principalmente pelas desigualdades de acesso aos
exames preventivos e ao tratamento oportuno.

HPV

presente em

> 99%

cancer de colo
do utero

No Brasil, estima-se que cerca de 17 mil novos casos tenham sido diagnosticados para cada
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ano do periodo de 2023 a 2025. Em 2019, a doenca causou aproximadamente 10 mortes a
cada 100 mil pessoas.

No contexto do Sistema Unico de Saude (SUS), o diagndstico do cancer do colo do utero
acontece em etapas e envolve diferentes servicos de saude. Se houver alguma suspeita,
podem ser realizados exames como a colposcopia (exame mais detalhado do colo do utero)
e a biopsia, que analisa uma pequena amostra do tecido.

A definicao do estagio da doenca considera o tamanho do tumor, o comprometimento de
outras areas e a possivel disseminagao do cancer, com base em exames de imagem. Nos
Ccasos mais avancados da doenca, a identificacao da presenca da proteina PD-L1 nas células do
tumor é considerada como um biomarcador clinicamente relevante. Cerca de 89% das pessoas
com CCU persistente, recorrente ou metastatico apresentam expressao de PD-L1, mediante
resultado do teste Combined Positive Score (CPS) maior ou igual a 1. O reconhecimento
dessa populacao mostra-se fundamental para adequada estratificacdo de risco e definicao de
estratégias terapéuticas adequadas.

Como os pacientes com cancer de colo do litero sao tratadas ou no SUS?

No SUS, otratamentoinicial para os casos maisavancados geralmente e feito com quimioterapia.
Esse tratamento combina medicamentos, como cisplatina ou carboplatina, com outros, como
paclitaxel ou gemcitabina, de acordo com o tipo do tumor e a condi¢cao de saude da paciente.

Medicamento analisado: pembrolizumabe

A Merck Sharp & Dohme Farmacéutica Ltda solicitou a Conitec a avaliacdo do pembrolizumabe
para o tratamento do cancer de colo do utero (cervical) persistente, recorrente ou metastatico
para tumores que expressam PD-L1 (PPC) > 1. O pembrolizumabe possui registro na Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa) com indicacao para tratamento de diversos tipos de
cancer, como cancer do colo do utero, em mulheres adultas.

O medicamento € uma proteina que se liga de forma seletiva ao receptor de morte programada
1 (PD-1), que regula o sistema de defesa do corpo e inibe o desenvolvimento de células
tumorais. Ao bloquear as interacdes dos receptores PD-1, impedindo sua ligacao com outros
receptores chamados PD-L1 e PD-L2, o medicamento ajuda a reativar os linfocitos T (células
de defesa) e atua para destruir o cancer. O seu efeito depende da presenca prévia de resposta
imune contra o tumor, identificada pelo biomarcador de expressao tumoral PD-L1.

O tratamento com pembrolizumabe pode ser administrado por meio de aplicacao na veia
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(intravenosa), geralmente ao longo de cerca de 30 minutos. Quando administrado no
mesmo dia que a quimioterapia, ele deve ser aplicado antes. De acordo com o fabricante, o
pembrolizumabe pode ser administrado de duas formas: a cada 3 semanas (cada 3 semanas -
cinco ciclos), ou a cada 6 semanas (15 ciclos). Ele é usado junto com a quimioterapia, que pode
incluir medicamentos como paclitaxel, cisplatina ou carboplatina. Em alguns casos, também
pode ser associado a outro medicamento chamado bevacizumabe.

A analise das evidéncias clinicas comparou a quimioterapia isolada com o pembrolizumabe
associado a quimioterapia a base de platina, com ou sem bevacizumabe, em pessoas adultas
com cancer do colo do utero persistente, recorrente ou metastatico, com expressao de PD-
L1. O objetivo foi avaliar se a combinacao com o pembrolizumabe apresentava mais beneficios
clinicos e se € mais seguro do o que o tratamento padrao.

Os resultados demonstraram que o tratamento com o pembrolizumabe estava associado
a reducao do risco de morte e ao retardo do avanco da doencga, independentemente da
quantidade da proteina PD-L1 presente no tumor. O tratamento contribuiu para o ganho de
vida, para retardar o avanco da doenca e aumentar as chances de resposta ao tratamento.

Em relacao a qualidade de vida, ndo foram observadas diferencas estatisticas importantes
entre os grupos de pacientes ao longo do tratamento. No entanto, entre as pacientes com
presenca da proteina PD-L1 (CPS > 1), foi observado que o estado geral de saude demorou
mais tempo para piorar.

Em relacdao a seguranca, a ocorréncia de efeitos colaterais em geral foi semelhante entre os
grupos. No entanto, as pacientes que usaram pembrolizumabe apresentaram mais eventos
adversosgraves e reac¢des relacionadas ao sistema imunologico, o que é esperado devido a
forma como esse medicamento atua no organismo.

A analise da qualidade dos estudos mostrou que, de forma geral, os resultados sao confiaveis.
Em alguns casos, houve pequenas limitagcdes na avaliacao da qualidade de vida, devido a
falta de algumas informacdes ao longo do acompanhamento das pacientes. A qualidade das
evidéncias foi considerada alta para resultados como em ganhos no periodo que o paciente
permanece vivo desde o diagnostico, controle da doencga e resposta ao tratamento. Para
outros aspectos, como duracao da resposta e eventos adversos, a qualidade das evidéncias foi
considerada moderada. Na avaliacao econdmica, foi constatado que o uso do pembrolizumabe
com quimioterapia pode aumentar o tempo de vida com qualidade em cerca de quase 1,85
anos em comparagcao com a quimioterapia isolada.

O estudo mostrou que o custo do tratamento, em relagdo ao beneficio gerado, varia entre cerca
de RS 152 mil e RS 163 mil para cada ano de vida com qualidade ganho. Em todas as analises
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realizadas, o custo do tratamento com pembrolizumabe ficou acima do valor considerado
aceitavel em relacdo ao beneficio gerado. Para que esse tratamento fosse considerado dentro
desse limite, seria necessario reduzir o preco do medicamento entre 18% e 24% em relacao ao
valor atual.

O impacto no orcamento do SUS ao longo de cinco anos depende de quantas pacientes
passariam a usar o tratamento e dos custos considerados. Se muitas pacientes utilizarem o
medicamento, o custo total pode ser bastante alto. Por exemplo, esse impacto pode chegar
a cerca de RS 988 milhdes em cinco anos em um cenario de maior uso, ou cerca de RS 615
milhdes em um cenario de uso menor. Considerando diferentes cenarios, o custo total para o
SUS pode variar entre aproximadamente RS 1,9 bilhdo e RS 3 bilhdes em cinco anos.

Perspectiva do Paciente

A Chamada Publica n? 3/2026 esteve aberta durante o periodo de 5/01/2026 a 14/01/2026
e recebeu quatro inscricdes. A representante titular ndo compareceu aos encontros
preparatorios, o que inviabilizou sua participacdo. Por outro lado, a representante suplente
estava presente nesses encontros. Os representantes titular e suplente foram definidos a
partir de sorteio realizado em plataforma digital com transmissao em tempo real e com
gravacao enviada posteriormente para todos os inscritos.

A representante informou residir na cidade de Itu, em Sdo Paulo, e que realiza tratamento
na capital paulista. Relatou que foi diagnosticada com cancer de colo de utero aos 43 anos.
Quanto ao inicio do diagndstico, relatou que, em fevereiro de 2024, aos 40 anos, estava em
tentativa de Fertilizacao in Vitro (FIV). Até entao, fazia tratamento para endometriose e utilizava
DIU, que foi retirado durante a aspiracao dos ovulos. Nesse procedimento, foi identificada
uma lesdao no colo do utero, sendo coletada uma amostra para biopsia, cujo resultado foi
inconclusivo. Posteriormente, foi encaminhada para a realizacdao de colposcopia, ocasiao em
que o médico informou ndo ser possivel visualizar o colo do utero. Além disso, foi identificada
a presenca de uma formagao semelhante a um mioma, possivelmente deslocada durante a
retirada do DIU, sendo indicada sua remocao. Com a ginecologista que ja a acompanhava,
realizou a retirada da lesao e, posteriormente, um exame de Papanicolau, em setembro de
2023. Apds esses procedimentos, tentou uma nova FIV, em outubro.

Entre outubro e dezembro de 2023, apresentou hemorragia intensa acompanhada de
dor, inicialmente atribuida a endometriose. Diante da persisténcia dos sintomas, procurou
um especialista em endometriose, em Sao Paulo, em busca de tratamento. Durante esse
periodo, precisou ser hospitalizada devido a presenca de um abscesso uterino. Foi entdao
submetida a exame de ressonancia magnetica, que possibilitou o diagnodstico de cancer. A
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biopsia inicial apresentou resultado inconclusivo, sendo necessaria a realizagcao de analise
imunohistoquimica. Em 2 de fevereiro de 2024, o diagndstico foi confirmado. Inicialmente,
a doenca foi classificada como grau 2, sendo indicada a realizacao de cirurgia robodtica para
estadiamento tumoral. Durante o procedimento, foi necessaria a retirada dos ovarios devido
a presenca de uma massa na regiao, posteriormente associada a endometriose. No entanto,
ja havia comprometimento de linfonodos uterinos por células cancerigenas, o que levou a
reclassificacao para grau 3.

Em relacdao ao inicio do tratamento do cancer do colo do utero, relatou que o médico
responsavel por acompanha-la participava de uma pesquisa clinica com vagas destinadas
a mulheres, nas quais as participantes eram sorteadas para receber imunoterapia. A época,
em fevereiro de 2024, nao foi selecionada para esse grupo. Ainda assim, integrou o estudo,
sendo tratada com a terapia convencional.

De acordo com seu relato, o cancer foi diagnosticado em estagio avancado (lll). Por esse
motivo, foi submetida ao tratamento convencional, com quimioterapia e radioterapia,
totalizando seis sessdes de quimioterapia e quatro de braquiterapia (um tipo de radioterapia),
concluidas em maio de 2024.

Em agosto do mesmo ano, o cirurgidao responsavel optou pela realizacdao de uma nova
bidpsia, diante da suspeita de resposta insuficiente ao tratamento. O exame confirmou a
persisténcia do tumor, sendo indicada a realizacao de retirada do utero (histerectomia).
Em setembro de 2024, foi internada para realizar o procedimento cirurgico; no entanto,
apresentou febre persistente durante a internacao, o que levou ao adiamento da cirurgia. Na
investigacao da causa da febre, identificou que o tumor estava em contato com a bexiga, o
que aumentava o risco cirurgico.

Destaca que, diante da complexidade do quadro, o oncologista realizou avaliagcao conjunta
com outros profissionais para definicao da melhor conduta terapéutica. Foi entdo orientada
a iniciar um novo ciclo de quimioterapia associado a imunoterapia (pembrolizumabe),
condicionado a positividade do marcador PD-L1.

Apos confirmacao da compatibilidade, iniciou o tratamento, em 14 de outubro de 2024,
quando o tumor tinha 3,5 cm. O protocolo inicial previa quatro sessdes de quimioterapia
associadas a imunoterapia, com possibilidade de extensdao. Nas primeiras sessdes, relatou
eventos adversos decorrentes do tratamento quimioterapico. Em dezembro, apos trés ciclos,
houve necessidade de atraso no seguimento terapéutico devido a queda das plaquetas.
Exames de imagem realizados nesse periodo evidenciaram reduc¢ao tumoral para 1,8 cm, o
que foi considerado um resultado positivo. Na sequéncia, realizou mais duas sessdes com
reducao de 20% na dose de quimioterapia. Ao realizar a ultima sessao, em 6 de janeiro de
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2025, foi hospitalizada em decorréncia de plaguetopenia, com contagem de 11 mil plaquetas.

A equipe médica optou por suspender a quimioterapia devido aos eventos adversos
apresentados, dando continuidade ao tratamento exclusivamente com imunoterapia. A
partir de marco de 2025, passou a realizar a imunoterapia a cada 21 dias.

Em junho do mesmo ano, exames de imagem indicaram estabilidade do tumor, mantendo-
se com 1,8 cm. Durante o tratamento, foi diagnosticada com hipotireoidismo, possivelmente
associado a imunoterapia. Relata que, em decorréncia de falha no monitoramento dos niveis
de TSH, esses teriam alcancado valores elevados, chegando a 200. Destaca que enfrentou
um periodo de dores intensas. Com o inicio do tratamento especifico para o hipotireoidismo,
apresentou melhora clinica.

Em setembro de 2025, cerca de um ano apos o diagnostico, exames de imagem nao
identificaram mais a presenca do tumor, indicando remissao completa da doenca. Refere que
o resultado foi alcancado com o uso de pembrolizumabe. Destaca que, apesar da gravidade
do quadro inicial, retomou suas atividades profissionais, atuando como professora em dois
periodos. Afirma nao apresentar mais sintomas da doenca e considera fundamental ampliar
0 acesso de outras mulheres a essa tecnologia.

A participante foi questionada sobre o tratamento atual, sua periodicidade e as perspectivas
terapéuticas. Conforme seu relato, apods a identificacdo de um tumor com 3,5 cm, foi
orientada quanto ao uso do pembrolizumabe por um periodo minimo de dois anos, com
previsao de término em outubro de 2026. Atualmente, realiza infusdes a cada 21 dias, em
Sado Paulo. No momento da aplicacao, sao realizados exames laboratoriais de rotina, e a
infusao, administrada por via intravenosa por meio de cateter, tem duracdao aproximada de
30 minutos.

Noultimoexamedeimagem, foiidentificada uma pequenalesdo, descritacomo um “pontinho”
de 75 mm no lado esquerdo do musculo psoas. Segundo o meédico assistente, trata-se
possivelmente de uma alteracao pre-existente, associada a uma célula mais resistente. A
participante aguarda a realizagao de novo exame de imagem para reavaliagao do quadro. O
acesso ao tratamento ocorreu por meio de plano de saude.

O video da 1502 Reunido Ordinaria pode ser acessado aqui.

Recomendacao inicial da Conitec

O Comité de Medicamentos da Conitec recomendou inicialmente a nao incorporacao do
pembrolizumabe, ao SUS, para o tratamento do cancer de colo do utero persistente, recorrente
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https://youtu.be/CrY7x54XQ0s?si=6t5dg98ury285Eov

ou metastatico para tumores que expressam PD-L1 (PPC) > 1. Esse tema foi discutido durante a
1502 Reunido Ordinaria da Comissao, realizada nos dias 8, 9 e 10 de abril de 2026. Na ocasido,
o Comité de Medicamentos considerou a eficiéncia econdmica e o impacto orcamentario que
Sua incorporacao poderia trazer ao SUS. Aléem disso, ha expectativa de que seja apresentada
uma nova proposta de preco para o pembrolizumabe.

Dessa forma, entende-se que as contribuicdes recebidas durante a consulta publica poderdao
ajudar a compreender melhor os seguintes aspectos:

Como esta sua qualidade de vida hoje apds o uso do pembrolizumabe?
Houve eventos adversos com o uso do pembrolizumabe? Se sim, quais?

Ha quanto tempo utiliza ou utilizou o pembrolizumabe ?
Como acessou a testagem do PDL 1?

O assunto esta disponivel na Consulta Publica n 37, durante 20 dias, no periodo de 14/05/2026
a 02/06/2026, para receber contribuicdes da sociedade (opinides, sugestdes e criticas) sobre
O tema.

Cligue aqui para enviar sua contribuicao.

O relatorio técnico completo de recomendacao da Conitec esta disponivel aqui.
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