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I.  ANTECEDENTES 
 
El Instituto Regional de Enfermedades Neoplásicas (IREN) del Norte solicitó incluir 
Atezolizumab 1200 mg/20 mL Inyectable en la Lista Complementaria de medicamentos para 
el tratamiento de enfermedades neoplásicas al Petitorio Nacional Único de Medicamentos 
Esenciales (PNUME) para el tratamiento de primera línea en combinación con carboplatino 
o cisplatino más etopósido en pacientes con cáncer de pulmón de células pequeñas en 
estadio extendido (CPCP-EE). El solicitante refiere 2 casos anuales de este contexto clínico. 

 
II. DATOS DEL MEDICAMENTO  

 

Denominación Común 
Internacional: 

Atezolizumab  

Formulación solicitada: Atezolizumab 1200 mg/20 mL Inyectable 

Registros Sanitarios (RS)1: 02 RS vigentes (misma compañía) 

Alternativas en el PNUME2: Carboplatino/Cisplatino más Etopósido 

 
III. ESTRATEGIA DE BÚSQUEDA DE INFORMACIÓN 
 

3.1. PREGUNTA CLÍNICA 

¿Será la terapia combinada de Atezolizumab con QT basado en platino más efectivo y 
seguro que la QT sola, para el tratamiento de primera línea en pacientes con cáncer de 
pulmón de células pequeñas (CPCP) en estadio extendido? 
 

P 
Paciente adulto con cáncer de pulmón de células pequeñas (CPCP) en estadio 
extendido 

I Atezolizumab + QT basada en platino 

C 
Quimioterapia basada en platino (Carboplatino o Cisplatino) en combinación 
con etopósido. 

O 
Sobrevida global, Sobre vida libre de progresión, Calidad de vida, Eventos 
adversos 

 
3.2. ARBOL DE BÚSQUEDA Y FUENTES DE INFORMACIÓN 

 
3.2.1. Estrategia de búsqueda  

 
 Tipos de estudios: 
 La estrategia de búsqueda sistemática de información científica para el desarrollo del 
 presente informe se realizó siguiendo las recomendaciones de la Pirámide jerárquica de 
 la evidencia propuesta por Haynes3 y se consideró los siguientes estudios: 

- Sumarios y guías de práctica clínica. 
- Evaluaciones de Tecnologías sanitarias (ETS) 

                                                                 
1 Dirección General de Medicamentos, Insumos y Drogas (DIGEMID). Registro de Productos Farmacéuticos. Fecha de acceso: Agosto 
2021. Fecha de acceso: Marzo 22. 
2 Resolución Ministerial N° 1361-2018-MINSA. Documento Técnico: “Petitorio Nacional Único de Medicamentos Esenciales para el Sector 
Salud” Perú 2018. Fecha de acceso: Marzo 22. 
3Alper BS, Haynes RB. EBHC pyramid 5.0 for accessing preappraised evidence and guidance. EvidBasedMed. 2016;21(4):123-5. 
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- Revisiones sistemáticas y/o meta-análisis. 
- Ensayos Controlados Aleatorizados (ECA) 
- Estudios Observacionales (cohortes, caso y control, descriptivos) 

  
No hubo limitaciones acerca de la fecha de publicación o el idioma para ningún estudio. 

 
 Fuentes de información: 

- De acceso libre 

• Bases de datos: TripDataBase, Pubmed, University of York Centre for Reviews and 
Dissemination (CDR) The International Network of Agencies for Health Technology 
Assessment (INHATA), GENESIS, Medscape, Medline, The Cochrane Library, ICI 
SISMED, SEACE, Observatorio Peruano de Productos Farmacéuticos.  

• Páginas web de la Organización Mundial de la Salud, Organización Panamericana 
de la Salud, Agencias Reguladoras de Países de Alta Vigilancia Sanitaria, NICE, 
SIGN y otras páginas (colegios, sociedades, asociaciones, revistas médicas) 

- Bases de datos de acceso institucional del Centro Nacional de Documentación e 
Información de Medicamentos (CENADIM-DIGEMID): DynaMed, UpToDate, 
BestPractice, Micromedex, Uppsala Monitoring. 

 
La estrategia de búsqueda se describe en el anexo Nº 1. 

 
3.2.2. Criterios de inclusión  

∙ Estudios que respondan a la pregunta de investigación 
∙ Diseño de estudios:  

o Eficacia: ETS, Guías de práctica clínica, revisiones sistemáticas de ECA, ECAs,     
o Seguridad: ETS, Guías de práctica clínica, revisiones sistemáticas de ECA, 

ECAs, revisiones sistemáticas de estudios observacionales (caso control / 
Cohortes) 

∙ Tiempo de publicación: Sin restricciones 
 

3.2.3. Criterios de exclusión  
∙ Duplicidad de estudios 
∙ Revisiones narrativas 
∙ Guías de práctica clínica no basadas en evidencia 

IV. INFORMACIÓN QUE SOPORTE LA RELEVANCIA PARA LA SALUD PÚBLICA 

El cáncer de pulmón de células pequeñas (CPCP) es un tumor epitelial maligno que consta 
de células pequeñas con citoplasma escaso, bordes celulares mal definidos, cromatina 
nuclear finamente granular y nucléolos ausentes o poco visibles. Se caracteriza por un tiempo 
rápido de duplicación, una alta fracción de crecimiento y metástasis generalizadas en las 
primeras etapas de la enfermedad; los pacientes suelen presentar metástasis hematógenas.4 

Se sospecha CPCP en pacientes con antecedentes de tabaquismo, tos, hemoptisis, 
sibilancias, fiebre, disnea y/o dolor torácico.  

La mayoría de los pacientes con CPCP presentan metástasis extratorácicas (hematógenas) 
y solo alrededor del 33% de los pacientes presentan una enfermedad localizada confinada al 
tórax; los pacientes asintomáticos (alrededor del 25% de los pacientes) suelen tener una 
enfermedad menos avanzada.5 

                                                                 
4  DynaMed. Small Cell Lung Cancer. EBSCO Information Services. Accessed November 17, 2021. 
https://www.dynamed.com/condition/small-cell-lung-cancer  
5  DynaMed. Small Cell Lung Cancer Diagnosis and Staging. EBSCO Information Services. Accessed November 20, 2021. 
https://www.dynamed.com/evaluation/small-cell-lung-cancer-diagnosis-and-staging  

https://www.dynamed.com/condition/small-cell-lung-cancer
https://www.dynamed.com/evaluation/small-cell-lung-cancer-diagnosis-and-staging
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Según el Sistema VALG (del inglés, Veterans Administration Lung Cancer Study Group), el 
CPCP se estadifica en: 

- enfermedad en etapa limitada: afectación restringida al hemitórax ipsilateral (aunque 
puede haber extensión local), sin metástasis extratorácicas excepto ganglios linfáticos 
supraclaviculares ipsilaterales y tumor primario y ganglios regionales que pueden 
incluirse dentro de un plan de tratamiento de radiación seguro (dentro de un puerto de 
radiación único). Según el sistema TNM (por el inglés, Tumor, Node, Metastasis), 
corresponde al estadio I-III, cualquier T, cualquier N y M0 (excepto T3-T4 debido a 
múltiples nódulos pulmonares). 

- enfermedad en estadio extendido: la enfermedad más allá del hemitórax ipsilateral, 
incluyendo derrame pleural o pericárdico maligno o metástasis hematógenas. Según el 
sistema TNM (por el inglés, Tumor, Node, Metastasis), corresponde a la etapa IV, 
cualquier T, cualquier N y M1a/b (o T3-T4 debido a múltiples nódulos pulmonares). 

 
4.1. EPIDEMIOLOGÍA6 

El cáncer de pulmón de células pequeñas representa alrededor del 13% al 15% de los casos 
de cáncer de pulmón. La incidencia anual ha disminuido durante los últimos 30 años en los 
países industrializados, probablemente debido a la disminución de la tasa de tabaquismo en 
estas regiones, factor de riesgo más común para el CPCP. 

En todo el mundo, el cáncer de pulmón es el cáncer no cutáneo más común y está 
aumentando a una tasa del 0.5% por año. El cáncer de pulmón es responsable de más de un 
millón de muertes al año. Las cifras de incidencia y mortalidad varían ampliamente, pero 
parecen estar correlacionadas con el consumo de tabaco. Aproximadamente el 50% de los 
hombres y el 10% de las mujeres fuman tabaco en todo el mundo. 
 

4.2. TERAPIA 

Hay diferentes tipos de tratamientos disponibles para pacientes con cáncer de pulmón de 
células pequeñas (CPCP). Algunos tratamientos son estándar (tratamiento que se usa en la 
actualidad) y otros se encuentran en evaluación en ensayos clínicos.7 

La terapia con inhibidores de puntos de control inmunitario es un tipo de inmunoterapia que 
se usa para el tratamiento de algunos pacientes con cáncer de pulmón de células pequeñas 
en estadio avanzado. 

El CPCP suele presentarse con una enfermedad diseminada y las estrategias de tratamiento 
se han centrado en la terapia sistémica. Aunque el CPCP responde mucho tanto a la 
quimioterapia como a la radioterapia (RT), pero suele recaer en meses a pesar del 
tratamiento.8 

V. DESCRIPCIÓN DEL MEDICAMENTO SOLICITADO9 
 
Atezolizumab 1200 mg/20 mL Inyectable 
Grupo farmacoterapéutico: Agentes antineoplásicos, anticuerpos monoclonales.  
Código ATC: L01XC32 

                                                                 
6 Best Practice. Small Cell Lung Cancer. Last updated: Feb 08, 2018. Accessed 21 march 2022. Available in: https://bestpractice.bmj.com/  
7 National Institute of Health (NIH). Tratamiento del cáncer de pulmón de células pequeñas (PDQ®)–Versión para pacientes. National 
Institute of Cancer. Accessed 15 marzo 2022 . Available in: https://www.cancer.gov/espanol/tipos/pulmon/paciente/tratamiento-pulmon-
celulas-pequenas-pdq#_9  
8 Kelly K. Extensive-stage small cell lung cancer: Initialmanagement. Uptodate. Last updated: Mar 31, 2021. Accessed 15 marzo 2022. 
Available in: www.uptodate.com 
9 Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS). Ficha técnica Tecentriq 1200 mg/20ml concentrado para solución 
para perfusión [En línea]. Accessed 15 marzo 2022. URL disponible en: https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/1171220001/ 
FT_1171220001.html  

https://bestpractice.bmj.com/
https://www.cancer.gov/espanol/tipos/pulmon/paciente/tratamiento-pulmon-celulas-pequenas-pdq#_9
https://www.cancer.gov/espanol/tipos/pulmon/paciente/tratamiento-pulmon-celulas-pequenas-pdq#_9
http://www.uptodate.com/
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5.1. FARMACODINAMIA 
 
Atezolizumab es un anticuerpo monoclonal humanizado de tipo inmunoglobulina G1 (IgG1), 
Fc-modificado, que se une directamente a PD-L1 y proporciona un bloqueo doble de los 
receptores PD-1 y B7.1, generando la inhibición mediada por PD-L1/PD-1 de la respuesta 
inmune, incluyendo la reactivación de la respuesta inmune antitumoral sin inducir la 
citotoxicidad celular dependiente de anticuerpo. Atezolizumab promueve la interacción PD-
L2/PD-1 permitiendo que persistan las señales inhibitorias mediadas por PD- L2/PD-1.  
 

5.2. FARMACOCINÉTICA 
 
Absorción:  
Atezolizumab se administra como una perfusión intravenosa. No hay estudios realizados con 
otras vías de administración. 
 
Distribución:  
Un análisis farmacocinético de la población indica que el volumen de distribución del 
compartimento central es de 3.28 L y el volumen en el estado estacionario es de 6.91 L en el 
paciente habitual. 
 
Biotransformación:  
No se ha estudiado directamente el metabolismo de atezolizumab. Los anticuerpos se 
eliminan principalmente por catabolismo. 
 
Eliminación:  
Un análisis farmacocinético de la población indica que el aclaramiento de atezolizumab es de 
0.200 L/día y la semivida de eliminación terminal habitual es de 27 días. 
 

5.3. POSOLOGÍA 
 
Forma de administración:  
Se utiliza por vía intravenosa. Las perfusiones no se deben administrar en perfusión rápida o 
bolo intravenoso. La dosis inicial de atezolizumab se debe administrar durante 60 minutos. Si 
se tolera bien la primera perfusión, las perfusiones posteriores pueden administrarse durante 
30 minutos. 
 
Dosis 

• En combinación con carboplatino y etopósido, durante la fase de inducción, la dosis 
recomendada de atezolizumab es de 1200 mg administrados mediante perfusión 
intravenosa seguidos de carboplatino, y luego etopósido administrados mediante 
perfusión intravenosa el día 1. Etopósido es también administrado mediante perfusión 
intravenosa los días 2 y 3. Este régimen de tratamiento se administra cada tres semanas 
durante cuatro ciclos. 

• La fase de inducción se continúa con una fase de mantenimiento sin quimioterapia en la 
que se administran 1200 mg de atezolizumab mediante perfusión intravenosa cada tres 
semanas. 

 
Poblaciones Especiales 

• No se han realizado estudios específicos de atezolizumab en pacientes de edad 
avanzada. En un análisis farmacocinético de la población no se observaron diferencias 
clínicamente importantes en la farmacocinética. 

• En la población pediátrica, las diferencias no se asociaron con una disminución en las 
concentraciones de atezolizumab por debajo del objetivo terapéutico de exposición. Los 
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datos para niños < 2 años son limitados, por lo que no se pueden establecer conclusiones 
definitivas. 

• No se han realizado estudios específicos de atezolizumab en pacientes con insuficiencia 
renal. En el análisis farmacocinético de la población, no se encontraron diferencias 
clínicamente importantes en el aclaramiento de atezolizumab en pacientes con 
insuficiencia renal leve. 

• No se han realizado estudios específicos de atezolizumab en pacientes con insuficiencia 
hepática. En el análisis farmacocinético de la población, no hubo diferencias clínicamente 
importantes en el aclaramiento de atezolizumab observado en los pacientes con 
insuficiencia hepática leve 

 
VI. RESUMEN DEL ESTATUS REGULATORIO 

 
6.1. INDICACIONES EN LAS AGENCIAS REGULADORAS 

 

Agencia/País Indicación sobre el CPCP – Atezolizumab 1200 mg/20 mL Inyectable 

TGA -
Australia10 

En combinación con carboplatino y etopósido, está indicado para el 
tratamiento de primera línea de pacientes con cáncer de pulmón de células 

pequeñas en estadio extenso (ES-SCLC) 

HC –  
Canadá11 

En combinación con carboplatino y etopósido, está indicado para el 
tratamiento de primera línea de pacientes adultos con cáncer de pulmón de 

células pequeñas en estadio extenso (CPCP-EE). 

AEMPS – 

España12 

En combinación con carboplatino y etopósido, está indicado para el 
tratamiento de primera línea de cáncer de pulmón microcítico en estadio 

extendido (CPM-EE) en pacientes adultos. 

FDA –  
EEUU13 

En combinación con carboplatino y etopósido, está indicado para el 
tratamiento de primera línea de pacientes adultos con cáncer de pulmón de 

células pequeñas en estadio extenso (CPCP-ES). 

 

6.2. LISTA MODELO DE MEDICAMENTOS ESENCIALES DE LA OMS 
 

El producto farmacéutico Atezolizumab 1200 mg/20 mL Inyectable no se encuentra en la Lista 
de Medicamentos Esenciales N° 22 de la OMS (2021).14  

                                                                 
10 Therapeutic Goods Administration (TGA). Ficha técnica de Tecentriq 1200 mg/20 mL concentrated injection. [En línea]. Last Revised: 
September 17, 2021. [Fecha de consulta: 29  nov 2021]. URL disponible en: https://www.ebs.tga.gov.au/ebs/picmi/ 
picmirepository.nsf/pdf?OpenAgent&id=CP-2017-PI-02150-1&d=20211129172310101  
11 Health Canada, Product monograph TECENTRIQ for injection Concentrate for solution for infusion, 1200mg/20mL, Intravenous [En 
línea]. Last Revised: September 17, 2021 [Fecha de consulta: 29 nov 2021]. URL disponible en: 
https://pdf.hres.ca/dpd_pm/00062978.PDF  
12 Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS). Ficha técnica Tecentriq 1200 mg/20ml concentrado para 
solución para perfusión [En línea]. Accessed 15 marzo 2022. URL disponible en: https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/1171220001/ 
FT_1171220001.html  
13 Food and Drugs Administration (FDA). TECENTRIQ injection, for intravenous use. [En línea]. [Fecha de consulta: 29 nov 2021]. URL 
disponible en: https://www.accessdata.fda.gov/drugsatfda_docs/label/2016/761034Orig1s000lbl.pdf  
14 World Health Organization (WHO) WHO model list of essential medicines - 22th edition. Geneva. Publicado: 30 septiembre 2021. 

[online]. [Fecha de consulta: 26 de octubre de 2021]. URL disponible en: https://www.who.int/publications/i/item/WHO-MHP-HPS-EML-
2021.02  

https://www.ebs.tga.gov.au/ebs/picmi/picmirepository.nsf/pdf?OpenAgent&id=CP-2017-PI-02150-1&d=20211129172310101
https://www.ebs.tga.gov.au/ebs/picmi/picmirepository.nsf/pdf?OpenAgent&id=CP-2017-PI-02150-1&d=20211129172310101
https://pdf.hres.ca/dpd_pm/00062978.PDF
https://www.accessdata.fda.gov/drugsatfda_docs/label/2016/761034Orig1s000lbl.pdf
https://www.who.int/publications/i/item/WHO-MHP-HPS-EML-2021.02
https://www.who.int/publications/i/item/WHO-MHP-HPS-EML-2021.02
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VII. TRATAMIENTO 

 
7.1. SUMARIOS 

 
DYNAMED15 

 
La terapia sistémica más cuidados de apoyo con o sin radioterapia puede ser una opción para 
todos los pacientes con enfermedad extensa y estado funcional (PS) 0-2 o 3-4, debido a 
cáncer de pulmón microcítico. 
 
Se recomiendan 4-6 ciclos de terapia sistémica a base de platino con cisplatino o carboplatino 
más etopósido o irinotecán en lugar de otros regímenes de terapia sistémica (ACCP Grado 
1A; ESMO Grado B, Nivel I). En este sentido se brinda las siguientes sub-recomendaciones: 
 

- No se recomienda continuar la terapia sistémica de primera línea más allá de los 4-6 
ciclos (NCCN Categoría 2A; ESMO Grado B, Nivel II). 

- Se recomienda etopósido-cisplatino en pacientes jóvenes y pacientes con enfermedad 
localizada (ESMO Grado B, Nivel II). 

- Si el etopósido está contraindicado, los regímenes alternativos incluyen irinotecán-
cisplatino, gemcitabina-carboplatino (solo en pacientes con mal pronóstico) y 
topotecán-cisplatino por vía intravenosa u oral (grado C, nivel II de la ESMO). 

 
Regímenes preferidos (no son apropiados para la enfermedad progresiva o en recaída): 
 

Régimen Categoría 

Área bajo la curva (AUC) de carboplatino 5 mg/mL por minuto el día 1 
más etopósido 100 mg/m2 los días 1-3 más atezolizumab 1200 mg el día 
1 cada 21 días durante 4 ciclos, seguido de mantenimiento atezolizumab 
1200 mg el día 1 cada 21 días 

Categoría 1 de 
NCCN 

Carboplatino AUC 5-6 mg/mL por minuto el día 1 más etopósido 80-100 
mg/m2 los días 1-3 más durvalumab 1500 mg el día 1 cada 21 días 
durante 4 ciclos, seguido de mantenimiento durvalumab 1500 mg el día 
1 cada 28 días 

Categoría 1 de 
NCCN 

Cisplatino 75-80 mg/m2 el día 1 más etopósido 80-100 mg/m2 los días 1-
3 más durvalumab 1500 mg el día 1 cada 21 días durante 4 ciclos, 
seguido de mantenimiento durvalumab 1500 mg el día 1 cada 28 días 

Categoría 1 de 
NCCN 

 

UPTODATE16 
 

• Para los pacientes con CPCP en estadio extenso (ES), recomendamos la adición de un 
inhibidor del punto de control inmunológico al platino-etopósido en lugar de la 
quimioterapia sola (Grado 1B), para pacientes con CPCP con un buen estadio funcional 
(PS) (ECOG PS 0 a 2). 

• Al elegir entre las opciones de inmunoterapia, sugerimos atezolizumab o durvalumab en 
lugar de pembrolizumab (Grado 2C), aunque los agentes nunca se han comparado 
directamente, y el pembrolizumab es una alternativa razonable. 

                                                                 
15  DynaMed. Management of Small Cell Lung Cancer. EBSCO Information Services. Accessed November 21, 2021. 
https://www.dynamed.com/management/management-of-small-cell-lung-cancer  
16 Kelly K. Extensive-stage small cell lung cancer: Initialmanagement. Uptodate. Last updated: Mar 31, 2021. Accessed 15 marzo 2022. 
Available in: www.uptodate.com 

https://www.dynamed.com/management/management-of-small-cell-lung-cancer
http://www.uptodate.com/
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• En cuanto a la elección de la quimioterapia, se sugiere carboplatino-etopósido (CE) por 
encima de cisplatino-etopósido (PE) (Grado 2C), basado en su mejor perfil de toxicidad 
y resultados comparables, aunque el PE es una alternativa aceptable.  

• Para los pacientes que no son candidatos para la inmunoterapia, solo es apropiada la 
quimioterapia con platino-etopósido. Las alternativas adicionales incluyen regímenes 
que sustituyen irinotecán en lugar de etopósido, en combinación con un agente de 
platino. 

• La quimioterapia inicial generalmente se limita a cuatro a seis ciclos, y el inhibidor del 
punto de control inmunológico continúa hasta la progresión de la enfermedad o una 
toxicidad inaceptable. 

 
BEST PRACTICE17 
 
Los regímenes de tratamiento varían según la etapa del cáncer (limitada o extendida). 
 
Los pacientes con CPCP en estadio extenso generalmente reciben quimioterapia, de 4 a 6 
ciclos. Los regímenes comúnmente utilizados incluyen: 

- cisplatino y etopósido,  
- carboplatino y etopósido, y  
- cisplatino e irinotecán 

 
La RT se puede utilizar para paliar los sitios sintomáticos, incluidos los pulmones, los huesos 
y el cerebro. Los pacientes con sitios limitados de enfermedad metastásica que logran una 
respuesta extratorácica completa y al menos una respuesta intratorácica parcial a la 
quimioterapia inicial deben ser considerados para RT torácica para retrasar o prevenir la 
enfermedad sintomática recurrente. 
 

7.2. GUÍAS DE PRACTICA CLÍNICA 
 

NATIONAL COMPREHENSIVE CANCER NETWORK (NCCN), NOV 202118 
 
El panel de expertos recomienda que para pacientes con CPCP-EE usar preferentemente la 
asociación de quimioterapia (QT) más inmunoterapia. Es importante indicar que las 
recomendaciones brindadas por esta GPC respecto a Atezolizumab, es basada en los 
resultados del estudio IMpower133 (NCT02763579). 
 
Por muchos años, platino-etopósido han venido siendo recomendados para pacientes con 
CPCP-EE, con una preferencia por carboplatino por encima de cisplatino pues demuestra una 
eficacia equivalente y un perfil de seguridad más tolerable. Sin embargo, ahora los regímenes 
preferidos para esta condición incluyen los inhibidores de puntos de control inmunitarios PD-
L1, como el atezolizumab o durvalumab, más platino-etopósido. 
 
En paciente en estadio extendido y metástasis cerebral, la terapia sistémica puede ser dado 
tanto antes o después de la radioterapia (RT) dependiendo si el paciente presenta síntomas 
neurológicos. Si la terapia sistémica se da primero, la RT cerebral es administrada después 
de haber finalizado la terapia sistémica. 
 
Las contraindicaciones para el tratamiento con los inhibidores PD-1/PD-L1 puede incluir una 
enfermedad autoinmune activa o previamente documentada y/o un actual uso de agentes 
inmunosupresores.  

                                                                 
17  Best Practice. Small Cell Lung Cancer. Last updated: Feb 08, 2018. Accessed 21 march 2022. Available in: 
https://bestpractice.bmj.com/  
18  National Comprehensive Cancer Network (NCCN). Clinical Practice Guidelines in Oncology. Versión 02.2022 – Nov 24, 2021. 
Accessed: 17 marzo 2022. Available: https://www.nccn.org/professionals/physician_gls/pdf/sclc.pdf  

https://bestpractice.bmj.com/
https://www.nccn.org/professionals/physician_gls/pdf/sclc.pdf
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El atezolizumab o durvalumab pueden causar eventos adversos únicos inmunomediados que 
no han sido vistos por la QT citotóxica convencional; en ese sentido el personal de salud debe 
conocer al espectro de estos posibles eventos adversos mediados por el sistema inmunitario, 
y saber cómo manejarlos, y educar a los pacientes acerca de estos posibles acontecimientos. 
Así mismo, atezolizumab o durvalumab puede ser retenido o descontinuado por eventos 
adversos mediados inminentes graves o potencialmente mortales.  
 

 
 
EUROPEAN SOCIETY FOR MEDICAL ONCOLOGY (ESMO), ABR 202119 
 
Es importante indicar que las recomendaciones brindadas por esta GPC respecto a 
Atezolizumab, es basada en los resultados del estudio IMpower133 (NCT02763579). 
 
Para el tratamiento de pacientes con CPCP-EE, esta guía brinda las siguientes 
recomendaciones: 
 

- Un inhibidor anti-PD-L1 (atezolizumab [I, A] o durvalumab [I, A]) en combinación con cuatro 
ciclos de platino y etopósido se puede ofrecer a todos los pacientes con CPCP en estadio 
extenso sin tratamiento previo, un PS de 0-1 y sin contraindicaciones para la inmunoterapia 
[I, A]. 

- Para los pacientes que no son elegibles para inmunoterapia, el tratamiento de primera línea 
preferido del CPCP en estadio extenso (PS 0-1 y PS 2 debido al CPCP) es de cuatro a seis 
ciclos de platino más etopósido [I, A]. 

- En el CPCP en estadio extenso, el cisplatino se puede sustituir por carboplatino [I, B].  
- Para pacientes seleccionados, teniendo en cuenta la edad y el perfil de toxicidad, podría 

preferirse el cisplatino [II, C]. El cisplatino con irinotecán o topotecán oral son opciones de 
tratamiento alternativas [II, C]. 

- En pacientes de mal pronóstico, gemcitabina más carboplatino es una opción de 
tratamiento alternativa [II, C]. 

 

VIII. RESUMEN DE LA EVIDENCIA COMPARATIVA EN EFICACIA/EFECTIVIDAD 
 
Según el árbol de búsqueda establecido, incluyendo palabras claves y relacionadas a la 
pregunta clínica, se encontró un total de 27 artículos en PubMed, de los cuales 15 fueron 
elegibles para lectura rápida. De estos 15 resultados, 02 ensayos controlados aleatorizados 

                                                                 
19 Dingemans AC, Früh M, Ardizzoni A, Besse B, Faivre-Finn C, Hendriks LE, el at. Small-cell lung cancer: ESMO Clinical Practice 
Guidelines for diagnosis, treatment and follow-up. Ann Oncol. 2021 Jul;32(7):839-853. doi: 10.1016/j.annonc.2021.03.207. Epub 2021 
Apr 20. PMID: 33864941. Access: 17 marzo 2022. Available in: https://www.annalsofoncology.org/article/S0923-7534(21)01113-3/fulltext  

https://www.annalsofoncology.org/article/S0923-7534(21)01113-3/fulltext
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(ECA) responden a la pregunta clínica planteada, de los cuales uno es considerado el ensayo 
original (estudio IMpower133, estudio de fase I/III aleatorizado, doble ciego, NCT0276357920), 
y el otro brinda los resultados intermedios del mismo ensayo original.  
 

8.1. REVISIONES SISTEMÁTICAS Y META-ANÁLISIS 
 

No se encontraron revisiones sistemáticas que respondan a la pregunta clínica. 
 

8.2. ENSAYOS CLÍNICOS ALEATORIZADOS 
 
HORN, L (2018)21 - IMPOWER133 (NCT02763579) – “Activo, sin reclutamiento” 
 
El ensayo IMpower133 evaluó la eficacia y seguridad de agregar atezolizumab o placebo al 
tratamiento de primera línea con carboplatino y etopósido en pacientes con cáncer de pulmón 
microcítico en estadio extenso. Es un ensayo multinacional, fase 3, doble ciego, aleatorizado 
y controlado con placebo. Inicio de estudio: 7 de junio de 2016. Fecha de corte de datos: 24 
abril de 2018. 
 
En ese sentido, se presenta un análisis intermedio planificado de la sobrevida global (SG) y 
un análisis final de la sobrevida libre de progresión (SLP). 
 
Metodología 
 
Supervisión de prueba: 
La compañía fabricante patrocinó el ensayo IMpower133, proporcionó los fármacos del 
ensayo y colaboró con los autores académicos en el diseño del ensayo y en la recopilación, 
el análisis y la interpretación de los datos. Un comité independiente de monitoreo de datos y 
seguridad revisó periódicamente los datos de seguridad. 
 
Pacientes:  
Los pacientes elegibles eran adultos con cáncer de pulmón de células pequeñas en estadio 
extenso confirmado histológica o citológicamente. Los pacientes con metástasis del sistema 
nervioso central asintomáticas tratadas fueron elegibles. Los criterios de exclusión clave 
fueron antecedentes de enfermedad autoinmune y tratamiento previo con agonistas de CD137 
o terapias de bloqueo del punto de control inmunitario. 
 
Diseño de ensayo e intervenciones:  
El ensayo IMpower133 es un ensayo multinacional, de fase 1 (seguridad) y fase 3 (eficacia), 
doble ciego, aleatorizado y controlado con placebo. Los pacientes incluidos fueron asignados 
en una proporción de 1:1 para recibir, en la fase de inducción cuatro ciclos de 21 días de 
carboplatino (área bajo la curva de 5 mg/mL/min, administrados por vía intravenosa el día 1 
de cada ciclo) y etopósido (100 mg/m2, administrados por vía intravenosa los días 1 a 3 de 
cada ciclo) con: 

- atezolizumab (en una dosis de 1200 mg EV el día 1 de cada ciclo), o  
- placebo. 

 
La aleatorización se realizó con el uso de un método de aleatorización de bloques permutados 
(IxRS) y se estratificó según el sexo, la puntuación del estado funcional del ECOG (0 o 1) y la 
presencia de metástasis cerebrales (sí o no). 
 

                                                                 
20 ClinicalTrials.gov. A Study of Carboplatin Plus Etoposide With or Without Atezolizumab in Participants With Untreated Extensive-Stage 
(ES) Small Cell Lung Cancer (SCLC) (IMpower133). Accessed: 29 nov 2021. Available in: https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT02763579  
21 Horn L, Mansfield AS, Szczęsna A, Havel L, Krzakowski M, Hochmair MJ, et al. First-Line Atezolizumab plus Chemotherapy in 
Extensive-Stage Small-Cell Lung Cancer. N Engl J Med. 2018 Dec 6;379(23):2220-2229. doi: 10.1056/NEJMoa1809064.  

http://clinicaltrials.gov/show/NCT02763579
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT02763579
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La prueba de PD-L1 no se realizó durante la selección debido a la alta tasa esperada de tipos 
de muestra inadecuados (p. ej., aspirados con aguja fina, hallazgos de broncoscopia), la baja 
prevalencia de expresión de PD-L1 en las células tumorales y la falta de una asociación entre 
respuesta y expresión de PD-L1 en el ensayo de fase 1 de atezolizumab en cáncer de pulmón 
microcítico en estadio extenso. 
 
La Fase 1 del ensayo fue un período de prueba de seguridad para establecer el perfil de 
efectos secundarios y eventos adversos de los regímenes de tratamiento; durante esta fase, 
un mínimo de 12 pacientes fue asignados a cada grupo y recibieron al menos dos ciclos de 
tratamiento. Los tratamientos de prueba se administraron a la dosis completa de acuerdo con 
el protocolo. Los datos de seguridad no enmascarados fueron revisados por un comité 
independiente de monitoreo de datos y seguridad para evaluar el perfil de efectos secundarios; 
sobre la base de los hallazgos del comité, el ensayo continuó como un ensayo aleatorizado 
de fase 3. 
 

 
* Solo los pacientes con metástasis cerebrales tratadas fueron elegibles; debido al bajo número 

de pacientes con metástasis cerebrales, la presencia de metástasis cerebrales se excluyó 
como factor de estratificación en los análisis de datos estratificados. 

† A los pacientes que cumplieron con los criterios preespecificados (ver Métodos 
complementarios) se les permitió ser tratados más allá de la progresión de la enfermedad 

según los criterios RECIST v1.1 hasta la pérdida del beneficio clínico de manera ciega. 
ICP, irradiación craneal profiláctica; EP, progresión de la enfermedad. 

 
Desenlaces y evaluaciones 
Los desenlaces primarios fueron la sobrevida global (el tiempo desde la aleatorización hasta 
la muerte por cualquier causa) y la sobrevida libre de progresión evaluada por el investigador 
(el tiempo desde la aleatorización hasta la progresión de la enfermedad según RECIST o la 
muerte por cualquier causa, lo que ocurriera primero) en la población por intención a tratar 
(PIT). 
 
Los desenlaces secundarios clave incluyeron la tasa de respuesta objetiva evaluada por el 
investigador (según RECIST) y la duración de la respuesta. Se evaluó la tasa estimada de 
supervivencia global a 1 año. Los análisis exploratorios incluyeron la evaluación de la eficacia 
según la carga mutacional del tumor. 
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Los eventos adversos se evaluaron de acuerdo con los Criterios de Terminología Común 
para Eventos Adversos del Instituto Nacional del Cáncer, versión 4.0. Los investigadores 
determinaron si los eventos adversos estaban relacionados con el régimen del ensayo. 
 
Análisis estadístico 
Los desenlaces primarios se evaluaron en la población por intención de tratar y se analizaron 
de acuerdo con el tratamiento asignado, independientemente del tratamiento real recibido. 
Para el análisis de la sobrevida libre de progresión, se censuraron los datos de los pacientes 
vivos y sin progresión de la enfermedad en el momento de la última evaluación del tumor. 
Para el análisis de la sobrevida global, se censuraron los datos de los pacientes vivos en el 
momento del último contacto. 
 
Para controlar la tasa de error de tipo I bilateral general de 0,05, se utilizó un procedimiento 
de Holm ponderado secuencial grupal en el que los niveles de significación bilateral de 0,005 
y 0,045 se asignaron a las comparaciones primarias para la sobrevida libre de progresión y la 
sobrevida global, respectivamente. El tamaño de la muestra del ensayo se determinó 
mediante el análisis de la sobrevida global. El análisis principal de la sobrevida libre de 
progresión se realizó en el momento del análisis intermedio de la sobrevida global. No se 
planeó ningún análisis intermedio de la sobrevida libre de progresión. 
 
Para el análisis primario se utilizó la prueba de rango logarítmico estratificada (estratificada 
según el sexo y la puntuación del estado funcional del ECOG [0 o 1]). Se utilizó la metodología 
de Kaplan-Meier para estimar la probabilidad de sobrevida global y sobrevida libre de 
progresión, así como para calcular la mediana de tiempo desde la aleatorización hasta la 
muerte (para la supervivencia global) para cada grupo, y se utilizó el método de Brookmeyer 
y Crowley para construir el intervalo de confianza del 95% para las medianas. 
 
Resultados 
 
Pacientes: 
Entre el 6 de junio de 2016 y el 31 de mayo de 2017, se inscribió un total de 403 pacientes en 
106 centros en 21 países y se asignaron al azar al grupo de atezolizumab (201 pacientes) o 
al grupo de placebo (202 pacientes).  
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Las características iniciales estaban bien equilibradas entre los grupos: 
 

 
 
En la población por intención de tratar, 104 pacientes en el grupo de atezolizumab y 116 en 
el grupo de placebo recibieron al menos una terapia posterior. Quince (15) pacientes en el 
grupo de placebo recibieron inmunoterapia posterior. 
 
Análisis de Sobrevida global (SG) 
En el momento del corte de los datos, la mediana de seguimiento fue de 13.9 meses.  
 

 Atezolizumab + QT QT 

Muertes 104 pacientes (51.7%) 134 pacientes (66.3%) 

Sobrevida global (mediana) 
12.3 meses 

(IC 95% 10,8 a 15,9) 
10.3 meses 

(IC 95% 9,3 a 11,3) 

Índice de riesgo de muerte HR 0.70 (IC 95% 0,54 a 0,91; p=0,007) 

Tasa de sobrevida global a 1 año 51.7% 38.2% 
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Análisis de Sobrevida Libre de Progresión (SLP) 
 

 Atezolizumab + QT QT 

Progresión de la enfermedad o 
murieron 

171 (85.1%) pacientes 189 (93.6%) pacientes 

Sobrevida libre de 
progresión (mediana) 

5.2 meses 
(IC del 95%, 4.2 a 4.5) 

4.3 meses 
(IC del 95 %, 4,2 a 4,5). 

Índice de riesgo de 
progresión de la enfermedad 

o la muerte 
HR 0.77 (IC 95% 0,62 a 0,96; p=0,02) 

 

 
 
Tasa de respuesta objetiva confirmada y duración de la respuesta 
Las tasas de respuesta objetiva confirmada evaluadas por el investigador y la mediana de la 
duración de la respuesta fueron similares en los dos grupos (Tabla 2).  
En total, cinco pacientes (2,5 %) del grupo de atezolizumab y dos pacientes (1.0 %) del grupo 
de placebo tuvieron una respuesta completa. 
 

 
 
Limitaciones 

• Se observa que la ganancia en la SG es discreta (2 meses), además de un amplio 
rango del intervalo de confianza, cuyo límite superior se acerca al valor nulo (HR 0.70; 
IC 95% 0,54 a 0,91), hecho que resta robustez al aparente beneficio de la adición de 
atezolizumab. 

• Los tratamientos posteriores a la progresión de la enfermedad pueden magnificar los 
resultados de supervivencia atribuidos a atezolizumab.  
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Liu, S (2021)22 – (resultados a los 9 meses posteriores del análisis inicial) 
 
Este estudio informa la sobrevida global (SG) actualizada del ensayo IMpower133, los 
patrones de progresión de la enfermedad, la seguridad y los biomarcadores exploratorios (PD-
L1, carga mutacional tumoral de base sanguínea [bTMB]). 
 
En el corte de datos para este análisis planificado previamente (fecha de corte clínico: 24 de 
enero de 2019), el seguimiento había continuado durante 9 meses adicionales después del 
análisis primario. La mediana de duración del seguimiento de la SG fue de 23.1 meses (rango, 
0-29.5 meses) en el brazo de atezolizumab más carboplatino y etopósido (CP/ET), y de 22.6 
meses (rango, 0-30.7 meses) en el brazo de placebo más CP/ET. 
 

 Atezolizumab + QT QT Relación 

Sobrevida global 
(mediana) 

12.3 meses 
IC 95% 10.8 a 15.8 

10.3 meses 
IC95% 9.3 a 11.3 

HR 0.76 
IC95% 0.60 a 0.95 

Tasa de sobrevida 
global a 12 meses 

51.9% 39.0%  

Tasa de sobrevida 
global a 18 meses 

34.0% 21.0%  

Sobrevida libre de 
progresión 
(mediana) 

5.2 meses 4.3 meses 
HR 0.77 

IC95% 0.63 a 0.95 

Tasas de respuesta 
objetiva (ORR) 

confirmada 
60.2% 64.4% P= 0.3839 

Duración media de la 
respuesta 

4.2 meses 3.9 meses 
HR 0.67 

IC95% 0.51 a 0.88 

 

 
 
La prevalencia de los niveles de expresión de PD-L1 fue del 47.4 % (n = 65) para la expresión 
de PD-L1 en < 1 % de TC y IC, del 52,6 % (n = 72) para la expresión de PD-L1 en ≥ 1 % en 
TC o IC, y 21,2 % (n = 29) para la expresión de PD-L1 en ≥ 5 % TC o IC (suplemento de 
datos). 

                                                                 
22 Liu SV, Reck M, Mansfield AS, Mok T, Scherpereel A, Reinmuth N, et al. Updated Overall Survival and PD-L1 Subgroup Analysis of 
Patients with Extensive-Stage Small-Cell Lung Cancer Treated with Atezolizumab, Carboplatin, and Etoposide (IMpower133). J Clin 
Oncol. 2021 Feb 20;39(6):619-630. doi: 10.1200/JCO.20.01055.  
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La mediana de SLP en pacientes con tumores que contenían expresión de PD-L1 ≥ 1 % TC o 
IC fue de 5.1 meses (IC del 95 %, 4,2 a 5,6) en el brazo de atezolizumab más CP/ET en 
comparación con 5.5 meses (IC del 95 %, 4,2 a 5,6) en el brazo de placebo más CP/ET (HR, 
0,86; IC del 95 %, 0,51 a 1,46). Las ORR confirmadas en el subgrupo PD-L1 negativo (definido 
por la expresión de PD-L1 < 1 % TC y IC) fueron 75.0 % y 62.2 % con atezolizumab más 
CP/ET y placebo más CP/ET, respectivamente. 
 

 
 
Concluyen que, con un seguimiento de 22.9 meses, los resultados actualizados continuaron 
demostrando una mejora en la SG con atezolizumab más CP/ET y un perfil de seguridad 
similar en comparación con placebo más CP/ET en pacientes con ES-SCLC. Aunque los 
análisis de PD-L1 se limitaron a un subconjunto de la población ITT, no se observaron 
diferencias numéricas en los resultados de eficacia entre los subgrupos de corte validados por 
inmunohistoquímica de PD-L1. 
 
Pese al mayor tiempo de seguimiento, el beneficio en la SG sigue siendo discreto (2 meses), 
se aprecia además que el efecto sobre el riesgo de muerte se redujo (de HR 0.70 a HR 0.76), 
y el nuevo intervalo de confianza, aunque significativo, se aproxima más al valor nulo (IC95% 
0.60 a 0.95), hecho que resta contundencia estadística al aparente beneficio de la adición de 
atezolizumab a la QT y limita la validez externa. 

 
IX. RESUMEN DE LA EVIDENCIA COMPARATIVA EN SEGURIDAD 

 
9.1. REVISIONES SISTEMÁTICAS Y META-ANÁLISIS 

 
No se encontraron revisiones sistemáticas que respondan a la pregunta clínica. 

 
9.2. ENSAYOS CLÍNICOS ALEATORIZADOS 

 
Horn, L (2018)23 - IMpower133 
 
Respecto a los resultados de seguridad en el estudio IMpower33, se observó: 
 

• La población en la que se pudo evaluar la seguridad incluyó a 198 pacientes que recibieron 
al menos 1 dosis de atezolizumab y 196 pacientes que recibieron placebo.  

                                                                 
23 Horn L, Mansfield AS, Szczęsna A, Havel L, Krzakowski M, Hochmair MJ, et al. First-Line Atezolizumab plus Chemotherapy in 
Extensive-Stage Small-Cell Lung Cancer. N Engl J Med. 2018 Dec 6;379(23):2220-2229. doi: 10.1056/NEJMoa1809064.  
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• La mediana de duración del tratamiento con atezolizumab fue de 4,7 meses (rango, 0 a 
21) y la mediana del número de dosis de atezolizumab recibidas fue de 7 (rango, 1 a 30).  

• La mediana del número de dosis de quimioterapia fue la misma en los dos grupos 
(mediana, 4 dosis de carboplatino y 12 dosis de etopósido).  

• La mediana de la intensidad de la dosis y la dosis acumulada total de quimioterapia fueron 
similares en los dos grupos. 

• Se produjeron eventos adversos relacionados con cualquier componente del régimen del 
ensayo en 188 pacientes (94.9 %) en el grupo de atezolizumab y en 181 pacientes (92.3 
%) en el grupo de placebo.  

• Los eventos adversos de grado 3 o 4 más comunes relacionados con el régimen del 
ensayo fueron neutropenia, anemia y disminución del recuento de neutrófilos.  

• Las muertes relacionadas con el régimen del ensayo ocurrieron en 3 pacientes (1.5 %) en 
el grupo de atezolizumab (la muerte se debió a neutropenia en 1 paciente, neumonía en 
1 paciente y una causa no especificada en 1 paciente) y en 3 pacientes (1.5 %) en el grupo 
placebo (la muerte se debió a neumonía en 1 paciente, shock séptico en 1 paciente e 
insuficiencia cardiopulmonar en 1 paciente).  

• Se produjeron eventos adversos relacionados con el sistema inmunitario en 79 pacientes 
(39.9 %) en el grupo de atezolizumab y en 48 pacientes (24.5 %) en el grupo de placebo, 
siendo los más frecuentes erupción cutánea e hipotiroidismo. 

 

 
 
En este ensayo, la exposición a la quimioterapia se mantuvo con la adición de atezolizumab. 
Las tasas de efectos secundarios hematológicos fueron similares en los dos grupos, y la 
incidencia y los tipos de eventos adversos relacionados con el sistema inmunitario fueron 
similares a los observados con la monoterapia con atezolizumab. 
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Liu (2021)24 
 
De manera similar a los hallazgos en el análisis primario, la mediana de la duración del 
tratamiento fue de 4.7 meses (rango, 0-29 meses) con atezolizumab y 4.1 meses (rango, 0-
26 meses) con placebo. 
 
Los eventos adversos (EA) fueron consistentes con los informados en el análisis primario.  
 

 Atezolizumab + QT QT 

EA relacionados con el sistema inmunológico 
que requirieron tratamiento con corticosteroides 
sistémicos 

20.2% 5.6% 

Más comunes 

- erupción cutánea  20.2% 10.7% 

- hipotiroidismo  12.6% 0.5% 

- hepatitis 7.6% 4.6% 

- relacionadas con la infusión  5.6% 5.1% 

- neumonitis relacionada con el sistema 
inmunitario  

2.5% 2.6% 

 
9.3. CENTRO NACIONAL DE FARMACOVIGILANCIA Y TECNOVIGILANCIA 

 
El reporte brindado por la oficina de Farmacovigilancia de la Autoridad Reguladora de 
Medicamentos (DIGEMID)25 refiere el número de reportes de casos de reacciones adversas 
para Atezolizumab, hasta el 28 de noviembre de 2021. Cabe señalar que la información 
brindada es por ingrediente farmacéutico activo (IFA), la base de datos no especifica forma 
farmacéutica: 

• Perú: 28 reportes 

• Global: 9,691 reportes 
 

X. RESUMEN DE LA EVIDENCIA DE COSTOS 

Costos unitarios: 

Producto Farmacéutico 
Costo Unidad 

(S/.)a 

Atezolizumab 1200 mg/20 mL Iny 21,240.00 

Carboplatino 150 mg Iny 28.80 

Cisplatino 50 mg/50 mL Iny 16.50 

Etopósido 100 mg Iny 22.36 

      a Fuente SEACE, 2020 – 2021. 

                                                                 
24 Liu SV, Reck M, Mansfield AS, Mok T, Scherpereel A, Reinmuth N, et al. Updated Overall Survival and PD-L1 Subgroup Analysis of 
Patients with Extensive-Stage Small-Cell Lung Cancer Treated with Atezolizumab, Carboplatin, and Etoposide (IMpower133). J Clin 
Oncol. 2021 Feb 20;39(6):619-630. doi: 10.1200/JCO.20.01055.  
25 DIGEMID. Reportes de VigiLyze del Sistema de Farmacovigilancia de Perú. Selegilina. MedDRA 23.1 [Fecha de consulta: 17 de octubre  
de 2021]. 
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Costos del tratamiento: 

Esquema 
Precio 

(S/.) 

Atezolizumab + Carboplatino + Etopósido Iny 21,291.16 

Atezolizumab + Cisplatino + Etopósido Iny 21,278.86 

Carboplatino + Etopósido Iny 51.16 

Cisplatino + Etopósido Iny 38.86 

 

XI. EVIDENCIA DE CONSUMO 

Según la base de datos de consumos del MINSA, el producto farmacéutico Atezolizumab 1200 
mg/20 mL Inyectable no tiene registro de consumo en el periodo enero-diciembre 2021. 

 

XII. RESUMEN  

El cáncer de pulmón de células pequeñas (CPCP) es un tumor epitelial maligno que consta de 
células pequeñas con citoplasma escaso, bordes celulares mal definidos, cromatina nuclear 
finamente granular y nucléolos ausentes o poco visibles. Se caracteriza por un tiempo rápido 
de duplicación, una alta fracción de crecimiento y metástasis generalizadas en las primeras 
etapas de la enfermedad; los pacientes suelen presentar metástasis hematógenas. 
 
El cáncer de pulmón de células pequeñas representa alrededor del 13% al 15% de los casos 
de cáncer de pulmón. La incidencia anual ha disminuido durante los últimos 30 años en los 
países industrializados, probablemente debido a la disminución de la tasa de tabaquismo en 
estas regiones, factor de riesgo más común para el CPCP. 
 
La terapia con inhibidores de puntos de control inmunitario es un tipo de inmunoterapia que se 
usa para el tratamiento de algunos pacientes con cáncer de pulmón de células pequeñas en 
estadio avanzado. 
 
Atezolizumab es un anticuerpo monoclonal humanizado de tipo inmunoglobulina G1 (IgG1), Fc-
modificado, que se une directamente a PD-L1 y proporciona un bloqueo doble de los receptores 
PD-1 y B7.1, generando la inhibición mediada por PD-L1/PD-1 de la respuesta inmune, 
incluyendo la reactivación de la respuesta inmune antitumoral sin inducir la citotoxicidad celular 
dependiente de anticuerpo. 
 
En agencias reguladoras como Australia, Canadá, España, y EE.UU., tienen a atezolizumab 
aprobado en combinación con carboplatino y etopósido, está indicado para el tratamiento de 
primera línea de pacientes con cáncer de pulmón de células pequeñas en estadio extenso (ES-
SCLC). 
 
Los sumarios incluidos en el presente informe recomiendan la adición de un inhibidor del punto 
de control inmunológico al platino-etopósido en lugar de la quimioterapia sola (Grado 1B), para 
pacientes con CPCP con un buen estadio funcional (PS) (ECOG PS 0 a 2). Es importante 
indicar que estas recomendaciones son basadas en los resultados del estudio IMpower133 
(NCT02763579). 
 
Las Guías de Práctica Clínica (GPC) incluidas en el presente informe, refieren que los 
regímenes preferidos para esta condición incluyen los inhibidores de puntos de control 
inmunitarios PD-L1, como el atezolizumab o durvalumab, más platino-etopósido. Es importante 
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indicar que estas recomendaciones son basadas en los resultados del estudio IMpower133 
(NCT02763579). 
 
En cuanto a la eficacia comparativa, se hallaron dos resultados de interés, uno de ellos es el 
estudio inicial del ensayo IMpower133 (Horn, 2018), en el que comparaban el beneficio de 
adicionarle atezolizumab a la QT (carboplatino + etopósido) versus la QT sola. Respecto a la 
sobrevida global, los brazos de tratamiento muestran una diferencia modesta (Atezolizumab 
12.3 meses [IC95% 10,8 a 15,9] vs. QT 10.3 meses [IC95% 9,3 a 11,3]). Así mismo, respecto 
a la sobrevida libre de progresión (SLP) la diferencia es más modesta aún (Atezolizumab 5.2 
meses [IC95% 4.2 a 4.5] vs. QT 4.3 meses [IC95% 4,2 a 4,5]). El segundo resultado hallado 
(Liu, 2021), el cual es el refleja resultados a los 9 meses posteriores del análisis inicial, pese al 
mayor tiempo de seguimiento, el beneficio en la SG sigue siendo discreto (2 meses), se aprecia 
además que el efecto sobre el riesgo de muerte se redujo (de HR 0.70 a HR 0.76), y el nuevo 
intervalo de confianza, aunque significativo, se aproxima más al valor nulo (IC95% 0.60 a 0.95), 
hecho que resta contundencia estadística al aparente beneficio de la adición de atezolizumab 
a la QT y limita la validez externa. 
 
En cuanto a la seguridad comparativa, los resultados de los estudios anteriormente 
mencionados, indican que no hay una diferencia significativa entre ambos brazos de tratamiento 
respecto a los eventos adversos. Sin embargo, se destaca la presencia de eventos adversos 
relacionados con la inmunidad, los cuales ocurrieron 39.9% en el grupo de atezolizumab, y en 
24.5% en el grupo de QT, siendo la erupción y el hipotiroidismo los más comunes. Estos 
eventos adversos únicos inmunomediados no han sido vistos por la QT citotóxica convencional. 
 
El producto farmacéutico Atezolizumab 1200 mg/20 mL Inyectable no se encuentra en la Lista 
de Medicamentos Esenciales N° 22 de la OMS (2021). 
 
Según la base de datos de consumos del MINSA, el producto farmacéutico Atezolizumab 1200 
mg/20 mL Inyectable no tiene registro de consumo en el periodo enero-diciembre 2021. 
 
El costo del tratamiento solicitado (Atezolizumab + Carboplatino + Etopósido Inyectable) sería 
de aproximadamente S/. 21,291.16 soles por paciente, lo cual es altamente costoso comparado 
con la quimioterapia convencional (Carboplatino + Etopósido inyectable) que corresponde a S/. 
51.16 soles. En ese sentido, la adquisición de este medicamento, tendría un alto impacto 
financiero en las entidades públicas de salud, con lo que se tendría que dejar de invertir en 
otras tecnologías más costo-efectivas para la población. 
 

XIII. CONCLUSIONES 

En base a la revisión y análisis de la evidencia científica disponible para el producto 
Atezolizumab 1200 mg/20 mL Inyectable para el tratamiento de primera línea en combinación 
con carboplatino o cisplatino más etopósido en pacientes con cáncer de pulmón de células 
pequeñas en estadio extendido (CPCP-EE); el equipo técnico acuerda no incluir el producto 
farmacéutico a la Lista Complementaria de medicamentos para el tratamiento de enfermedades 
neoplásicas al Petitorio Nacional Único de Medicamentos Esenciales (PNUME). 
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ANEXO 01 - ESTRATEGIA DE BÚSQUEDA 

 
 

Base de datos Estrategia/Término de búsqueda 

Resultado 
respuesta 
pregunta 

clínica 

 
MEDLINE 
PUBMED 

Árbol de búsqueda                                                                                
Resultados     

02 ECA 
Horn, 2018 
Liu, 2021 

 
("Small Cell Lung Carcinoma"[Mesh] OR “small cell lung cancer” 
OR “extensive small cell lung cancer” OR “ES-SCLC”) AND 
(“Extensive Stage Disease” OR “Extensive stage”) AND 
(“systemic therapy” OR “first-line systemic therapy” OR 
“chemoimmunotherapy” OR “immunotherapy” OR “checkpoint” 
OR “anti-programmed cell death ligand-1” OR “anti PD-L1”) AND 
(“Atezolizumab”) AND (“platinum-based systemic therapy” OR 
“etoposide” OR “Cisplatin” OR “Carboplatin”) AND ("Progression-
Free Survival"[Mesh] OR “overall survival” OR “adverse events” 
OR “quality of life”) 
 
Fecha de búsqueda: 29 nov 2021  
Resultados: 26 
 
Filters applied: Humans: 14 
Meta-Analysis, Systematic Review: 02 
Controlled Clinical Trial, Randomized Controlled Trial.: 02 
 

 
DYNAMED 

“atezolizumab small Cell Lung Cancer Advanced”  

Resultados: 02 monografías 
01 

UPTODATE 
“atezolizumab small Cell Lung Cancer Advanced”  

Resultados: 10 monografías 
01 

 
  


