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1. Introducao

O cancer de mama Human Epidermal Growth Factor Receptor 2 (HER2-positivo)
destaca-se por ser altamente agressivo, ocorrendo em aproximadamente 15 a 30% dos
casos. Esse subtipo estd associado a maiores risco de recidivas e metastases, quando
ausentes as terapias dirigidas nos tratamentos das pacientes'~.

O advento das terapias-alvo anti-HER2-positivo representou um marco na melhoria
de desfechos clinicos, entre eles a sobrevida livre de progressao (SLP), a sobrevida global
(SG) e a taxa de resposta patologica completa (pCR)>.

O Sistema Unico de Saude (SUS) contempla dois anticorpos monoclonais para o
tratamento do cancer de mama HER2-positivo: o Trastuzumabe (monobloqueio),
incorporado por meio da Portaria n°® 18/2012%, nos esquemas terapéuticos neoadjuvante,
adjuvante e metastatico; e o Pertuzumabe, por meio da Portaria n® 57/2017°, disponivel
apenas para 1? linha de tratamento metastatico, em combinagao com trastuzumabe (duplo
bloqueio), embora aprovado em bula pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(Anvisa) para as demais finalidades terapéuticas®.

Diante disso, a Fundagao Centro de Controle de Oncologia (FCECON), inica unidade
habilitada na assisténcia em oncologia pelo SUS no estado do Amazonas, incluiu no seu
protocolo o pertuzumabe associado ao trastuzumabe no tratamento neoadjuvante do
cancer de mama HER2-positivo, fundamentada em evidéncias cientificas que apontaram
maior pCR”S,

No entanto, o elevado custo do medicamento e o modelo vigente de financiamento no
SUS inviabilizaram a sustentabilidade desse protocolo institucional’. Dentro desse
contexto, o presente estudo teve como objetivo relatar a experiéncia do setor de farmacia
da FCECON, utilizando o volume excedente (overfill) dos frascos do pertuzumabe
advindos da aquisicdo centralizada do Ministério da Satde (MS) como estratégia racional
para otimizar recursos € garantir o acesso a0 medicamento em um esquema terapéutico
ndo incorporado em politicas publicas da assisténcia em oncologia pelo SUS'.

2. Relato de experiéncia

O presente estudo trata-se de um relato de experiéncia institucional, de carater
descritivo e abordagem quantitativa, desenvolvido na Central de Manipulacdo de
Antineoplasicos (CMA) da FCECON, realizado no periodo de 03/08/2022 a 28/12/2023,
incluindo todas as pacientes com prescrigdes de tratamento neoadjuvante com duplo
bloqueio. Os dados avaliados compreenderam o nimero de frascos intactos recuperados
com o uso do overfill de pertuzumabe solugdo injetavel 420 mg/14 mL, namero de
pacientes beneficiadas e economia estimada (em reais) para o erdrio publico. Os
resultados coletados foram registrados em planilha de controle interno e no sistema de
gestao de estoque oficial da FCECON.



Com o objetivo de otimizar as doses e organizar o fluxo de atendimentos, o
agendamento dos protocolos terapéuticos contendo pertuzumabe e trastuzumabe ocorria
em trés dias especificos da semana (quarta, quinta e sexta-feira), agrupando as pacientes
que utilizavam os medicamentos.

No dia anterior a administragdo do duplo bloqueio, as prescricdes médicas eram
recebidas pela CMA e submetidas a analise de dupla checagem (Double Check) por
farmacéuticos oncologistas, assegurando a validacao dessa etapa para a elaboracdo do
rotulo institucional de identificagdo da bolsa de infusao.

Na sequéncia, as prescricdes eram encaminhadas ao setor de Dispensacao de
Quimioterapicos, onde outro farmacéutico as avaliava conforme os critérios clinicos e
registros do prontudrio da paciente. Com base nessa analise, definia-se a quantidade de
frascos de pertuzumabe e trastuzumabe a dispensar para a CMA, onde a manipulagdo era
realizada exclusivamente por farmacéuticos habilitados, em Cabine de Seguranca
Biologica Classe II B2, sob condig¢des assépticas, em conformidade com a RDC n°
220/2004 da Anvisa e diretrizes nacionais e internacionais de Boas Praticas de
Manipula¢do de Antineoplasicos!!!%13,

Durante o preparo, o volume excedente (overfill) de cada frasco de pertuzumabe
(aproximado de 1 mL) era aferido em seringa graduada e somado até atingir o total de 14
mL, equivalente ao conteudo integral de 01 frasco. A referida técnica era repetida
continuamente até¢ a manipula¢ao da ultima prescricdo. Ao final, os frascos intactos eram
separados e, aqueles parcialmente usados, eram identificados com a data da abertura,
lacrados com selo estéril de inviolabilidade e protecdo para frascos (Steril Tamp®),
mantidos sob refrigerag@o entre 2-6 °C na CMA, a fim de reduzir o risco da contaminagao
microbiana na reutilizagdo dentro do periodo de estabilidade definido (42 dias) '.

Esses frascos intactos retornavam ao setor da Dispensagdo de Quimioterapicos,
onde eram contabilizados em sua totalidade. Esses dados eram repassados a Coordenagao
da Central de Abastecimento (CAF) do Ministério da Satde/FCECON, para registro na
planilha de controle interno denominada “Farmacoeconomia do Pertuzumabe” e inser¢do
no sistema de gestdo de estoque i’Doctor. Nesse sistema, os frascos eram incluidos no
perfil do setor da Dispensagdao de Quimioterapicos, cadastrados como ‘“Pertuzumabe
Solugdo injetavel 420 mg/14 mL”, sem a descricdo “Ministério da Saude”, a fim de
diferencid-los do estoque proveniente da aquisicao centralizada e garantir o historico do
registro. Vale ressaltar que esses frascos eram direcionados as pacientes pertencentes a
programacao da neodjuvancia do cancer de mama HER2-positivo.

Com a adogdo dessa pratica foi evidenciada a recuperagdo de 179 frascos de
pertuzumabe, os quais possibilitaram o tratamento neoadjuvante de 35 pacientes com
cancer de mama HER-2 positivo.

No que se refere a economia gerada ao erario publico, considerando as atas de
registro de preco (ARP) vigentes no Amazonas durante o periodo do estudo, 37 frascos
foram contabilizados no valor de R$ 9.565,24 (ata 0050/2022); 62 frascos, R$ 10.606,89
(ata 0232/2022); e 80 frascos, R$ 11.480,90 (ata 0199/2023) '°. Esse total representou
uma economia global de R$ 1.930.013,06 para o or¢amento destinado 8 FCECON pelo
Fundo Estadual de Satde.

3. Discussao

A assisténcia oncoldgica no SUS representa um desafio crescente, uma vez que o
modelo vigente de financiamento ndo sustenta a incorporacao de novas tecnologias em
satde, cujos custos impactam significativamente o or¢camento das unidades habilitadas
em oncologia, ndo sendo compativel ao valor reembolsado pela Autorizacdo de
Procedimento de Alto Custo (APAC) '%!7.



O cancer de mama HER2-positivo, pela sua agressividade e risco aumentado de
recidiva, exige esquemas terapéuticos eficazes. Estudos clinicos robustos, como
NeoSphere ¢ TRYPHAENA, demonstraram que o duplo bloqueio com pertuzumabe e
trastuzumabe associado a quimioterapia, em regime neoadjuvante, aumenta de forma
significativa a pCR, desfecho clinico que se correlaciona a melhores taxas de SLP e SG”.
Assim, a decisdo institucional da Comissdo de Farmacia e Terapéutica (CFT/FCECON)
em padronizar o uso do pertuzumabe na neoadjuvancia fundamentou-se em evidéncias
cientificas consistentes e alinhadas a satide baseada em valor (Value-Based Health Care—
VBHC) em que os desfechos clinicos justificaram o investimento adicional'®.

Embora fosse de conhecimento o alto custo do medicamento, ndo era esperado o
aumento subito de pacientes, pds-pandemia, elegiveis ao tratamento. Isso fez com que a
gestdo da FCECON reavaliasse essa incorporagdo e provocasse o setor de farmacia a
buscar alternativas que mitigassem o impacto or¢amentario evidenciado por esse esquema
terapéutico. A solucdo encontrada foi a ado¢do do uso racional do volume excedente
(overfill) dos frascos de pertuzumabe pertencentes a programagao do MS, cuja execugao
s0 foi possivel devido a contribui¢ao da equipe de farmacia e sua articulagao intersetorial.

A pratica de aproveitamento do overfill, embora pouco relatada no contexto nacional,
tem respaldo técnico. Segundo a FDA (Food and Drug Administration), o overfill
corresponde ao volume excedente adicionado pelo fabricante além do declarado no
rotulo, destinado a compensar perdas durante a manipulacdo e assegurar a dose
prescrita'’.

Ademais, o estudo de Jirschitzka e colaboradores demonstrou que o frasco de
pertuzumabe apresenta o volume excedente (overfill) de aproximadamente 1 mL,
semelhante ao aferido durante a manipulagio na CMA/FCECON'®. Essa margem,
somada entre multiplos frascos dispensados a partir das prescrigoes, possibilitou a
recuperagdo de 179 frascos intactos, durante o periodo estudado, o que beneficiou o
tratamento de 35 pacientes com duplo bloqueio na neoadjuvancia. Tal resultado evidencia
ndo apenas a viabilidade operacional da estratégia, mas também seu impacto direto no
acesso a um tratamento nao disponibilizado pelo MS.

Do ponto de vista farmacoecondmico, a iniciativa gerou uma economia de mais 1,9
milhdo ao erério publico, valor expressivo diante da realidade de restri¢do orcamentaria
enfrentada pelo SUS. Estratégias como essa ndo s6 convergem com o principio da
eficiéncia na gestdo de recursos, mas também reforcam a necessidade de uma
reestruturag¢io das politicas publicas voltadas para atengio em oncologia®’.

Apesar dos resultados positivos, a estratégia apresentou limitacdes, como auséncia da
validacdo interna do processo e a dependéncia exclusiva do fornecimento dos
medicamentos oriundos da aquisi¢cdo centralizada do MS. Além disso, a ado¢do do
overfill na institui¢do, ndo substitui a necessidade de rever a decisdo da ndo incorporagao
de pertuzumabe para o tratamento neoadjuvante de pacientes com cancer de mama HER2-
positivo pela CONITEC/SUS (Comissdao Nacional de Incorporagao de Tecnologias no
SUS)?L.

4. Consideracoes finais

O presente relato demonstrou que o aproveitamento do overfill de pertuzumabe na
FCECON promoveu o acesso ao tratamento neoadjuvante, evitou o desperdicio e gerou
economia ao ente publico. Perspectivas futuras incluem validar a pratica, conforme
protocolos rigorosos de seguranca e estabilidade, a fim de subsidiar a inclusdo do duplo
bloqueio no esquema neoadjuvante e avaliar desfechos clinicos das pacientes elegiveis ao
tratamento.
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Divulgac¢ao: Os autores ndo relataram qualquer conflito de interesses durante a sua
avaliacdo. Logo, o Congresso Pan-Amazonico de Oncologia detém os direitos autorais,
tem a aprovagdo e a permissdo dos autores para divulgagdo deste resumo, por meio
eletronico.
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