Nota Técnica 276683

Data de conclusao: 28/10/2024 18:32:42

Paciente

Idade: 58 anos
Sexo: Masculino

Cidade: Capéo do Leao/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -

Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: 22 Vara Federal de Pelotas

Tecnologia 276683

CID: L10.0 - Pénfigo vulgar
Diagnéstico: Pénfigo vulgar.
Meio(s) confirmatério(s) do diagnéstico ja realizado(s): laudo médico.

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento
Registro na ANVISA? Sim
Situacao do registro: Valido
Nome comercial: -

Principio Ativo: RITUXIMABE

Via de administracao: IV
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Posologia: Rituximabe 500mg - 375mg/m? por semana durante 5 semanas.
Uso continuo? -

Duracao do tratamento: dia(s)

Indicacao em conformidade com a aprovada no registro? Sim

Previsto em Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Min. da Saude para a situacao
clinica do demandante? Nao

O medicamento esta inserido no SUS? Nao
Oncoldégico? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: RITUXIMABE

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: corticoterapia e
azatioprina.

Existe Genérico? Sim
Existe Similar? Sim

Descrever as opcdes disponiveis de Genérico ou Similar: vide a tabela CMED.

Custo da Tecnologia

Tecnologia: RITUXIMABE

Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: RITUXIMABE
Dose Diaria Recomendada: -
Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -
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Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: RITUXIMABE

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: O rituximabe € um anticorpo
monoclonal de origem humana/murina que se liga de maneira especifica ao antigeno CD20
expresso pelas células malignas do linfoma, assim como dos linfocitos B saudaveis (4). Além
de reacgdes infusionais, entre os eventos adversos possivelmente relacionados ao Rituximabe
estdo ativacdo de hepatite B e desenvolvimento de Hepatite fulminante, citopenias (em
especial neutropenia), hipogamaglobulinemia que pode estar acompanhada de infeccbes
sinopulmonares.

Um estudo retrospectivo avaliou 28 pacientes com doencas penfigoides que fizeram uso de
rituximabe para a condicdo dermatolégica. O controle da doenca foi obtido em 67,9% dos
pacientes; remissao parcial, em 57,1%; remissdo completa, em 21,4%. Durante o seguimento,
66,7% dos pacientes apresentaram recidiva de doeng¢a; um novo curso de rituximabe levou a
remisséo em 85,7% dos casos retratados. Nao houve diferenga estatisticamente significativa na
resposta clinica entre os diferentes tipos de pénfigo (5).

Um ensaio clinico multicéntrico, open-label, randomizou 90 pacientes para receber prednisona
oral ou prednisona em doses baixas em associac¢ao a rituximabe (1000mg nos dias 0 e 14, e
500mg apo6s 12 e 18 meses). Tratavam-se de pacientes recém diagnosticados com pénfigo
iniciando a primeira linha de tratamento. Apés 24 meses, 89% dos pacientes no grupo
rituximabe estavam em remissdao completa, versus 34% do grupo prednisona (p<0.0001).
Nenhum paciente faleceu durante o estudo e mais pacientes no grupo prednisona
apresentaram eventos adversos grau 3-4 (53 eventos em 29 pacientes no grupo prednisona vs.
27 eventos em 16 pacientes no grupo rituximab) (6).

Uma revisdo sistematica avaliou o uso de rituximabe em pacientes com pénfigo vulgar,
incluindo 114 estudos e 1085 pacientes. A maioria dos pacientes obteve resposta clinica com
regimes contendo rituximabe; naqueles que néo obtiveram resposta apés a primeira infuséo, a
repeticdo de infusdes pareceu ser eficaz. No entanto, ha grande heterogeneidade em termos
de dose, frequéncia e regime de infusao utilizados entre estudos, ndo havendo um consenso
em termos de qual seria um regime adequado de primeira e segunda linhas no tratamento do
pénfigo vulgar (7).

Consenso da Sociedade Brasileira de Dermatologia prevé o uso de rituximabe em casos de
pénfigo vulgar refratario ou severo. Recomenda-se o uso do protocolo de linfoma (375mg/m2,
1x/semana por 4 ou 5 semanas) e de artrite reumatoide (1000mg com um intervalo de 2
semanas, podendo ser repetido apds 6 meses) (8, 9).

Item Descricao Quantidade Valor Unitario* Valor Total

RITUXIMABE 10 MG/ML SOL5 R$ 5.196,10 R$ 25.980,50
(RUXIENCE) DIL INFUS IV CT 1

FA VD TRANS x

50 ML

RITUXIMABE 10 MG/ML SOL15 R$ 1.039,21 R$ 15.588,15
(RUXIENCE) DIL INFUS IV CT 1

FA VD TRANS x

10 ML
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https://www.zotero.org/google-docs/?d2kQvO

Valor Total R$ 41.568,65

* Valor unitario considerado a partir de consulta de preco da tabela CMED. Pre¢co maximo de
venda ao governo (PMVG) no Rio Grande do Sul (ICMS 17%). O PMVG é o resultado da
aplicacao do Coeficiente de Adequacao de Precos (CAP) sobre o Preco Fabrica — PF, PMVG =
PF*(1-CAP). O CAP, regulamentado pela Resolugédo n°. 3, de 2 de margo de 2011, é um
desconto minimo obrigatério a ser aplicado sempre que forem realizadas vendas de
medicamentos constantes do rol anexo ao Comunicado n° 15, de 31 de agosto de 2017 -
Versao Consolidada ou para atender ordem judicial. Conforme o Comunicado CMED n° 5, de
21 de dezembro de 2020, o CAP é de 21,53%. Alguns medicamentos possuem isencao de
ICMS para aquisi¢cao por 6rgaos da Administracao Publica Direta Federal, Estadual e
Municipal, conforme Convénio ICMS n° 87/02, sendo aplicado o beneficio quando cabivel.
Com base na prescricdo médica e apds consulta da tabela CMED em janeiro de 2024, foi
elaborada a tabela acima que estima o custo total do tratamento no primeiro ano de uso. Em
prescricéo, nao foi fornecida a area de superficie corporal; o calculo de custo foi estimado em
uma area corporal aproximada de 1,9m?2, resultando em uma dose de 720mg de rituximabe por
semana.

Em analise de custo-utilidade considerando o sistema de saude australiano, o uso de
rituximabe em comparacdo a micofenolato de mofetil resultou em uma razdo de custo-
efetividade incremental de -8818 dodlares australianos por QALY (10).

N&o foram encontradas recomendacdes de incorporacao desta tecnologia para esta indicacao
em outros paises com sistema de saude semelhante ao nosso.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: aumento das taxas de remissdao de
doenca.

Recomendacoes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: N&o avaliada

Conclusao

Tecnologia: RITUXIMABE
Conclusao Justificada: Favoravel

Conclusao: Trata-se de medicacéo ja disponivel no SUS para outras condi¢des autoimunes e
prevista em diretrizes nacionais e internacionais para o tratamento de pénfigo vulgar e pénfigo
bolhoso. Parece haver eficacia do rituximabe em termos de resposta clinica e remissao de
doenca.

Entendemos, também, que a custo utilidade deste anticorpo monoclonal no pleito em questéao
provavelmente se encontra abaixo do limiar de disposicéo a pagar considerado aceitavel para a
realidade brasileira, de maneira que consideramos a prescricdo bem amparada na literatura
médica. Por fim, entende-se que a remissao prolongada pode possibilitar o desmame completo
do corticoide, o que trara beneficios ao paciente.

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao
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NatJus Responsavel: RS - Rio Grande do Sul
Instituicao Responsavel: TelessaudeRS
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacdes: Conforme laudo médico, trata-se de paciente portador de pénfigo vulgar,
com diagnéstico ha mais de 15 anos. Fez uso de metotrexato, corticoides topicos e corticoides
sistémicos, sem controle da doencga. Neste contexto, pleiteia rituximabe.

O pénfigo representa um grupo de doencas caracterizadas por acantolise (perda da adesao
entre queratinécitos da pele), resultando em formacéo de flictenas (bolhas) em pele e mucosas.
Pode ser dividido em pénfigo vulgar, pénfigo foliaceo, pénfigo relacionado a imunoglobulina A e
pénfigo paraneoplasico (1). A frequéncia de pénfigo varia de acordo com a distribuicao
geografica e, em certas regides do globo, como na América do Sul e no norte da Africa, a
incidéncia de pénfigo foliaceo é maior do que a de pénfigo vulgar. Em outras regides, como na
Arabia Saudita, a proporcao de pacientes com pénfigo vulgar chega a 95% (2)

O pénfigo vulgar resulta da producao de autoanticorpos IgG contra a desmogleina 3 e, em um
terco dos pacientes, também contra a desmogleina 1 (2). Suas manifestagdes clinicas incluem
flictenas superficiais e erosdes cutaneas. Na histopatologia, observa-se acantélise e
espongidlise no estrato granuloso (3).

No tratamento do pénfigo vulgar, usualmente sdo utilizados glicocorticoides sistémicos,
rituximab, azatioprina e acido micofendlico (3).
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