
 

 

PARECER TÉCNICO-CIENTÍFICO 

Paciente:. 

Idade:  

Diagnóstico: Osteoporose pós-menopáusica, CID M81.0. 

Histórico: Paciente de 70 anos, com diagnóstico de osteoporose moderada. Laudo 

médico de 29 de setembro de 2021 registra uso prévio de risedronato e alendronato de 

sódio, sem resposta ao tratamento, com manutenção da perda óssea e do risco de fraturas. 

Foi prescrito denosumabe 60 mg/mL, uma dose a cada seis meses, por dois anos. Na 

ocasião, a paciente já havia realizado uma dose do medicamento, e o laudo informa que 

ela não possuía condições financeiras para manter o tratamento. Em 8 de outubro de 2021, 

a Câmara Técnica de Medicamentos de Barra Mansa informou que o denosumabe não 

estava padronizado no município.  

Prescrição: Prolia® (denosumabe) 60 mg/mL, uma seringa a cada 6 meses por 2 anos.  

1. DENOSUMABE 

1.1 Indicação em bula  

 Uso adulto, por via subcutânea. O denosumabe é indicado para o tratamento da 

osteoporose em mulheres na pós-menopausa. Nessas mulheres, aumenta a densidade 

mineral óssea (DMO) e reduz a incidência de fraturas de quadril, vertebrais e não 

vertebrais (1).   

1.2 Padronização no Sistema Único de Saúde (SUS) 

O denosumabe não integra a Relação Nacional de Medicamentos Essenciais 

(RENAME). Para o tratamento da osteoporose, o SUS disponibiliza carbonato de cálcio 

e colecalciferol (vitamina D), alendronato de sódio, risedronato sódico, ácido 

zoledrônico, pamidronato dissódico, raloxifeno, estrógenos conjugados, calcitonina e 

romosozumabe (2).   

O Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas (PCDT) da Osteoporose estabelece 

como tratamento preferencial a reposição de cálcio e colecalciferol associada ao uso de 

alendronato ou risedronato. Quando esses bisfosfonatos orais não puderem ser utilizados 

por intolerância gastrointestinal, dificuldade de deglutição ou condições que 

comprometam significativamente sua absorção, o PCDT preconiza o ácido zoledrônico 



 

 

por via intravenosa. O pamidronato constitui outra opção intravenosa, reservada aos casos 

de indisponibilidade ou contraindicação ao ácido zoledrônico (3). 

O raloxifeno é reservado às mulheres na pós-menopausa com baixo risco de 

tromboembolismo venoso e sem uso concomitante de estrógenos que apresentem alto 

risco de câncer de mama, histórico de osteonecrose de mandíbula ou fratura atípica de 

fêmur associadas aos bisfosfonatos, ou intolerância ou contraindicação a essa classe. Os 

estrógenos conjugados constituem alternativa para a prevenção da osteoporose em 

mulheres no climatério com comprometimento da qualidade de vida por sintomas 

vasomotores. A calcitonina permanece restrita aos casos de osteonecrose de mandíbula, 

fratura atípica de fêmur associada aos bisfosfonatos ou contraindicação absoluta aos 

demais medicamentos (3). 

O romosozumabe é preconizado para mulheres na pós-menopausa com 

osteoporose grave e falha terapêutica. O PCDT considera falha terapêutica a ocorrência 

de duas ou mais fraturas por fragilidade durante o uso dos medicamentos preconizados 

por pelo menos um ano, com adequação das doses de cálcio e vitamina D, ou a ocorrência 

de uma fratura após, no mínimo, um ano de tratamento, associada à redução superior a 

5% da DMO, considerando boa adesão e ausência de causas secundárias de perda de 

massa óssea. O Protocolo esclarece que a perda isolada de DMO não caracteriza falha 

terapêutica (3). 

A Comissão Nacional de Incorporação de Tecnologias no SUS (CONITEC) 

avaliou o denosumabe para duas populações distintas em relatórios publicados em 2022. 

O Relatório nº 740 examinou sua utilização em pacientes com osteoporose e doença renal 

crônica nos estágios 4 e 5. O Relatório nº 742 avaliou o denosumabe e a teriparatida para 

indivíduos com osteoporose grave e falha terapêutica aos medicamentos disponíveis no 

SUS. Em ambas as avaliações, a decisão relativa ao denosumabe foi pela não 

incorporação (4,5). 

No Relatório nº 742, a CONITEC identificou evidência clínica escassa sobre o 

denosumabe na população com osteoporose grave e falha terapêutica. Os estudos 

selecionados não avaliaram os desfechos primários de novas fraturas vertebrais e não 

vertebrais para o denosumabe. Os resultados favoráveis concentraram-se no aumento da 

DMO, considerado um desfecho intermediário, enquanto os demais desfechos 



 

 

relacionados a fraturas foram semelhantes aos observados com alendronato e risedronato. 

Também não foi possível realizar avaliação econômica completa que permitisse 

determinar a relação de custo-efetividade do denosumabe para essa população. A 

recomendação final de não incorporação considerou, especificamente, a substancial 

incerteza clínica dos benefícios do medicamento para a população avaliada (5). 

O Relatório nº 740 não se aplica diretamente ao caso, pois avaliou pacientes com 

osteoporose e doença renal crônica nos estágios 4 e 5, condição não documentada nos 

autos. O Relatório nº 742 avaliou indivíduos com osteoporose grave e falha terapêutica 

aos medicamentos disponíveis no SUS. Embora o laudo registre uso prévio de risedronato 

e alendronato de sódio, descritos como sem resposta ao tratamento, classifica a 

osteoporose como moderada e não apresenta informações suficientes para verificar o 

atendimento aos critérios de falha terapêutica estabelecidos no PCDT. Portanto, não é 

possível confirmar que a paciente corresponda à população específica avaliada no 

Relatório nº 742. 

Com a exclusão da teriparatida do SUS pela Portaria SECTICS/MS nº 39/2024 e 

a incorporação do romosozumabe para mulheres na pós-menopausa com osteoporose 

grave e falha terapêutica, o PCDT não prevê especificamente a substituição dos 

bisfosfonatos orais quando há manutenção da perda de densidade mineral óssea, sem 

ocorrência de fratura por fragilidade e sem intolerância, contraindicação ou 

impossibilidade de utilização da via oral documentadas. Isso ocorre porque a perda 

isolada de densidade mineral óssea não caracteriza falha terapêutica segundo o Protocolo, 

enquanto o uso do romosozumabe exige a ocorrência de fratura nas condições nele 

estabelecidas (6). 

1.3 Evidência Científica 

A Diretriz de Prática Clínica da Endocrine Society recomenda os bisfosfonatos 

como tratamento inicial para a maioria das mulheres na pós-menopausa com alto risco de 

fraturas e reconhece o denosumabe como alternativa terapêutica, na dose de 60 mg por 

via subcutânea a cada seis meses. A diretriz também recomenda o acompanhamento 

periódico da DMO para avaliação da resposta ao tratamento (7). 

As Diretrizes Brasileiras para o Diagnóstico e Tratamento da Osteoporose em 

Mulheres na Pós-Menopausa reconhecem o denosumabe como opção terapêutica, 



 

 

inclusive em situações de falha, intolerância ou contraindicação aos bisfosfonatos orais. 

O documento apresenta evidências de redução de fraturas vertebrais, não vertebrais e de 

quadril e de maior incremento da DMO após a transição do alendronato para o 

denosumabe. Essa recomendação é pertinente ao caso porque o laudo registra uso prévio 

de alendronato e risedronato, descritos como sem resposta ao tratamento (8). 

O estudo FREEDOM foi um ensaio clínico randomizado (ECR), duplo-cego, 

multicêntrico e controlado por placebo que incluiu 7.868 mulheres entre 60 e 90 anos 

com osteoporose pós-menopáusica, acompanhadas por 36 meses. O denosumabe, 

administrado na dose de 60 mg por via subcutânea a cada seis meses, reduziu a incidência 

de novas fraturas vertebrais, além de reduzir a ocorrência de fraturas não vertebrais e de 

quadril. Também promoveu aumento da DMO, sem diferença significativa na incidência 

global de eventos adversos graves (9). 

Lyu et al. realizaram revisão sistemática com metanálise de 10 ensaios clínicos 

randomizados (ECRs), envolvendo 5.361 participantes que tinham baixa DMO ou 

osteoporose. Em comparação aos bisfosfonatos, o denosumabe promoveu maior 

incremento da DMO na coluna lombar, no quadril total e no colo do fêmur após 12 e 24 

meses. Esse efeito também foi observado entre participantes previamente expostos a 

bisfosfonatos. Entretanto, a exposição prévia não corresponde necessariamente à falha 

terapêutica, e os resultados não demonstraram superioridade consistente do denosumabe 

na prevenção de fraturas (10). 

Händel et al. conduziram revisão sistemática com metanálise em rede de 69 ECRs, 

envolvendo mais de 80.000 mulheres na pós-menopausa. Diferentes tratamentos 

farmacológicos reduziram o risco de fraturas, e a estimativa obtida pela metanálise em 

rede favoreceu o denosumabe em comparação aos bisfosfonatos orais na prevenção de 

fraturas vertebrais. Essa comparação decorre de evidência direta e indireta combinada 

pela metanálise em rede (11). 

2. CONCLUSÃO 

 A assistida possui diagnóstico de osteoporose pós-menopáusica, classificada no 

laudo médico de 29 de setembro de 2021 como moderada. O documento registra uso 

prévio de alendronato e risedronato, descritos como sem resposta ao tratamento, com 



 

 

manutenção da perda óssea e do risco de fraturas, contexto em que foi prescrito 

denosumabe 60 mg por via subcutânea a cada seis meses. 

 O denosumabe possui registro sanitário e indicação em bula para essa condição. 

O estudo FREEDOM demonstrou redução de fraturas vertebrais, não vertebrais e de 

quadril em comparação ao placebo, enquanto as evidências comparativas indicam maior 

incremento da densidade mineral óssea em relação aos bisfosfonatos, embora sem 

demonstração consistente de superioridade na prevenção de fraturas. 

 O medicamento não integra a RENAME, e a CONITEC recomendou sua não 

incorporação para osteoporose grave com falha terapêutica devido às incertezas quanto 

ao benefício comparativo nessa população. No caso concreto, o uso prévio de alendronato 

e risedronato e o relato de manutenção da perda óssea conferem racionalidade clínica à 

escolha do denosumabe. Como as informações clínicas e a prescrição são de 2021, é 

necessária atualização médica para confirmar a situação atual da paciente e a permanência 

da indicação. 
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