Nota Técnica 384032

Data de conclusao: 01/08/2025 11:51:34

Paciente

Idade: 62 anos
Sexo: Feminino

Cidade: Erechim/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -

Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: 2° Nicleo de Justica 4.0 - RS

Tecnologia 384032

CID: M05.8 - Outras artrites reumatoéides soro-positivas
Diagnéstico: Outras artrites reumatéides soro-positivas
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: INFLIXIMABE

Via de administracao: EV
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Posologia: Infliximabe 10mg/ml - Uso continuo. Infundir 2 frascos EV, a cada 4 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? Sim

O medicamento esta inserido no SUS? Sim
O medicamento esta incluido em: RENAME
Oncolégico? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: INFLIXIMABE

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: além das ja utilizadas,
baricitinibe, tofacitinibe, upadacitinibe.

Existe Genérico? Sim
Existe Similar? Sim

Descrever as opcoes disponiveis de Genérico ou Similar: vide CMED

Custo da Tecnologia

Tecnologia: INFLIXIMABE
Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: INFLIXIMABE
Dose Diaria Recomendada: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -
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Preco Maximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: INFLIXIMABE

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: O infliximabe € um anticorpo
monoclonal que se liga as formas soluveis e transmembrana do TNF-a, com alta afinidade para
interromper a sinalizacao da cascata pré-inflamatéria. A ligacao do anticorpo ao TNF-a impede
qgue o TNF-a interaja com os seus receptores (2).

E considerado um medicamento modificador do curso da doenca biolégico (MMCDbio). Sua
prescricdo na artrite reumatoide é recomendada apds o uso de pelo menos dois esquemas
terapéuticos na primeira etapa por no minimo 3 meses cada um e havendo persisténcia da
atividade da doenga. Deve ser usado em associagdao com o MTX, exceto no caso de
contraindicacéo. (1)

As evidéncias de eficacia do inflixambe para artrite reumatoide advém de uma revisao
sistematica que analisou dois ensaios clinicos com um total de 529 pacientes que preencheram
os critérios de incluséo. Pacientes que preencheram os critérios de diagndstico de AR da
American Rheumatism Association de 1987 foram randomizados para receber infliximabe
1mg/kg (com e sem MTX), 3mg/kg (com e sem MTX), 10mg/kg de infliximabe (com e sem
MTX) ou infusdo de placebo mais MTX. As infusbes foram administradas a cada 4 ou 8
semanas. O desfecho principal foi o percentual de reducéo de articulagbes dolorosas segundo
critérios do American College of Rheumatology - 20% (ACR20), 50% (ACR50) e 70% (ACR70).
ApGs 6 meses, as taxas de resposta ACR 20, ACR 50 e ACR 70 foram significativamente
melhoradas em todas as doses de infliximabe em comparacdo ao controle. O numero
necessario para tratar com infliximabe para atingir uma resposta ACR 20, 50 ou 70 em
pacientes com AR refrataria sob cuidados especializados variou de 2,94-3,33 para ACR 20,
3,57-4,76 para ACR 50 e 5,88-12,5 para ACR 70 dependendo da dose (83mg/kg ou 10mg/kg
administrados a cada 4 ou 8 semanas). (3)

As taxas de abandono totais e o abandono por falta de eficacia foram menores para todas as
doses de infliximabe em comparagcao aos controles. O abandono por eventos adversos e por
outros motivos néo foram significativamente diferentes para aqueles que receberam infliximabe
do controle.

Assim, os autores concluiram que o tratamento com infliximabe por 6 e 12 meses reduz
significativamente a atividade da artrite reumatoide e parece ter um perfil de seguranca
aceitavel nesses ensaios. As pontuacdes radiograficas totais melhoraram, menos pacientes
apresentaram progressao radiografica e mais pacientes apresentaram melhora radiografica
com o tratamento com infliximabe em 12 meses em comparacdo aos controles. No entanto,
apenas 2 ensaios atenderam aos critérios de inclusédo, e esses resultados sdo amplamente
impulsionados pelo maior ensaio. Os dados de eficacia e toxicidade disponiveis séo
relativamente de curto prazo (6-12 meses). Portanto, para detectar eventos raros que podem
estar associados ao infliximabe, concluiram também que estudos maiores e de longo prazo sao
necessarios. (3)

O maior ensaio referenciado nessa revisao sistematica comparou 4 regimes de tratamento (3
ou 10mg/kg a cada 4 ou 8 semanas) por 54 semanas com placebo em relacao a reducao de
articulagdes dolorosas. Os resultados encontrados estdo sumarizados na tabela abaixo (4):
Tabela 1. Resposta clinica de diferentes esquemas de tratamento com inflixmabe para artrite
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reumatoide por 54 semanas comparados a placebo

Regime/Desfecho ACR20 ACRS50 ACR70
Placebo 17 8 2
3mg/kg a <cada 842 21 10
semanas

3mg/kg a cada 448 34 17
semanas

10mg/kg a cada 859 39 25
semanas

10mg/kg a cada 459 38 19
semanas

Adaptado de Lipsky et al. (2000)

Todos os esquemas foram superiores ao placebo. Embora os dados sugiram um efeito dose-
resposta, apenas o regime de infliximabe 3mg/kg a cada 8 semanas foi estatisticamente inferior
aos regimes de 10mg/kg nos escores ACR50. Nas demais comparagdes, ndo houve diferenca
significativa. Nao ha descri¢cao do calculo do tamanho de amostra (4).

Os achados desses estudos consolidaram o infliximabe como alternativa de tratamento na
artrite reumatoide. A preocupacdo com seguranca, considerando que inibidores do fator de
necrose tumoral podem causar inUmeros efeitos adversos, que incluem reacgdes locais, reacoes
a infusdo, neutropenia, infecgdes, doenca desmielinizante, insuficiéncia cardiaca (IC), doenca
pulmonar, hepatotoxicidade, rea¢des cutédneas, malignidade e indugcdo de autoimunidade (5),
levaram a recomendacédo do menor regime efetivo testado, de 3mg/kg a cada 8 semanas,
como dose de referéncia. No entanto, a posologia de uso aprovada pelo FDA prevé, para
pacientes que apresentam uma resposta incompleta, o ajuste da dosagem até 10 mg/kg a cada
8 semanas ou o tratamento com a frequéncia de até 4 semanas, tendo em mente que o risco
de infeccbes graves aumenta com doses mais altas por infusdo ou com dosagens mais
frequentes. (6)

ltem Descricao Quantidade Valor Unitario* Valor Anual

INFLIXIMABE 10 MG/ML PO26 R$ 2.709,87 R$ 70.456,62
LIOF SOL INJ CT
FA VD TRANS X
10ML

* 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
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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.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: quando associada a metotrexato,
reducdo na atividade da doenca em comparagédo ao placebo; sem evidéncia de aumento de
resposta em relacdo a aplicacdo a cada 8 semanas, com aumento no risco de infeccoes
graves.

Recomendacdes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Recomendada

Conclusao

Tecnologia: INFLIXIMABE
Conclusao Justificada: Favoravel

Conclusao: Embora a recomendacgao de uso aprovada no PCDT seja para uma aplicacéo de
infliximabe a cada 8 semanas, estamos diante de um caso refratario a quase todas as classes
de medicamentos aprovadas para o tratamento de artrite reumatoide. A Unica classe restante
apresenta uma contraindicacao relativa para o uso na autora, acometida por infarto do
miocardio recentemente, sem garantias de que provera resultado para a paciente.

Ainda, a eficacia da aplicacédo do infliximabe a cada 4 semanas ja foi testada em ensaio clinico
randomizado em comparagdo a placebo e, mesmo que ndo tenha atingido significancia
estatistica em comparagao ao regime de 8 semanas de intervalo, tem uma tendéncia de dose
resposta documentada e seu aumento de frequéncia previsto em bula.

Considerando a evidéncia limitada e também o aumento de risco de infec¢des graves, somos
favoraveis ao fornecimento da medicacéo para aplicagdo a cada 4 semanas por um periodo de
6 meses, para entdo, conforme resposta clinica, reavaliar a pertinéncia da continuidade do
esquema.

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 Informacgoes: Consta em documentacédo anexada ao processo, fornecida por médica
da rede privada, que a autora é portadora de artrite reumatoide soropositiva de longa data, com
manifestacbes avancadas da doenca. Ja utilizou metotrexato, leflunomida, tocilizumabe,
adalimumabe, abatacepte, certolizumabe e rituximabe, apresentando falha a todos esses
tratamentos. Em novembro de 2024, vinha apresentando resposta parcial a infliximabe, na
dose de 3mg/kg aplicadas a cada 8 semanas. (Evento 1, LAUDO5). Ha descricao de recidiva
de sintomas por volta de 1 més ap6s a aplicacédo na peticdo inicial. Pleiteia 0 aumento da
frequéncia da aplicacdo para a cada 4 semanas, conforme previsto em bula, mas nédo no PCDT
da condicdo - razdo pela qual ndo lhe é fornecida a respectiva quantidade de forma
administrativa. Apresentou quadro de IAM recente, razao pela qual a médica assistente nao
indica a classe de inibidores da JAK.

A artrite reumatoide (AR) é uma doenca inflamatoria crénica de etiologia desconhecida. Ela
causa destruicdo articular irreversivel pela proliferacdo de macrofagos e fibroblastos na
membrana sinovial ap6s estimulo possivelmente autoimune ou infeccioso. A AR pode ser
classificada quanto a sua atividade de acordo com os sinais e sintomas apresentados pelo
paciente. A avaliacdo da atividade da doenca é fundamental, uma vez que define a conduta
terapéutica e prognostica e o sucesso do tratamento. A atividade é classificada em quatro
niveis: alta, moderada, leve e em remissdo. O objetivo terapéutico é atingir o nivel leve de
atividade ou, preferencialmente, a remissao da doenca (1).

O tratamento ndo medicamentoso de AR inclui a educag¢dao do paciente e de sua familia,
terapia ocupacional, exercicios, fisioterapia, apoio psicossocial e cirurgia. O tratamento
medicamentoso inclui 0 uso de anti-inflamatérios nao esteroidais (AINE), glicocorticbides,
imunossupressores e medicamentos modificadores do curso da doenca (MMCD) sintéticos e
biologicos. O uso seguro desses farmacos exige o conhecimento de suas contra indicagcbes
absolutas. O Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Artrite Reumatoide, publicado em
2021, organiza o tratamento em etapas e linhas terapéuticas, apresentando algoritmos e
fluxogramas para orientar a decisdo terapéutica (1).
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