Nota Técnica 350218

Data de conclusao: 20/05/2025 11:37:47

Paciente

Idade: 33 anos
Sexo: Masculino

Cidade: Cruz Alta/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 350218

CID: M07.3 - Outras artropatias psoriasicas

Diagnéstico: Outras artropatias psoriasicas

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: GUSELCUMABE

Via de administracao: SC
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Posologia: guselcumabe 100mg - 100 mg na primeira e quarta semana de tratamento, seguido
por 100 mg a cada 8 semanas até completar 1 ano de tratamento.

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: GUSELCUMABE

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: antiinflamatorios
(ibuprofeno, naproxeno, prednisona, prednisolona, dexametasona, hidrocortisona, acetato de
betametasona + fosfato dissddico de betametasona e metilprednisolona), imunomoduladores
sintéticos (ciclosporina, leflunomida, sulfassalazina e metotrexato) e imunobiolégicos
(adalimumabe, etanercepte, infliximabe, golimumabe, secuquinumabe, certolizumabe pegol e
tofacitinibe). E ofertada, também, a administraco intra-articular de metilprednisolona por meio
do procedimento de infiltracdo de substancias em cavidade sinovial para o tratamento das
manifestacdes localizadas da condigéo, conforme PCDT (26).

Existe Genérico? Nao

Existe Similar? Nao

Custo da Tecnologia

Tecnologia: GUSELCUMABE
Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

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

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: GUSELCUMABE

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: O guselcumabe é um medicamento
dito imunobioldgico; trata-se de um anticorpo monoclonal do tipo anti-interleucina23 (anti-1L23).
A inibicdo da sinalizagdo de IL-23 tem, como consequéncia, a diminuicdo da inflamagao
causada pela doenca (2).

A eficacia e seguranca do guselcumabe no tratamento da artrite psoriatica em pacientes ja
submetidos ao uso de outros medicamentos imunobiol6gicos foi avaliada por dois ensaios
clinicos de fase Ill: DISCOVER-1 e COSMOS (27,29).

O primeiro, DISCOVER-1 (27), foi um ensaio clinico randomizado (ECR) de fase lll, duplo-
cego, que avaliou o uso do guselcumabe comparado ao placebo em pacientes com e sem
exposicdo prévia a inibidores de TNF (anti-TNF). Os 382 pacientes incluidos foram
randomizados em 3 grupos: o primeiro submetido ao uso de guselcumabe a cada 4 semanas
(n=128), o0 segundo a cada 8 semanas (n=128) e o terceiro ao uso de placebo (n=126). A
proporcao de pacientes incluidos que ndo responderam ao uso prévio de anti-TNF foi de 13%
(n=17), 12% (n=15) e 10% (n=12) em cada grupo, e aquela de pacientes que apresentavam
dactilite foi de 30% (n=38), 39% (n=49) e 44% (n=55), respectivamente. A eficacia do
tratamento foi avaliada pelo ACR20, que se refere a proporcao de pacientes de cada grupo que
atingiu uma redug¢do minima de 20% no numero de articulagbes acometidas pela condi¢do
associada a melhora de, pelo menos, 3 dos 5 seguintes parametros: melhora clinica
observada/sentida pelo paciente, melhora do paciente percebida/avaliada pelo médico
assistente, reducdo no escore de dor (EVA), reducdo da incapacidade laborativa ou
relacionada as atividade dos cotidiano e melhora laboratorial de algum marcador de fase
aguda/alta atividade da doencga. O percentual de pacientes que alcancaram o ACR20 ap6s 24
semanas de tratamento foi aferido em 59% (n=76) no grupo que recebeu guselcumabe a cada
4 semanas, 52% (n=66) naquele que recebeu a cada 8 semanas, e 22% (n=28) no grupo
placebo; sendo assim, a diferenca observada entre a melhora observada nos grupos
tratamento e placebo, ou seja, aquele que pode ser atribuida ao uso do guselcumabe, foi de
37% (intervalo de confianca de 95% 26 a 48) no grupo das 4 semanas e de 30% (IC95% 19 a
41) no grupo das 8 semanas, nao sendo observada diferenca estatistica entre os grupos.
Embora uma melhora de 30% pareca expressiva, € imperioso que se reconheca que este
numero reflete que 30% daqueles que receberam o tratamento melhoram em 20%. Quando
considerada melhora de 70% (ACR70), por exemplo, observa-se diferenca de apenas 6% em
relacdo ao placebo, sem que se traduza em significancia estatistica. Quando considerados
apenas os pacientes que néo responderam ao uso prévio de anti-TNF a melhora atribuida ao
guselcumabe foi de 42% (IC95% 11 a 74) e 36% (IC95% 1 a 71) nos grupos de 4 e 8 semanas,
respectivamente. Ha, contudo, que se ter cautela na interpretacéo destess achados, ja que o
nuamero de pessoas que ndo respondeu ao uso prévio de anti-TNF é bastante limitado e os
testes estatisticos executados pelos pesquisadores ndo consideraram este limitante, tornando
presungosa a assun¢ao de que estes numeros refletem a realidade; a fragilidade desta medida
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pode ser objetivamente observada pelo amplo intervalo de confianga apresentado, que varia
entre 1 e 71%, por exemplo, o que significa dizer que o valor real de melhora observada é
algum numero dentro desta faixa. Enquanto desfecho secundario foi avaliada a resolugéo da
dactilite apdés 24 semanas de tratamento no conjunto de pacientes que apresentava a
condicao, sendo observada melhora de 13% (IC95% -7 a 34) e 17% (-2 a 35%) em relagcédo ao
placebo nos grupos que receberam goselcumabe a cada 4 e 8 semanas, respectivamente.
Cabe pontuar que, quando observado apenas o grupo placebo, 49% daqueles que
apresentavam dactilite demonstraram melhora da condicéo as 24 semanas, 0 que sugere que
esta melhora foi impulsionada por fatores inespecificos, e nédo pelo guselcumabe.

O estudo COSMOS (29), por sua vez, um ECR de fase lll, duplo-cego e multicéntrico que
investigou o uso do guselcumabe versus o0 uso de placebo em 285 individuos diagnosticados
com artrite psoriatica e que nao responderam adequadamente aos inibidores do fator de
necrose tumoral (anti-TNF). Na semana 24, 44,4% dos pacientes tratados com guselcumabe
atingiram a resposta ao ACR20, em comparacédo com 19,8% no grupo placebo (diferenca de
24,6%; IC 95%: 14,1 a 35,2; p<0,001). Além disso, a maioria dos pacientes que responderam
ao tratamento até a semana 24 manteve essa resposta até a semana 48, com 83,3%
mantendo a resposta ACR20 e 81,1% mantendo a resposta ACR50. O guselcumabe também
mostrou eficacia na reducéo da entesite e dactilite, com 39,7% dos pacientes apresentando
resolucao da entesite e 44,8% mostrando resolugao da dactilite, em comparagcéo com 18,8% e
25,0% no grupo placebo, respectivamente (p=0,003 e p=0,040). Essa eficacia se manteve e até
aumentou ao longo do estudo, com 67,2% dos pacientes apresentando resolu¢ao da dactilite
apés 48 semanas no grupo guselcumabe. O perfil de seguranca do guselcumabe foi favoravel,
com 42% dos pacientes relatando eventos adversos (EAs), comparado com 48% no grupo
placebo até a semana 24.

ltem Descricéao Quantidade Valor unitério Valor Anual

100 MG SOL INJ
GUSELCUMABE CT 1  SER7 R$ 11.708,45  R$81.959,15
PREENC VD
TRANS DISP
SEGURANCA X 1
ML

* 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 margo 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 guselcumabe é comercializado na apresentagcdo de seringas preenchidas de 1mL com
concentracdo de 100 mg/mL. Considerando a posologia prescrita e os valores conforme
consulta a tabela CMED em agosto de 2024, foi elaborada a tabela acima com o custo do
tratamento.

O National Institute for Health and Care Excellence (NICE) recomenda o uso de guselcumabe,
sozinho ou com metotrexato, como uma op¢ao para o tratamento da artrite psoriasica ativa em
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adultos cuja doenca nao respondeu suficientemente bem aos medicamentos modificadoras do
curso da doenca (DMCDs) ou que ndo podem tolera-las. E recomendado apenas se eles
tiveram 2 DMARDs convencionais e ter tido pelo menos 1 DMARD biolbgica, ou quando os
inibidores do fator de necrose tumoral (TNF)-alfa s&o contraindicados (32).

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: beneficio de relevancia clinica incerta
quando comparado ao placebo.

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

Conclusao

Tecnologia: GUSELCUMABE
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: Trata-se de condigcdo crOnica e progressiva, cujo tratamento tem objetivo de
controle dos sintomas. Quanto a tecnologia pleiteada, destaca-se que as evidéncias
disponiveis, apesar de apontarem para beneficio, tém relevancia clinica incerta e referem-se,
em sua totalidade, a comparagcdao com placebo. Ou seja, ndo ha evidéncias que tenham
comparado a tecnologia pleiteada as alternativas disponiveis na rede publica, de modo que nao
é possivel inferir sobre a superioridade da mesma frente a estas alternativas.

Ademais, a parte autora néo esgotou as alternativas disponiveis na rede publica. Além disso, o
tratamento inclui medidas nao-farmacolégicas, das quais se destacam as mudancas do estilo
de vida, como a cessacao do tabagismo, o abandono do consumo de alcool e a pratica regular
de exercicios fisicos, que objetivam a protecao articular.

Ainda, cabem considerag¢des de custo e custo-efetividade. O medicamento apresenta um custo
elevado e analises econdmicas realizadas por agéncia internacional resultaram em perfil de
custo-efetividade desfavoravel para a intervencdo proposta, levando a necessidade de
desconto no valor do medicamento para que este fosse incorporado. Ressaltamos a
imprescindibilidade da consideracao dessas questdes, néo s6 na definicdo de politica de saude
publica mas também em decisdes individuais, sob risco de inadvertidamente prover
atendimento privilegiado, com recursos publicos extraidos da coletividade - recursos publicos
gue, mesmo em paises ricos, sao finitos e possuem destinagcdes orcamentarias especificas
com pouca margem de realocacéo, e cuja destinagdo inadequada pode acarretar prejuizos a
toda populacao assistida pelo SUS.

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 Informacoes: Conforme consta em laudo médico (Evento 1, LAUDQ9), a parte autora
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foi diagnosticada com artrite psoriatica. E relatado evolucdo de dano articular com erosées
articulares e citado uso prévio antiinflamatoérios, corticosterdides, imunossupressores
(sulfassalazina e metotrexato) e imunobiol6gicos (adalimumabe, inflixmabe e secuquinumabe).
N&o séo informados os tempos de tratamento, doses utilizadas, ou resultados alcangados com
cada tratamento citado, € mencionado, contudo, que a parte autora teve persisténcia da dor
articular e de entesites (inflamacédo das enteses - local de fixacdo dos tenddes, ligamentos e
capsulas articulares aos 0ssos), motivo pelo qual se justifica a refratariedade aos tratamentos
experimentados. Ressalta-se que para se estabelecer a refratariedade ao medicamento, deve-
se utilizar dose otimizada por periodo de tempo minimo. Atualmente, encontra-se em uso de
tofacitinibe associado a leflunomida e mantém episodios recorrentes de uveite (inflamacéo da
Uvea ocular) e dactilites (edema nos dedos), que o impedem de exercer sua atividade
laborativa: motorista de caminh&o. Diante do exposto, foi prescrito uso de guselcumabe -
tecnologia pleiteada em processo - enquanto tratamento substitutivo ao tofacitinibe, para uso
concomitante com a leflunomida. O médico prescritor argumenta que a indicacdo de
guselcumabe se da por tratar-se de medicamento cujo mecanismo de acéo difere daquele dos
demais farmacos imunobiologicos ja utilizados pela parte autora.

A artrite psoriaca (AP), também dita psoridsica ou psoriatica (1-3), € uma doenca sistémica
inflamatoria associada a psoriase. A AP integra o grupo das espondiloartrites, caracterizada por
apresentar sorologia do fator reumatoide geralmente negativa, porém cursando com
acometimento da pele (psoriase), dos dedos (dactilites), das unhas, das articulacbes
periféricas, do esqueleto axial (espondilite ou sacroiliite) e das enteses (locais de inser¢ao de
tenddes, ligamentos e capsula articular as superficies 6sseas) (4-6). E uma doenca
imunomediada e poligénica, de etiologia multifatorial que envolve uma combinacéo de fatores
genéticos, imunoloégicos e ambientais, na qual as citocinas relacionadas aos linfécitos T tém
papel central, como ocorre na psoriase. Niveis elevados de citocinas pro6 inflamatérias (fator de
necrose tumoral -TNF- e interleucinas -IL) podem ser encontrados na pele e na sindvia de
pacientes com AP (4,5).

O diagnostico envolve o reconhecimento das caracteristicas clinicas e de imagem; de forma
geral, a presenca de doenca inflamatoéria articular associada a manifestacdo de psoriase
confirma a suspeita (26). A apresentacdo clinica da AP é heterogénea e varia desde
manifestacdes articulares e dermatologicas a complicagdes articulares com erosao éssea, que
ocorrem em até 40% a 60% dos casos (10,20). As manifestacbes articulares incluem: poliartrite
simétrica, artrite oligoarticular, artrite das articulagdes interfalangeanas distais, espondilite,
dactilite, entesite. Ja as manifestagdes cutaneas: psoriase, alteragcbes ungueais e as extra-
articulares como uveite e doenca inflamatoria intestinal. Fatores ambientais, infecciosos e
imunologicos podem favorecer a manifestacdo da forma ativa da doenca - caracterizada pela
presenca aguda dos sintomas - e gravidade, esta ultima aferida por escores, a exemplo do
DAPSA(4-9). Os sintomas como fadiga, dor e comorbidades associadas podem ter grande
impacto psicologico. Isto leva a comprometimento das atividades diarias e da qualidade de vida
dos pacientes (10,20,21).Como complicacbes cita-se o desenvolvimento de doencas
cardiovasculares, metabdlicas, doencas oftalmicas autoimunes (uveites) e doencas
inflamatorias do intestino (doenca de Crohn e colite ulcerativa) (8,10,11). O progndéstico da
doenca é pior na presenca de dano articular e acometimento de articulagées como quadril,
punho, tornozelo, coluna cervical e articulagcdo sacroiliaca, elevacdo das provas de reacéao
inflamatorias e manifestacées extra-articulares (22—25).

A prevaléncia global da AP pode atingir de 0,3% a 1,0% da populagéo, com uma incidéncia que
varia de 0,01 a 5,0 a cada 100.000 casos ao ano (12). J& em pacientes com psoriase, a
prevaléncia aumenta, variando de 6% a 41% (13-17) (5,14). Estudos epidemiologicos
brasileiros apontam que a AP é a segunda espondiloartrite mais frequente no pais, com uma

Pagina 9 de 10



prevaléncia de 13,7%, sendo superior a 33% na populacdo previamente acometida com
psoriase (19). Em 75% dos casos, a AP se manifesta apdés o aparecimento das lesdes
cutaneas, havendo inicio simultdneo em 10% dos pacientes e podendo, em 15%, preceder a
psoriase (5).

O tratamento da AP objetiva a redugcé@o dos sintomas, a remissdo ou o alcance da atividade
minima da doenca, aferida pela escore MDA, favorecendo a qualidade de vida e evitando
perda da capacidade funcional dos pacientes. As terapias anti-sintomaticas incluem
medicamentos anti-inflamatorios esteroidais (corticoesterdides) e nao esteroides,

O tratamento inclui alternativas farmacoldgicas para o controle da atividade da doenca, que
podem ser sintéticos (metotrexato, sulfassalazina, leflunomida), ou bioldégicos, como os
inibidores de fator de necrose tumoral - anti-TNF - (adalimumabe, etanercepte, golimumabe,
infliximabe e certolizumabe pegol) e inibidores de interleucinal7 - anti-IL17 - (secuquinumabe)
e inibidores da Janus Kinases - inibidores da JAK - (tofacitinibe). Também sé&o utilizados anti-
inflamatorios esteroidais (corticoesterdides como a prednisona) e nédo esteroidais (ibuprofeno,
naproxeno). O tratamento ndo farmacol6gico inclui o abandono do tabagismo, controle do
consumo de alcool, pratica de exercicios fisicos supervisionada e perda de peso (32,33).

Pagina 10 de 10


http://www.tcpdf.org

