Nota Técnica 349781

Data de conclusao: 19/05/2025 14:59:04

Paciente

Idade: 71 anos
Sexo: Masculino

Cidade: Carazinho/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -
Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: 12 Vara Federal de Carazinho.

Tecnologia 349781

CID: J44.0 - Doenca pulmonar obstrutiva crénica com infeccédo respiratdéria aguda do trato
respiratério inferior

Diagnéstico: Doenca pulmonar obstrutiva crénica com infecgéo respiratdria aguda do trato
respiratério inferior.

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: BROMETO DE TIOTROPIO MONOIDRATADO
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Via de administracao: via oral

Posologia: brometo de tiotrdpio 2,5mcg - 60 jatos/més. Uso inalatério de 2 jatos 1x ao dia. Uso
continuo e por tempo indeterminado.

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
Oncolégico? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: BROMETO DE TIOTROPIO MONOIDRATADO

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: conforme o PCDT
disponivel (3), estdo inclusos na rede publica os medicamentos budesonida, beclometasona
(corticoides inalatérios, ICS), prednisona, prednisolona e hidrocortisona (corticoides
sistémicos), fenoterol, salbutamol, formoterol (agonistas beta-adrenérgicos de curta e longa
acéo, SABA/LABA), brometo de ipratropio (broncodilatador anticolinérgico de curta acéo),
formoterol + budesonida (associacao de LABA e ICS), Brometo de umeclidinio + trifenatato de
vilanterol (LABA/LAMA), Brometo de tiotropio monoidratado + cloridrato de olodaterol
(LABA/LAMA).

Existe Genérico? Nao

Existe Similar? Nao

Custo da Tecnologia

Tecnologia: BROMETO DE TIOTROPIO MONOIDRATADO
Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal
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Tecnologia: BROMETO DE TIOTROPIO MONOIDRATADO
Dose Diaria Recomendada: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: BROMETO DE TIOTROPIO MONOIDRATADO

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: O brometo de tiotrépio € um
farmaco anticolinérgico, ou antimuscarinico, que se liga de maneira competitiva (antagonista)
aos receptores colinérgicos muscarinicos M1, M2 e M3, relaxando a musculatura lisa e inibindo
a acéo da acetilcolina, promovendo efeito broncodilatador. E dito de longa duracdo uma vez
que seu efeito perdura por 12 horas. O uso combinado de antagonistas muscarinicos de longa
duracédo (LAMA - Long Acting Muscarinic Antagonists) associados a beta-agonistas de longa
duracdo (LABA - Long Acting Beta2 Agonists), como o formoterol, e corticoesterbides
inalatérios, a exemplo da budesonida, fluticasona ou beclometasona, é conhecido como terapia
tripla e é recomendada quando o paciente apresenta dispnéia ou outras exacerbacdes
frequentes mesmo quando em uso de LABA associado a corticosteréide inalatério (2,3).

Em relacédo ao brometo de ipratrdépio, um antimuscarinico de curta duragao disponivel na rede
publica de saude, destaca-se que enquanto o tiotropio tem acdo em 3 receptores muscarinicos,
o ipratrdpio exerce atividade broncodilatadora a partir da competicdo com o receptor M3, sem
acao significativa nos demais receptores. Os subtipos de receptores M3 atuam na musculatura
lisa, o seu bloqueio, portanto, confere relaxamento desta, dilatando as vias aéreas. Ja o subtipo
M2, exerce agdo inibitoria sobre a liberacdo de acetilcolina (5). Assim, podemos dizer que o
brometo de tiotropio oferece acao broncodilatadora mais duradoura e mais efetiva, uma vez
que atua a partir de duas vias, enquanto o ipratrépio oferece broncodilatacdo mais breve e em
menor magnitude. Em 2015, Cheyne e colaboradores publicaram, na base de dados da
Cochrane Library, uma revisdo sistematica com o objetivo de comparar tiotropio e ipratrdpio.
Foram incluidos dois ensaios clinicos randomizados que avaliaram os tratamentos por 12
semanas, totalizando 1.073 participantes. Os resultados demonstraram que o tratamento com
brometo de tiotrépio, quando comparado ao ipratrépio, foi associado a melhora dos parametros
espirométricos. Em relacdo aos desfechos clinicos relacionados a DPOC, o brometo de
tiotropio foi associado a menor numero de exacerbacdes (Razdo de Chances/RC 0,56; IC95%
0,31 a 0,99) e menor numero de internagdes hospitalares (RC 0,34; IC95% 0,15 a 0,70). Nao
houve diferenca em relacado a mortalidade (OR 1,39; IC95% 0,44 a 4,39) e os pacientes em uso
de tiotrépio apresentaram menos efeitos adversos nao fatais (OR 0,5; 1C95% 0,34 a 0,73) (6).
O uso de diferentes estratégias terapéuticas no tratamento da DPOC moderada a grave foi
objeto de investigacao de revisdes sistematicas com metanalise. Em uma destas, publicada em
2018, incluiu 21 estudos, somando 25.771 participantes. Nenhum dos estudos apresentou
comparacao direta entre a associacdao de LAMA e LABA versus o uso de LABA. A meta-andlise
em rede mostrou que o tratamento que demonstrou maior eficacia na reducdo das
exacerbacdes moderadas a graves foi a combinacao de LAMA e LABA (Razao de Chances/RC
de 0,86 1C95% 0,76-0,99 quando comparada com a associacdo de LAMA e corticosterbide
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inalatério; RC de 0,87 1C95% 0,78-0,99 na comparagcdao com LAMA em monoterapia; RC de
0,70 1C95% 0,61-0,80 se comparado ao uso de LABA isoladamente). Os pesquisadores
também avaliaram o desfecho da qualidade de vida, pela diferenca na pontuacdo da escala
SGRQ (St George’s Respiratory Questionnaire) em relagdo a linha de base aos trés, seis e 12
meses de tratamento. Os resultados para as avaliagdes considerando a comparacéo entre o
uso de LABA associado a LAMA e LABA associado a corticosterdide inalatério foram
semelhantes (diferengca média/DM de -1,30 IC95% -2,35 a -0,25 aos trés meses; DM de -1,20
IC95% 2,28 a -0,12 aos seis meses; DM de -1,20 IC95% -2,34 a -0,06 aos 12 meses), sem
alcancar a mudanca de 4 pontos no escore, considerada como a magnitude minima de
mudanca para representar impacto clinico (7).

Ainda, um conjunto de outras revisdes sistematicas com metanalise que consideraram outros
desfechos como a melhora em parametros espirométricos mostram superioridade em termos
de eficacia no uso da associacdo de LABA e LAMA, versus LABA isolado ou associado a
corticoesterodides inalatérios (8—11).

ltem Descricéao Quantidade Valor Unitario* Valor Anual
BROMETO DE2,5 MCG DOSE12 R$ 283,34 R$ 3.400,08
TIOTROPIO SOL INAL CT FR

PLAS 4ML (60

DOSES) +

RESPIMAT

* 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
aplicacéao do Coeficiente de Adequacao de Precos (CAP) sobre o Pre¢o Fabrica — PF, PMVG =
PF*(1-CAP). O CAP, regulamentado pela Resolugédo n°. 3, de 2 de mar¢o de 2011, é um
desconto minimo obrigatorio 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.

O brometo de tiotropio € produzido e comercializado pelo Boehringer Ingelheim do Brasil
Quimica e Farmacéutica Ltda, sob o nome comercial Spiriva®, na forma farmacéutica de
solucdo para inalacédo em frascos de 4 mLs (60 doses). Em consulta a tabela da CMED no site
da ANVISA em agosto de 2024 e de acordo com a prescricdo juntada ao processo, foi
elaborada a tabela acima para um ano de tratamento.

O National Institute for Health and Care Excellence (NICE), do sistema de saude britanico,
recomenda o tratamento inicial dos pacientes com DPOC com broncodilatadores de curta
duracdo (agonistas beta-adrenérgicos ou antimuscarinicos), com objetivo de melhora dos
sintomas. Se esta terapia ndo é efetiva, a recomendacédo € de usar terapia combinada com
agonistas adrenérgicos de longa acdo + antimuscarinicos de longa acdo ou agonistas
adrenérgicos de longa acédo + corticoesteroides inalatérios. Esta escolha é feita baseada na
presencga ou nao de caracteristicas sugerindo capacidade de resposta a corticoesteroides. Nao
h& uma recomendacédo ou avaliacao especifica acerca do brometo de tiotropio para a DPOC
por esta agéncia (12).

A agéncia brasileira, CONITEC (Comissdao Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no
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Sistema Unico de Salde) avaliou em 2013 a incorporacdo de brometo de tiotropio em
monoterapia para DPOC e decidiu, por unanimidade, pela ndo incorporacdo do medicamento
brometo de tiotropio para o tratamento da Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica. Relataram que
os estudos ndo demonstraram beneficios significativos do tiotropio em relacdo aos 2LA ou a
associacao de B2LA+CI. Além disso, em alguns estudos, o medicamento aumentou o risco de
mortalidade total ou cardiovascular, principalmente quando utilizado com o inalador (4).

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: diminuicdo de exacerbagdes, melhora
dos padrbes espirométricos e qualidade de vida.

Recomendacdes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Recomendada

Conclusao

Tecnologia: BROMETO DE TIOTROPIO MONOIDRATADO
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: Conforme evidéncias disponiveis, 0 uso de tiotropio combinado ao olodaterol em
dispositivo Unico, alternativa disponivel no SUS e prevista em PCDT, é superior ao uso de
tiotrépio em monoterapia como esta sendo pleiteado. Nao consta em processo qualquer
negativa administrativa de acesso ao tratamento nos moldes do Componente Especializado da
Assisténcia Farmacéutica (CEAF).

A parte autora pode requerer acesso ao tratamento mediante solicitacdo administrativa junto a
Secretaria Municipal de Saude que indicara o servico onde deverdo ser entregues 0s
documentos solicitados pelo PCDT (3) da condicao, dando entrada a solicitagcdo administrativa
do tratamento.

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 Informacgodes: A parte autora apresenta laudo médico onde informa ser portador de
doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC) com resultado de espirometria apresentando
disturbio obstrutivo moderado (GOLD 2). Apresenta quadro de dispnéia a pequenos esforcos e
episddios de sibilancia e tosse, com exacerbacdes da doencga, compativel com grupo E (GOLD
2024, alto risco e bastante sintomas). Médica assistente refere uso de diversos medicamentos
fornecidos pelo SUS sem controle completo do quadro: formoterol, budesonida,
beclometasona, salbutamol, ipratropio e fenoterol. Nesses termos, pleiteia 0 uso de brometo de
tiotrépio.

A DPOC caracteriza-se por sinais e sintomas respiratérios associados a obstrucdo crénica das
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vias aéreas inferiores, geralmente em decorréncia de exposicdo inalatéria prolongada a
material particulado ou gases irritantes, sendo o tabagismo sua principal causa. O substrato
fisiopatolégico da DPOC envolve bronquite cronica e enfisema pulmonar, os quais geralmente
ocorrem de forma simultédnea, com variaveis graus de comprometimento relativo em um mesmo
individuo. Como consequéncia clinica, ha persisténcia de sintomas respiratdrios e limitacdo ao
fluxo de ar. A patologia é diagnosticada mediante a combinacdo de critérios clinicos e
funcionais, obtidos por anamnese, exame fisico e exames de fungcdo pulmonar (espirometria).
Os principais achados clinicos relacionados a DPOC séao tosse, chiado ao respirar (sibilancia) e
falta de ar (dispneia), além da presenca de fatores de risco, a exemplo idade superior a 40
anos e tabagismo (1,2).

Diversas classificagbes da DPOC por gravidade podem ser utilizadas na avaliacdo dos
pacientes e indicacdo dos diversos tratamentos. A classificacdo do GOLD recomenda que a
gravidade da doenca seja estratificada utilizando, além do grau de obstrucédo, o perfil de
sintomas e a frequéncia das exacerbacgdes, com vistas a avaliacdo nao somente do impacto da
doenca na qualidade de vida, mas também do risco futuro de exacerbagdes (2). Conforme
exames anexados, o0 paciente encontra-se em GOLD 2, o que significa que seu resultado do
VEF1 na espirometria realizada, esta entre 50% e 79% do valor predito, sendo classificado
como quadro moderado, entretanto, de acordo com a nova classificagcdo GOLD, pertence ao
grupo E (antigamente C ou D), devido a apresentar duas ou mais exacerbacgdes por ano (2).

O objetivo do tratamento da DPOC é a melhora da qualidade de vida, obtida pelo controle dos
sintomas, e melhora ou estabilizacdo da funcdo pulmonar. As opg¢des farmacoldgicas de
tratamento incluem, majoritariamente, o uso de medicamentos com efeito broncodilatador e anti-
inflamatorio, que podem ser administrados de maneira isolada ou associada, a depender da
frequéncia e gravidade dos sintomas apresentados pelo individuo (2,3). Inicia-se,
preferencialmente, com monoterapia, manejando-se a dose e a frequéncia do uso conforme a
resposta do paciente ao tratamento. Quando a monoterapia néo € suficiente para o0 manejo dos
sintomas, opta-se pelo tratamento associado, ou seja, uso de broncodilatadores associados
entre si ou associados a corticosteroides inalatorios, podendo progredir para terapia tripla,
quando s&o utilizados broncodilatadores com diferentes mecanismos de agao
concomitantemente ao uso de corticoesterdides (2).

Para pacientes do Grupo E, conforme caso em tela, o relatério de 2024 GOLD enfatiza uma
abordagem mais intensiva a terapia. Isso inclui o uso de terapia inalatéria dupla ou tripla com
uma combinacéo de broncodilatadores de ag¢ao prolongada (LABA e LAMA) e corticosteroides
inalatorios (ICS) para controlar os sintomas e reduzir o risco de exacerbacgdes. As diretrizes
também recomendam monitoramento rigoroso para exacerbacdes e condicbes comoérbidas,
que sdo comuns neste grupo e podem impactar significativamente os resultados do tratamento

(2).
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