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Relatório Preliminar da COSAÚDE – Lebriquizumabe para o tratamento de pacientes 
adultos com dermatite atópica grave que apresentem falha, intolerância ou 
contraindicação à ciclosporina (UAT 175) 

No dia 21 de 2025, na 45ª reunião técnica da Comissão de Atualização do Rol de 
Procedimentos e Eventos em Saúde Suplementar – COSAÚDE, foi realizada a discussão 
sobre a proposta de atualização do Rol para o Lebriquizumabe para o tratamento de 

pacientes adultos com dermatite atópica grave que apresentem falha, intolerância ou 

contraindicação à ciclosporina. 

A reunião foi realizada em cumprimento ao disposto no art. 10-D, parágrafo 3º, da Lei 
9.656/1998, incluído pela Lei 14.307/2022, e o conteúdo integral da reunião está 
disponível em www.gov.br/ans e no canal oficial da ANS no YouTube (ANS Reguladora). 

Foi realizada a apresentação da proposta de atualização do Rol pelo seu proponente Eli 
Lilly do Brasil Ltda, seguida da apresentação de contrapontos por representante da 
Associação Brasileira de Planos de Saúde / Sindicato Nacional das Empresas de Medicina 
de Grupo (ABRAMGE/Sinamge), Federação Nacional das Empresas de Seguros Privados, 
de Capitalização e de Previdência Complementar Aberta (Fenaseg/FenaSaúde) e 
Associação Médica Brasileira (AMB). Ao final, a ANS apresentou o Relatório de Análise 
Crítica sobre a proposta. 

Após as apresentações, foi realizada discussão que abordou aspectos relacionados às 
evidências científicas sobre eficácia, efetividade e segurança da tecnologia, a avaliação 
econômica de benefícios e custos em comparação às coberturas já previstas no Rol de 
Procedimentos e Eventos em Saúde, bem como a análise de impacto financeiro da 
ampliação da cobertura no âmbito da saúde suplementar. 

Registro de manifestações de membros integrantes da COSAÚDE: 

Após a discussão, os membros integrantes da COSAÚDE se manifestaram quanto à 
incorporação da tecnologia no Rol de Procedimentos e Eventos em Saúde como segue: 

• A Associação Médica Brasileira (AMB), Associação Brasileira de Linfoma e Leucemia 
(ABRALE), o Conselho Federal de Odontologia (CFO), o Ministério do Trabalho e 
Emprego (TEM) endossam a posição da Sociedade Brasileira de Dermatologia (SBD) e da 
Associação Brasileira de Alergia e Imunologia (ASBAI) e é favorável à incorporação da 
tecnologia UAT 175; 

• O conselho Federal de Enfermagem (COFEN), a Associação da Indústria Farmacêutica de 
Pesquisa (INTERFARMA), a Confederação Nacional do Comércio de Bens, Serviços e 
Turismo (CNC), o Ministério do Desenvolvimento e Assistência Social, Família e Combate 
à Fome (MDS) e o NUDECON da Defensoria Pública do Estado do Rio de Janeiro e o 
Federação Brasileira de Hospitais (FBH) são favoráveis à incorporação da tecnologia UAT 
175; 

• A Unimed do Brasil apoia a excelente avaliação crítica das evidências de lebriquizumabe 
apresentadas no RAC da ANS e assim considera a fragilidade dos resultados de eficácia 
e segurança que foram obtidos em estudos contra placebo e em população diferente 
daquela que receberia lebriquizumabe, conforme proposta de DUT do fabricante. Em 
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vista da elevada incerteza de benefício em pacientes falhados a tratamentos 
imunossupressores e considerando o altíssimo custo do medicamento, preliminarmente 
recomendamos pela não incorporação desse medicamento ao rol; 

• Associação Brasileira de Planos de Saúde/Sindicato Nacional das Empresas de Medicina 
de Grupo (ABRAMGE/Sinamge): o proponente não conseguiu comprovar a não 
inferioridade em relação a alternativa terapêutica já incorporada, que inclusive 
apresenta desconto para compra direta, fazendo com que a diferença de preço não 
exista. Existem dúvidas sobre a alegada comodidade posológica principalmente nos 40% 
dos pacientes com uso do lebriquizumabe que não atingem o desfecho primário easi 75. 
Diante destes fatos, nos posicionamos desfavoravelmente a incorporação do 
Lebriquizumabe; 

• Federação Nacional das Empresas de Seguros Privados, de Capitalização e de 
Previdência Complementar Aberta (Fenaseg/FenaSaúde) acompanha a Abramge não 
recomenda, no momento, a incorporação de lebriquizumabe para pacientes adultos 
com dermatite atópica grave com falha ou intolerância a ciclosporina, considerando as 
dúvidas e questionamentos apontados na apresentação – incertezas no modelo 
econômico utilizado e nos parâmetros de efetividade e descontinuação, ausência de 
comparação direta e da evidência na população proposta. bem como ausência de 
cenário de impacto orçamentário que considera o desconto de Dupilumabe, como 
cenário adicional; 

• Associação Brasileira de Planos Odontológicos - Sindicato Nacional das Empresas de 
Odontologia de Grupo (SINOG): acompanhamos posicionamento desfavorável da 
Abramge e FenaSaúde;  

• União Nacional das Instituições de Autogestão em Saúde (UNIDAS) é desfavorável à 
incorporação do lebriquizumabe na dermatite atópica haja vista o que foi apresentado. 
Já existe uma opção coberta no rol (dupilumabe). Os estudos que compararam as 
tecnologias foram indiretos e não demonstraram superioridade ao dupilumabe em 
termos de eficácia e segurança. A avaliação econômica foi inadequada e traz muita 
incerteza; 

• A Confederação das Santas Casas de Misericórdia, Hospitais e Entidades Filantrópicas 
(CMB) acompanha manifestação da Unimed do Brasil, sendo desfavorável à 
incorporação; 

• Confederação Nacional da Indústria (CNI) - UAT 175 - Favorável - Com base, sobretudo 
na avaliação econômica e de impacto orçamentário, recomenda-se a incorporação do 
lebriquizumabe como alternativa terapêutica para dermatite atópica grave, sugerindo 
se o monitoramento pós incorporação para validação em contexto nacional; 

• O Conselho Nacional de Saúde (CNS) é favorável à incorporação da UAT 175, em apoio 
a posição da Sociedade Brasileira de Dermatologia (SBD) e todos os especialistas que se 
manifestaram aqui; 

• Biored Brasil manifesta parecer favorável com atenção para uma DUT em que havendo 
incorporação, faça uma boa definição de grupos a serem beneficiados. 

 

ANEXOS: 

Apresentações 

Lista de presença 
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Nome Comercial: EBGLYSS®

LEBRIQUIZUMABE para o tratamento 
de pacientes adultos com dermatite 
atópica grave que apresentem falha, 
intolerância ou contraindicação à 
ciclosporina.



DUT ATUAL – RN ANS Nº 571, 
DE 8 DE FEVEREIRO DE 2023

65. TERAPIA IMUNOBIOLÓGICA
ENDOVENOSA, INTRAMUSCULAR OU
SUBCUTÂNEA
65.14. DERMATITE ATÓPICA

1. Cobertura obrigatória do medicamento
Dupilumabe para o tratamento de pacientes
adultos com dermatite atópica grave com
indicação de tratamento sistêmico e que
apresentem falha, intolerância ou
contraindicação à ciclosporina, que atendam
a pelo menos um dos seguintes critérios:



DUT ATUAL – RN ANS Nº 571, 
DE 8 DE FEVEREIRO DE 2023

65. TERAPIA IMUNOBIOLÓGICA
ENDOVENOSA, INTRAMUSCULAR OU
SUBCUTÂNEA
65.14. DERMATITE ATÓPICA

a. Escore de Atividade da Dermatite Atópica -
SCORAD superior a 50;

b. Índice de Área e Gravidade do Eczema -
EASI superior a 21;

c. Índice de Qualidade de Vida em
Dermatologia - DLQI superior a 10.



Pedido do proponente
Proposta de Diretriz de Utilização
(DUT):
Cobertura obrigatória dos
medicamento dupilumabe ou
lebriquizumabe para o tratamento de
pacientes adultos com dermatite
atópica grave com indicação de
tratamento sistêmico e que
apresentem falha, intolerância ou
contraindicação à ciclosporina, que
atendam a pelo menos um dos
seguintes critérios:



Pedido do proponente
Proposta de Diretriz de Utilização
(DUT):

a. Escore de Atividade da Dermatite
Atópica - SCORAD superior a 50;

b. Índice de Área e Gravidade do
Eczema - EASI superior a 21;

c. Índice de Qualidade de Vida em
Dermatologia - DLQI superior a 10.



Comparador
▪ Uma vez que está incorporado

para esta mesma população o
Dupilumabe, cabe ao Proponente
comprovar a superioridade do
Lebriquizumabe frente ao
Dupilumabe

▪ Veremos a seguir que o
Proponente não apresenta sequer
estudo de não inferioridade do
Lebriquizumabe frente ao
Dupilumabe



Comparador

▪ Não consideramos os estudos
referentes ao Lebriquizumabe
frente ao Placebo, pois não
agregam informação
comparativa entre as duas
medicações



Evidência Científica 2

Upadacitinibe em altas doses 
esteve entre os mais eficazes 
para múltiplos desfechos, mas 
também entre os mais 
prejudiciais.
Dupilumabe,  Lebriquizumabe 
e Traloquinumabe são 
geralmente de
eficácia intermediária e
segurança favorável.



Evidência Científica 2

Upadacitinibe em altas doses 
esteve entre os mais eficazes 
para múltiplos desfechos, mas 
também entre os mais 
prejudiciais.
Dupilumabe,  Lebriquizumabe 
e Traloquinumabe são 
geralmente de
eficácia intermediária e
segurança favorável.

▪ Este estudo de 2023 apontou que
não há superioridade do
Lebriquizumabe frente ao
Dupilumabe



Evidência Científica 3
▪ RESULTADOS A amostra do estudo

incluiu 97 ensaios clínicos elegíveis, com
um total de 24.679 pacientes.

▪ O Lebriquizumabe não foi associado a
nenhuma diferença importante na
alteração do EASI (DM, −2,0; 95% CrI, −4,5
a 0,3; certeza moderada), POEM (DM, −1,1;
95% CrI −2,5 a 0,2; certeza moderada),
DLQI (DM, −0,2; 95% CrI −2,1 a 1,6; certeza
moderada) ou PP-NRS (DM, 0,1; 95% CrI
−0,4, 0,6; alta certeza) em comparação
com o Dupilumabe entre adultos com
dermatite atópica que foram tratados por
até 16 semanas



Evidência Científica 3
▪ RESULTADOS O Dupilumabe foi

associado a maiores chances de eficácia
em desfechos binários em comparação
com o Lebriquizumabe.

▪ Para desfechos de segurança, as baixas
taxas de eventos limitaram as
comparações úteis.



Evidência Científica 4
▪ CONCLUSÕES Ajustando para distribuições

desiguais de modificadores de efeito entre
ensaios clínicos de pacientes com DA com
CsA falhada ou contraindicada, o
Lebriquizumabe demonstra eficácia igual
na semana 16 em comparação com o
Dupilumabe em termos de EASI 75 e IGA
0/1, e desempenho estatisticamente
superior ao Traloquinumabe para EASI75 e
não superioridade estatística em IGA 0/1.

▪ Em relação aos eventos adversos gerais, o
Lebriquizumabe demonstra RR igual em
relação a ambos os comparadores.



Evidência Científica 7

▪ Este estudo tem como objetivo
comparar a eficácia e a segurança a
longo prazo do Lebriquizumabe a cada
4 semanas (Q4W) e do Dupilumabe a
cada semana ou a cada 2 semanas
(QW/Q2W) entre pacientes adultos que
alcançaram eficácia do tratamento
após o período de indução de 16
semanas



Evidência Científica 7

▪ Ambos os tratamentos demonstraram
eficácia comparável em termos de
manutenção do EASI-75 (RR 0,937; IC
95% 0,78–1,13; p = 0,490) e taxas de
eventos adversos semelhantes (RR)
1,052; IC 95% 0,90–1,23; p = 0,526)



Evidência Científica 10
▪ RESULTADOS Analisados 13 ensaios

clínicos controlados por placebo
envolvendo 7.105 pacientes em 32
braços em 6 terapias direcionadas.
Upadacitinibe 30 mg foi a terapia mais
eficaz em todos os desfechos no
ponto de tempo primário (semana 12
ou 16) e em pontos de tempo
anteriores, geralmente seguido por
Abrocitinibe 200 mg, Upadacitinibe 15
mg, Dupilumabe 300 mg e
Lebriquizumabe 250 mg ou
Abrocitinibe 100 mg. Baricitinibe 2 mg e
Traloquinumabe foram geralmente
classificados em posições mais baixas
em todos os desfechos.



Evidência Científica 10



Evidência Científica 10



Evidência Científica 12

▪ RESULTADOS; e probabilidade inferior
ao Upadacitinibe 30 mg. Além disso, o
Lebriquizumabe apresentou
probabilidade maior de melhorar o
EASI do que o Baricitinibe 2 mg;
probabilidade semelhante ao
Baricitinibe 4 mg, Traloquinumabe,
Dupilumabe, Abrocitinibe e
Upadacitinibe 15 mg; e probabilidade
menor do que o Upadacitinibe 30 mg
diariamente.



Evidência Científica 12

▪ RESULTADOS Na semana 4, o
Lebriquizumabe apresentou
probabilidade superior de melhorar a
coceira em comparação ao
Traloquinumabe; probabilidade
semelhante ao Baricitinibe,
Dupilumabe e Abrocitinibe 100 mg; e
probabilidades inferiores ao
Abrocitinibe 200 mg e Upadacitinibe



Evidência Científica 12



Evidência Científica 14

▪ OBJETIVO Relatamos a eficácia e a
segurança de 16 semanas de
Lebriquizumabe combinado com
corticosteroides tópicos de baixa ou
média potência (TCS) em pacientes
com DA moderada a grave não
adequadamente controlada ou não
elegíveis para a Ciclosporina A no
estudo de fase 3 Advantage

▪ Não há comparação com outros
imunomoduladores sistêmicos



Evidência Científica 15

▪ OBJETIVO Esta meta-análise em rede
visa avaliar a eficácia comparativa de
monoterapias sistêmicas direcionadas
no alívio do prurido entre adultos e
adolescentes com DA moderada a
grave



Evidência Científica 15

Razão de 
chances



Conclusão das Evidências
▪ O conjunto das evidências científicas apresentadas pelo

Proponente, demostra que em relação ao Dupilumabe, o
Lebriquizumabe tem efetividade, em todos os tipos de
desfechos e períodos de análise, entre similar e inferior

▪ Ressalta-se portanto, que o Proponente não trouxe
estudo que comprove a não inferioridade do
Lebriquizumabe em relação ao Dupilumabe

▪ Não se sustenta a alegação de superioridade de
efetividade do Lebriquizumabe apresentada pelo
Proponente no seu estudo de Avaliação Econômica em
Saúde



Conclusão das Evidências
▪ Sendo o Lebriquizumabe de igual a menor

efetividade do que o Dupilumabe e de menor custo,
se posiciona no quadrante III do Gráfico de
Efetividade x Custo, a seguir apresentado



Gráfico Efetividade x Custo

I Efetividade      Custo    ANALISAR

II Efetividade     Custo   DOMINANTE

III Efetividade    Custo     *

IV Efetividade    Custo   DESCARTAR

* SOMENTE SE INDICA A 
INCORCOPRAÇÃO EM PAÍSES 
DE EXTREMA POBREZA, ONDE 
SE DESINCORPORA O PRODUTO 
MAIS EFETIVO, PARA A 
INCORPORAÇÃO DO MENOS 
EFETIVO E MAIS BARATO 

CUSTO
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Conclusão das Evidências
▪ No Brasil, país que não é de extrema pobreza e onde, na

prática, não se executa a desincorporação de tecnologias e
sim a adição, como é o caso da presente submissão, não há
racionalidade para a incorporação do Lebriquizumabe em
adição ao Dupilumabe

▪ Nesta situação, as análises de custo-efetividade ou custo-
utilidade e de impacto orçamentário se tornam
irrelevantes

▪ No caso de se considerar a similaridade eficácia e de
segurança entre os medicamentos, o Proponente
deveria ter apresentado estudo de custo-minimização e
não de custo-utilidade



Conclusão das Evidências
▪ As evidências da comparação de efetividade não são

“head to head” (diretas) e sim indiretas.

▪ De acordo com o site da HTAnalyze: “Evidência indireta:
A evidência pode ser considerada indireta nos casos
em que a população, as intervenções, os
comparadores ou os desfechos avaliados nos estudos
incluídos são diferentes daqueles definidos na questão
de pesquisa da revisão sistemática. Nesses casos, pode
haver penalização da qualidade da evidência em até
dois níveis.”



PTC Parecer Técnico-Científico
Revisão Sistemática

▪ Ambos os estudos pivotais, ADhere e
ADvocate 1 e 2, incluíram pacientes
adolescentes e adultos, com DA
moderada a grave contudo, não é
esperado que a diferença das
populações incluídas nos estudos
diminuía a certeza na evidência da
eficácia do lebriquizumabe em adultos
com DA grave.



PTC Parecer Técnico-Científico
Revisão Sistemática

▪ Adicionalmente, o único estudo
clínico disponível até o momento que
teve como critério de inclusão
pacientes com intolerância ou com
falha à ciclosporina utilizou a
tecnologia associada a
Corticosteroides tópicos



PTC Parecer Técnico-Científico
Revisão Sistemática

▪ Em função destas limitações o
Proponente não apresentou uma
Revisão Sistemática com Meta
Análise da comparação entre a
efetividade, segurança e custo do
Lebriquizumabe versus o Dupilumabe,
que é uma exigência legal obrigatória
para a submissão de nova tecnologia
à ANS



Custo-utilidade do Lebriquizumabe



Custo-utilidade do Lebriquizumabe



Custo-utilidade do Lebriquizumabe



Custo-utilidade do Lebriquizumabe



Custo-utilidade do Lebriquizumabe



Custo-utilidade do Lebriquizumabe
NICE



Custo-utilidade do Lebriquizumabe
NICE



Custo-utilidade do Lebriquizumabe

NICE

6,5%

9,1%

GOLD

8,5%

?

?

?

?

?



Impacto Orçamentário do 
Lebriquizumabe

Diferença = 14,3%



PARECER DE 
AGÊNCIAS 
ESTRANGEIRAS

NICE



PARECER DE 
AGÊNCIAS 
ESTRANGEIRAS

NICE – Aprovação mediante a 
imposição de desconto 
comercial



PARECER DE 
AGÊNCIAS 
ESTRANGEIRAS

NICE – Aprovação condicional



PARECER DE 
AGÊNCIAS 
ESTRANGEIRAS



PARECER DE 
AGÊNCIAS 
ESTRANGEIRAS

PARECER NEGATIVO



PARECER DE 
AGÊNCIAS 
ESTRANGEIRAS

PARECER NEGATIVO



PARECER DE 
AGÊNCIAS 
ESTRANGEIRAS

PARECER NEGATIVO

▪ A CDA-AMC no seu parecer negativo
pela incorporação, analisa que a
necessidade clínica é de que na falha de
um imunobiológico, haja outro que
possa suprir esta falha e que o
Lebriquizumabe não cumpre esta
função



PARECER DE 
AGÊNCIAS 
ESTRANGEIRAS

Aprovação da 
Agência Escocesa  
condicionada ao 
“preço de lista” 
igual ou inferior 



PARECER DAS 
AGÊNCIAS 
NACIONAIS

CONITEC – não há

Min da Saúde: Protocolos Clínicos e 
Diretrizes Terapêuticas (PCDT) – não há



▪ Trata-se de pedido de adição ao
Dupilumabe para a mesma população

▪ Não há evidência científica de
superioridade de efetividade ou de
segurança e nem sequer de não
inferioridade do Lebriquizumabe frente
ao Dupilumabe. Comparações indiretas

▪ Não existe uma população ou parcela da
população não atendida pelo
Dupilumabe

▪ Aprovação da NICE (condicional) e
Agência da Escócia, ambas com a
imposição de desconto comercial

▪ Parecer negativo da CDA–AMC do
Canadá

CONCLUSÕES



CONCLUSÃO GERAL

MANIFESTAMOS A NOSSA NÃO 
RECOMENDAÇÃO À 

INCORPORAÇÃO AO ROL ANS



Comparação dos modelos 
econômicos de dermatite atópica e 

impacto orçamentário de 
lebriquizumabe 

COSAÚDE – 21 de outubro de 2025
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Proposta de DUT

DUT proposta não inclui critérios de descontinuação de acordo com a ausência de resposta, 
apesar de estar presente nas análises econômicas.
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Comparações entre as avaliações econômicas

Lebriquizumabe- ANS DA – Conitec Dupilumabe- ANS

Modelo Modelo de Markov Híbrido (árvore de 
decisão – período de 
indução, seguido de 
Markov – período de 
manutenção)

Híbrido (árvore de 
decisão – período de 
indução, seguido de 
Markov – período de 
manutenção)

Intervenção Lebriquizumabe Abrocitinibe, 
baricitinibe, dupilumabe 
e upadacitinibe

Dupilumabe

Comparador Dupilumabe Melhor prática clínica Cuidados usuais

Horizonte temporal Lifetime Lifetime Lifetime
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Comparações entre as avaliações econômicas

CONITEC Lebriquizumabe - PAR
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Comparações entre as avaliações econômicas

Dupilumabe  - UAT 55 - 2023

Lebriquizumabe - PAR
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AVALIAÇÃO ECONÔMICA – custo-utilidade

- Dados de utility provenientes da submissão de 
baricitinibe ao NICE

- Os estudos ADvocate-1 e ADvocate-2 (pivotais de 
lebriq uizumabe) realizam análise da qualidade de 
vida e foram considerados em cenários alternativos
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AVALIAÇÃO ECONÔMICA – custo-utilidade

• As estimativas de descontinuação utilizadas foram as mesmas para lebriquizumabe e 
dupilumabe

• Os relatórios de NICE e CADTH para a tecnologia criticam o uso da mesma taxa para as 
tecnologias citadas

NICE CADTH/CDA
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AVALIAÇÃO ECONÔMICA

• Incertezas relacionadas aos resultados os parâmetros utilizados apresentados

• Os dados de AVAQ são estimativas provenientes de submissão 
no NICE para outro tratamento,

• Os dados de descontinuação não necessariamente refletem a 
realidade, provenientes da submissão de dupilumabe ao CADTH
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ANÁLISE DE IMPACTO ORÇAMENTÁRIO

• A estimativa da população foi por meio do método epidemiológico utilizando dados do IBGE e de 
cobertura da saúde suplementar (ANS)
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ANÁLISE DE IMPACTO ORÇAMENTÁRIO

Market share subestimado – 15% a 35%
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ANÁLISE DE IMPACTO ORÇAMENTÁRIO
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Conclusões do relatório do CADTH de fev/2025

• Incerteza em relação a evidência clínica submetida – RSMA conduzida pelo próprio proponente, 

ausência de estudos com comparação direta entre lebriquizumabe e demais tratamentos para DA

• Curto seguimento da comparação indireta – compromete análise a longo prazo de uma doença 

de curso crônico

• Metanálise não foi capaz de demonstrar superioridade de lebriquizumabe frente aos demais 

comparadores utilizados, inclusive em relação ao dupilumabe

• Parâmetros utilizados na análise econômica comprometeram o resultado final – como, por 

exemplo, o uso da mesma taxa de descontinuação para lebriquizumabe e demais terapias 

disponíveis
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Questões

• Qual seria a razão de custo utilidade incremental, utilizando o modelo híbrido?
• Seria possível solicitarmos à CONITEC o modelo e inserirmos os dados desta tecnologia?
• Qual o impacto da evidência indireta no modelo apresentado, uma vez que o AVAQ incremental é de 

0,04?
• Se o desconto de dupilumabe viesse sendo percebido, na totalidade por todas operadoras, qual 

seria o valor do impacto?
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DERMATOSES ECZEMATOSAS

Overview of dermatitis (eczematous dermatoses) (2024). https://www.uptodate.com/contents/overview-of-dermatitis-eczematous-dermatoses/print?search=DERMATITEATOPICA&source=search_resu…1/113www.uptodate.com

• 30% das consultas dermatológicas 

• Dermatite atópica é muito mais comum nas crianças

• 1/3 dos casos persistem na idade adulta

• Eczema isoladamente refere-se a dermatite atópica

• Neurodermite, 

• Descamação

• Crostas

• Exsudação

• Eritema

• Prurido

• Morfologia e distribuição tipicas

MUITO FREQUENTES

ECZEMA E DERMATITE SÃO TERMOS INTERCAMBIÁVEIS

CLINICAMENTE, CARACTERIZAM-SE POR

ALGUNS SUBTIPOS SÃO MAIS COMUNS EM ALGUNS GRUPOS ETÁRIOS



• A prevalência da DA no mundo é de 

até 20% em crianças e 10% em

adultos.

• Ocupa o 15º lugar no ranking de 

doenças

Não fatais e a 1º em doenças de pele em

DALYs1

• 2-7% em adultos e 15-20% crianças2

• 8-10% moderada a grave2

• 8.6%- HOSPITALIZAÇÃO2

• 79.1% descontinuou ou alterou

o tratamento de DA

2.Arruda LK et al. Investig Allergol Clin Immunol 2021; Vol. 31(3): 236-245 © 2021 Esmon Publicidad doi: 10.18176/jiaci.0478;3.Mesquita K,  et al. nveiling Atopic Dermatitis Burden in Brazil. J Bras Econ Saúde 2019;11(2):153-60

EPIDEMIOLOGIA



1.Laughter MR, Maymone MBC, Mashayekhi S, Arents BWM, Karimkhani C, Langan SM, et al. The global burden of atopic dermatitis: lessons from the Global Burden of Disease Study 1990-2017. Br J Dermatol. 2021;184(2):304-9.2.Institute for Health Metrics and Evaluation 
(IHME), 2020. Global Burden of Disease Collaborative Network. Global Burden of Disease Study 2019 (GBD 2019) Results. Seattle, United States. Available at https://vizhub. healthdata.org/gbd-results/ (last accessed 9 August 2022)

PREVALENCIA POR FAIXA ETÁRIA



IMPACTO NA 
SAÚDE 



DERMATITE ATÓPICA (DA) É UMA DOENÇA MULTIFATORIAL

Uma das doenças inflamatórias crônicas 
da pele mais comuns que afetam as 
populações pediátrica e adulta1

Doença sistêmica debilitante 
complexa e multifatorial1-6

Imagens cedidas do acervo pessoal Dr Ana Rossi
1. Weidinger S, et al. Nat Rev Dis Primers. 2018;4:1. 2. Leung DYM, Guttman-Yassky E. J Allergy Clin Immunol. 2014;134:769-779 / 3. Kim BE, et al. Clin Immunol. 2008;126:332-337. 4. Darsow U, et al. J Eur Acad
Dermatol Venereol. 2010;24:317-328. 5. Williams MR, Gallo RL. Curr Allergy Asthma Rep. 2015;15:65. 6. Hoffjan S, Stemmler S. Arch Dermatol Res. 2015;307:659-670. 

Pele seca e 
descamativa

Exsudato
e crostas

Liquenificação

Eritema
e edema

Fatores 
microbianos e 

ambientais
Disfunção 

de barreira

Resposta 
imune/

processos 
inflamatórios

Distúrbios 
genéticos/
mutações



Apesar de sua heterogeneidade, a fisiopatologia subjacente da DA 
é impulsionada pela inflamação do tipo 2

Imagens de Czarnowicki T, et al. 2019.
DA, dermatite atópica; Th, célula T auxiliar.
Czarnowicki T, et al. J Allergy Clin Immunol. 2019;143(1):1-11.

DA pediátrica DA europeu-americana DA asiática DA afro-americana

Th2   

Th22   

Th17   

Th1  Ausente

Th2   

Th22   

Th17 

Th1  

Th2   

Th22    

Th17    

Th1 

Th2   

Th22  

Th17  Ausente

Th1  Ausente



O DIAGNÓSTICO DA DERMATITE ATÓPICA É CLINICO & PRÁTICO, EMBASADO PELO POSICIONAMENTO CONJUNTO DA 
SOCIEDADE BRASILEIRA DE IMUNOLOGIA E DA SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2017

1.  Antunes A, et al. Arq Asma Alerg Imunol. 2017;1(2):131-56.

Fluxograma
de critérios clínicos
para o diagnóstico

de dermatite atópica1

Característica 
essencial

Prurido
nos últimos 12 
meses (ou relato 
pelos pais)

Pelo menos 3 
dos seguintes 
achados clínicos

História de pele 
ressecada nos 
últimos 12 meses

História pessoal de 
rinite ou asma (ou 
parentes de primeiro 
grau em crianças 
menores de 4 anos)

Início dos sintomas 
antes dos 2 anos 
(também 
considerando antes 
dos 4 anos)

História de lesões em 
regiões flexuriais 
(antecubital, poplítea, 
tornozelos, pescoço ou 
peritorbital)

Dermatite na região 
flexurial visível (em 
menores de 4 anos, 
incluir região malar, 
fronte e superfície 
extensora de membros)

PRURIDO
(Característica 
essencial)

HISTÓRIA 
FAMILIAR

ECZEMA
(Principal 
lesão)



NECESSIDADES NÃO ATENDIDAS

•86% dos adultos com DA moderada a grave 
•42% com duração > 18h/dia
•61% prurido intenso ou insuportável

Prurido diário:

•1/3 dos dias do anoSurtos da doença:

•32% dificuldade de concentração
•35% ansiedade e depressão

Disturbios 
psiquiátricos

•20% dos pacientes tiveram internação Hospitalização



A Marcha Atópica
In
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Alimentar
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Asma
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• Adaptado de Tsuge M, et al. Children (Basel). 2021;8(11):1067. 2. Meyer R, et al. Pediatr Allergy Immunol. 2019;30(2):149-158.

• 34-51%  rinite 
alérgica

• 8-47% asma 
brônquica

• 17-38% alergia 
alimentar



Aumenta o risco de distúrbios psicológicos3

1. Simpson EL et al. J Am Acad Dermatol 2016;74:491–498. 2. Yu SH et al. Dermatitis 2016;27;50–58. 3. Silverberg JI et al. J 
Invest Dermatol 2015;135:56–66.  4. Guttman-Yassky E et al. Patient-reported disease burden in adults with atopic dermatitis: A 
US-cross sectional study. EADV Annual Congress 2016. 5. Eckert L et al. J Am Acad Dermatol 2017;77:274–279 e273. 6. Eckert L et
al. Presented at: American Academy of Dermatology Annual Meeting; March 4–8, 2016; Washington, DC, USA. Poster 2814.  / 
*Maior alteração do sono tem sido observada em pacientes com DA moderada a grave comparado com a DA leve4 †POEM é um 
questionário para avaliar a frequência de sintomas da DA e seu impacto no sono 1 §Porcentagens foram calculadas com N=380 
como o denominador1 

Cross-sectional study based on data from the Atopic Dermatitis in America survey: healthy control (n=1185); assessment scores are stratified by disease 
severity according to POEM score; 
clear/mild, POEM 0-7 (n=362); moderate, POEM 8–16 (n=174); severe, POEM 17–24 (n=66).1

DLQI=Dermatology Life Quality Index; HADS-A=Hospital Anxiety and Depression Scale–Anxiety; HADS-D=Hospital Anxiety and Depression Scale–
Depression.
1. Chiesa-Fuxench ZC, et al. J Invest Dermatol. 2019;139(3):583-590. 2. Hongbo Y, et al. J Invest Dermatol. 2005;125(4):659-664. 
3. HADS. Available at: http://www.svri.org/sites/default/files/attachments/2016-01-13/HADS.pdf [Accessed October 2019].



DA EM ADOLESCENTES AFETA SIGNIFICATIVAMENTE A QV DOS CUIDADORES
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Nas famílias não afetadas, a DFI média foi 
de 0,4 e os escores variaram de 0 a 3

Nas famílias afetadas, a DFI média foi de 9,6

QV: Qualidade de vida

Patients were stratified according to severity based on PGA. DFI 
(scores 0-30) was used to assess the impact of AD in adolescent 
patients on caregivers’ and family’s lives. Error bars represent SD.
DFI, Dermatitis Family Impact.
Barbarot S, et al. Presented at: European Academy of 
Dermatology and Venerology (EADV); October 9-13, 2019; 
Madrid, Spain. E-poster P1459.



OS PACIENTES COM DERMATITE ATÓPICA (DA) 
TÊM UM MAIOR RISCO DE INFECÇÕES GRAVES

Narla S, Silverberg JI. Association 
between atopic dermatitis and 
serious cutaneous, multiorgan 
and systemic infections in US 
adults. Annals of Allergy, Asthma 
& Immunology. 2018 Jan 
1;120(1):66-72
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Qualquer infecção grave

Septicemia

Influenza

Infecção viral
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SARM

SMSA

Infecção óssea

Artrite séptica

Endocardite
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Tuberculose

Aspergilose

Bronquite

Faringite aguda

Sinusite aguda

Qualquer infecção de pele

Varicela

Herpers zoster

Herpes simples

Celulite

Diferença entre o 
risco de Infecções 
em Pacientes com 
DA vs. sem DA1

*SARM (Staphylococcus aureus resistente à meticilina)
*SMSA (Staphylococcus aureus suscetível à meticilina
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Recomendação de manejo da dermatite atópica pelas Sociedades Médicas do Brasil 

. Adaptada de Carvalho VO, et Al Arq Asma Alerg Imunol. 2017, 1(2) 157-82

GRAVE

MODERADA

LEVE

TERAPIA BÁSICA

SCORAD > 50 OU 
ECZEMA PERSISTENTE

Corticosteroide tópico, inibidor 
da calcineurina tópico, curso de 
corticosteroide oral, dupilumabe 

(>= 12 anos de idades), 
ciclosporina A, fototerapia, 

hospitalizações

SCORAD 25-50 OU ECZEMA RECORRENTE
Terapia proativa com inibidor de calcineurina tópico 

e/ou corticosteroides tópico, compressas úmidas, 
fototerapia 

SCORAD < 25 OU ECZEMA TRANSITÓRIO
Terapia reativa com corticosteroide tópico ou dependendo de cofatores locais, inibidores 

tópicos de calcineurina

Programas educacionais, emolientes, óleos de banho, evitar alérgenos clinicamente relevantes 
(capa em travesseiro e colchão, se identificado testes alérgicos) 

MANEJO DA DERMATITE ATÓPICA PELA ASSOCIAÇÃO BRASILEIRA DE ALERGIA E IMUNOLOGIA E DA 
SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 20171

• Hidratração
• Tratamento tópico 

(corticóides/inibidores 
de calcineurina)

• Educação/Afastar 
desencadeantes

• Hospitalização 
/Tratamento das 
infecções

• Fototerapia
• Ciclosporina A
• Metotrexato
• Dupilumabe*
• Outras terapias 

sistêmicas

Tratamento 
proativo

Leve

Moderada

Grave

Tratamento 
Sistêmico

Controle

**Sociedade Brasileira de Dermatologia
*Uso em adultos e adolescentes acima de 12 anos
1. Aoki V et al. An Bras Dermatol. 2019;94(2 Suppl 1):S67-75. 

MANEJO DA DERMATITE ATÓPICA PELA SOCIEDADE BRASILEIRA DE DERMATOLOGIA, 20191

1. Introdução 2. Carga da Doença 3. Necessidade não Atendida 4. Tratamento 5. Conclusão

Aula de Fabiana Bosnich. Proibida a realização de qualquer tipo de cópia e/ou reprodução deste conteúdo (out/2022)



Jonathan I. Silverberg, Norma P.M. Rubini, Mario C. Pires, Ana B. Rossi, Annie Zhang, Zhen Chen, Noah A. Levit, Jingdong Chao, Brad Shumel, Gaëlle Bégo-Le Bagousse. Dupilumab Treatment Reduces Hospitalizations in Adults with Moderate-to-Severe Atopic Dermatitis. The 
Journal of Allergy and Clinical Immunology: In Practice, 2022, ISSN 2213-2198. https://doi.org/10.1016/j.jaip.2021.11.034.

Impacto da Dermatite atópica grave- Hospitalizações 

➢Dupilumabe reduz em

49% todas as causas de

hospitalização .

60% das causas de 

internação relacionada a 

DA.

Reduz a duração da 

hospitalização de 38.9 dias

para 10.9 dias



MODIFICAÇÃO DE DOENÇA



UAT 175

 LEBRIQUIZUMABE PARA DERMATITE ATÓPICA GRAVE EM ADULTOS QUE APRESENTEM 

FALHA, INTOLERÂNCIA OU CONTRAINDICAÇÃO À CICLOSPORINA 

21/10/2025

RELATÓRIO DE ANÁLISE CRÍTICA - RAC

45ª REUNIÃO TÉCNICA DA COSAÚDE
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▪ Protocolo: 2025.2.000283

▪ Proponente: ELI LILLY DO BRASIL LTDA

▪ Nº UAT: 175

▪ Tipo de PAR: Incorporação

▪ Tecnologia: Lebriquizumabe

▪ Indicação de uso: Tratamento de pacientes adultos com dermatite atópica grave que apresentem falha, intolerância ou contraindicação à 
ciclosporina

▪ Tecnologias alternativas disponíveis no Rol: Dupilumabe

PROPOSTA DE ATUALIZAÇÃO
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EVIDÊNCIAS CIENTÍFICAS

O uso do lebriquizumabe é eficaz/efetivo e seguro para pacientes adultos com dermatite atópica grave que apresentem 
falha, intolerância ou contraindicação à ciclosporina  quando comparado ao dupilumabe ou placebo?

P
(população)

Pacientes adultos com dermatite atópica grave que apresentem falha, intolerância ou contraindicação à ciclosporina.

I
(intervenção)

Lebriquizumabe

C
(comparadores)

Dupilumabe ou placebo

O
(desfecho)

Primários (CRÍTICOS): 
Resposta Clínica (índice IGA, EASI, Prurido-NRS, SCORAD);
Qualidade de vida (DLQI);
Eventos adversos graves;
Secundários (IMPORTANTES):
Duração da resposta;
Qualquer evento adverso.

T
(tipos de estudos)

Revisão sistemática de ensaios clínicos randomizados com ou sem meta-análise direta ;
Ensaios clínicos randomizados fase III ;
Estudos observacionais prospectivos com seguimento superior a um ano para avaliaçaõ de manutenção da efetividade e segurança;
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EVIDÊNCIAS CIENTÍFICAS

❑ Os pareceristas não identificaram estudos que atendessem aos critérios estabelecidos para a população-alvo, definida como 
pacientes adultos com dermatite atópica grave que apresentem falha, intolerância ou contraindicação à ciclosporina. 

❑ Os estudos avaliados na fase de elegibilidade, mediante leitura completa, foram os mesmos estudos pivotais mencionados pelo 
proponente (ADvocate 1, ADvocate 2, ADhere). No entanto, tais estudos não contemplam o critério populacional estabelecido. 

❑ Nos estudos ADvocate 1, ADvocate 2, a população investigada não é refratária à ciclosporina e, adicionalmente, os participantes 
apresentam dermatite atópica de moderada a grave, sem estratificação dos resultados segundo o grau de gravidade.

❑ Apenas o estudo ADhere incluiu uma porcentagem pequena de pacientes que realizaram uso de ciclosporina (6,1% no grupo 
placebo versus 12,4% no grupo lebriquizumabe). 

❑ O estudo ADvantage, incluído pelo PROPONENTE, não foi listado na tabela de exclusão dos pareceristas, pois se encontrava 
apenas em formato de resumo de congresso, tendo sido excluído já na etapa inicial de triagem por título e resumo. 

❑ O estudo ADvantage é o único estudo que responde à PICO proposta em relação a refratariedade a ciclosporina. Entretanto, esse 
estudo não foi analisado pelos PARECERISTAS devido a ausência de publicação analisada por pares, pois consta apenas como 
protocolo no Clinical.Trials e em uma publicação em formato de resumo de congresso.

❑ Dessa forma, para fins de análise, os pareceristas procederam à avaliação crítica dos estudos primários incluídos pelo proponente.
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CARACTERÍSTICAS DOS ESTUDOS
Publicação 

(Autor, ano)
Desenho População Intervenção Comparador Principais critérios de inclusão Principais critérios de exclusão

Adhere 
(NCT04250337)49

. 

Ensaio 
clínico de 

fase 3, 
randomizado
, duplo-cego, 
controlado 
por placebo 

Pacientes com 
dermatite 

atópica 
moderada a 

grave

Lebriquizumabe em 
combinação com 

corticosteroide tópico 
(CT) 

Placebo mais CT Critérios de inclusão:

A população estudada incluiu adultos e 
adolescentes (≥12 anos e <18 anos, com 
peso ≥40 kg) com diagnóstico de 
dermatite atópica crônica (conforme 
critérios da American Academy of 
Dermatology), com duração mínima de um 
ano antes da triagem, EASI ≥16, IGA ≥3 
(escala de 0 a 4), envolvimento de pelo 
menos 10% da superfície corporal e 
histórico de resposta inadequada a 
tratamentos tópicos. 

Critérios de exclusão:

Participação prévia em estudos com lebriquizumabe, uso 
recente de drogas experimentais, dupilumabe, biológicos 
depletores de células B (como rituximabe) ou outros biológicos, 
vacinação com vacinas vivas atenuadas nas 12 semanas 
anteriores ou planejadas durante o estudo, doença crônica 
descontrolada que pudesse requerer uso de corticosteroides 
sistêmicos, evidência de hepatite aguda ou crônica, infecção por 
HIV, histórico de malignidade (incluindo micose fungóide) nos 
últimos 5 anos, gravidez ou lactação, e mulheres planejando 
engravidar ou amamentar durante o estudo. 
A intervenção consistiu na administração subcutânea de 
lebriquizumabe (500 mg como dose de ataque nas semanas 0 e 
2, seguido de 250 mg a cada 2 semanas até a semana 14) em 
associação ao uso de CT, enquanto o grupo comparador recebeu 
placebo subcutâneo nas mesmas datas e também CT. O estudo 
foi financiado pela Eli Lilly and Company e Dermira, Inc.
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CARACTERÍSTICAS DOS ESTUDOS
Publicação 

(Autor, ano)
Desenho População Intervenção Comparador Principais critérios de inclusão Principais critérios de exclusão

ADvocate 1 
(NCT04146363)

. 

Ensaio 
clínico de 

fase 3, 
randomizad

o, duplo-
cego, 

controlado 
por placebo 

Pacientes com 
dermatite 

atópica 
moderada a 

grave

Lebriquizumabe como 
monoterapia 

Placebo Critérios de inclusão:

A população do estudo incluiu adultos e 
adolescentes de ambos os sexos, com 
idade igual ou superior a 12 anos e peso 
≥40 kg, portadores de dermatite atópica 
crônica (conforme critérios da American 
Academy of Dermatology), com duração 
mínima de um ano antes da triagem, 
escore EASI ≥16, escore IGA ≥3 (escala de 
0 a 4), acometimento de pelo menos 10% 
da superfície corporal e histórico de 
resposta inadequada ao tratamento 
tópico, ou contraindicação médica ao uso 
de tópicos. 

Critérios de exclusão:

Tratamento prévio com dupilumabe ou traloquinumabe, uso 
recente de corticosteróides tópicos, inibidores de calcineurina 
ou fosfodiesterase-4 tópicos na semana anterior ao baseline, uso 
de imunossupressores sistêmicos ou imunomoduladores (por 
exemplo, corticosteróides sistêmicos, ciclosporina, 
micofenolato-mofetil, IFN-γ, inibidores da Janus quinase, 
azatioprina, metotrexato, etc.), fototerapia ou fotoquimioterapia 
nas 4 semanas anteriores, uso de drogas experimentais em até 
8 semanas ou 5 meias-vidas, biológicos depletores celulares em 
até 6 meses, outros biológicos em até 16 semanas, vacinação 
com vacina viva atenuada nas 12 semanas anteriores ou 
planejada durante o estudo, doença crônica descontrolada que 
pudesse requerer uso de corticosteroides sistêmicos, hepatite 
ativa aguda ou crônica, infecção por HIV, histórico de 
malignidade nos últimos 5 anos (exceto carcinoma in situ de colo 
uterino tratado ou carcinoma de pele não metastático tratado), 
gravidez, lactação ou intenção de engravidar/amamentar 
durante o estudo.
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CARACTERÍSTICAS DOS ESTUDOS
Publicação 

(Autor, ano)
Desenho População Intervenção Comparador Principais critérios de inclusão Principais critérios de exclusão

ADvocate 2 
(NCT04178967)

Ensaio clínico 
de fase 3, 

randomizado, 
duplo-cego, 
controlado 
por placebo 

Pacientes 
com 

dermatite 
atópica 

moderada a 
grave

Lebriquizumabe como 
monoterapia 

Placebo Foram incluídos adultos e adolescentes de 
ambos os sexos, com idade ≥12 anos e 
peso ≥40 kg, portadores de dermatite 
atópica crônica (segundo os critérios da 
American Academy of Dermatology), 
presente há pelo menos um ano antes da 
triagem, escore EASI ≥16, escore IGA ≥3 
(escala de 0 a 4), acometimento de pelo 
menos 10% da superfície corporal, e 
histórico de resposta inadequada ao 
tratamento tópico ou contraindicação 
médica ao uso de tópicos. 

Tratamento prévio com dupilumabe ou traloquinumabe, uso 
recente de corticosteróides tópicos, inibidores de calcineurina 
ou fosfodiesterase-4 tópicos na semana anterior ao baseline, uso 
de imunossupressores sistêmicos ou imunomoduladores (por 
exemplo, corticosteróides sistêmicos, ciclosporina, 
micofenolato-mofetil, IFN-γ, inibidores da Janus quinase, 
azatioprina, metotrexato, etc.), fototerapia ou fotoquimioterapia 
nas 4 semanas anteriores, uso de drogas experimentais em até 
8 semanas ou 5 meias-vidas, biológicos depletores celulares em 
até 6 meses, outros biológicos em até 16 semanas, vacinação 
com vacina viva atenuada nas 12 semanas anteriores ou 
planejada durante o estudo, doença crônica descontrolada que 
pudesse requerer uso de corticosteroides sistêmicos, hepatite 
ativa aguda ou crônica, infecção por HIV, histórico de 
malignidade nos últimos 5 anos (exceto carcinoma in situ de colo 
uterino tratado ou carcinoma de pele não metastático tratado), 
gravidez, lactação ou intenção de engravidar/amamentar 
durante o estudo.
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RESULTADOS

Motivação (cont.): .Estudo 

(Autor, 

ano)

Proporção de pacientes 

com pontuação IGA 0 ou 

1 com redução ≥2 pontos 

EASI-75 (≥75% de 

melhora no Índice de 

Área e Gravidade do 

Eczema)

EASI-90 (≥90% 

de melhora no 

Índice de Área e 

Gravidade do 

Eczema)

Pruritus NRS (Redução ≥4 

pontos na escala de 

prurido)

DLQI (Dermatology Life Quality 

Index) — melhora ≥4 pontos

EA graves Quaisquer EA

Simpson et 

al.2023

(ADhere)49

Semana 16:

LEB+CT: 41,2% dos 

pacientes atingiram o 

desfecho (60/145; IC 

95%: 33,0–49,4)

PBO+CT: 22,1% dos 

pacientes atingiram o 

desfecho (15/66; IC 95%: 

11,6–32,7)

Significância estatística: 

Diferença: 18,3%; p = 

0,01

Semana 16:

LEB+CT: 69,5% 

(101/145; IC 95%: 

61,9–77,2)

PBO+CT: 42,2% 

(28/66; IC 95%: 30,1–

54,4)

Significância 

estatística: 

Diferença: 26,4%; p < 

0,001

Semana 16:

LEB+CT: 41,2% 

(60/145; IC 95%: 

33,0–49,3)

PBO+CT: 21,7% 

(14/66; IC 95%: 

11,4–32,0)

Significância 

estatística: 

Diferença: 

18,9%; p = 0,008

Semana 16:

LEB+CT: 50,6% (66/130; IC 

95%: 41,8–59,4)

PBO+CT: 31,9% (18/57; IC 

95%: 19,3–44,4)

Significância estatística:  

Diferença: 19,2%; p = 0,02

Semana 16:

LEB+CT:77,4% (81/105; IC 95%: 

69,3–85,5)

PBO+CT: 58,7% (28/48; IC 95%: 

44,1–73,2)

Significância estatística:: 

Diferença: 17,2%; p = 0,04

Semana 16:

LEB+CT: n=63/145 (43,4%) dos 

pacientes tiveram EA; maioria 

leve ou moderada.

PBO+CT: n= 23/66 (34,8%) dos 

pacientes tiveram EA.

Semana 16:

LEB+CT: n= 2/145 (1,4%); 

PBO+CT: n= 1/66 (1,5%). 
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RESULTADOS

Motivação (cont.): .Estudo (Autor, 

ano)

Proporção de 

pacientes com 

pontuação IGA 0 ou 1 

com redução ≥2 

pontos 

EASI-75 (≥75% de 

melhora no Índice de 

Área e Gravidade do 

Eczema)

EASI-90 (≥90% de 

melhora no Índice de 

Área e Gravidade do 

Eczema)

Pruritus NRS (Redução ≥4 

pontos na escala de 

prurido)

DLQI (Dermatology Life 

Quality Index) — 

melhora ≥4 pontos

EA graves Quaisquer EA

Silverberg et al. 

2023 

(Advocate 1 )50

Semana 16:

ADvocate1: 43,1% 

(lebriquizumabe) vs 

12,7% (placebo)

Diferença: 29,7 

pontos percentuais (IC 

95%: 21,6 a 37,8)

Significância: P < 

0,001

Semana 16:

ADvocate 1:

Lebriquizumabe: 58,8%

Placebo: 16,2%

Diferença: 42,0 pontos 

percentuais (IC 95%: 

33,3 a 50,6)

Significância: P < 0,001

Semana 16:

ADvocate 1:

Lebriquizumabe: 38,3%

Placebo: 9,0%

Diferença: 28,8 pontos 

percentuais (IC 95%: 21,3 

a 36,3)

Significância: P < 0,001

Semana 16:

ADvocate 1:

Lebriquizumabe: 45,9%

Placebo: 13,0%

Diferença: 32,9 pontos 

percentuais (IC 95%: 24,6 

a 41,3)

Significância: P < 0,001

x Semana 16:

ADvocate 1:

Lebriquizumabe: n= 6/282 (2,1%)

Placebo: n = 1/141 0,7%)

Semana 16:

ADvocate 1:

Lebriquizumabe: n= 129/282 

(45,7%)

Placebo: n = 73/141 51,8%)
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RESULTADOS

Motivação (cont.): .Estudo (Autor, ano) Proporção de 

pacientes com 

pontuação IGA 

0 ou 1 com 

redução ≥2 

pontos 

EASI-75 (≥75% de 

melhora no Índice de 

Área e Gravidade do 

Eczema)

EASI-90 (≥90% de 

melhora no Índice de 

Área e Gravidade do 

Eczema)

Pruritus NRS (Redução 

≥4 pontos na escala 

de prurido)

DLQI (Dermatology 

Life Quality Index) — 

melhora ≥4 pontos

EA graves Quaisquer EA

Silverberg et al. 2023 

(Advocate  2)50

Semana 16:

ADvocate2: 

33,2% 

(lebriquizumabe

) vs 10,8% 

(placebo)

Diferença: 21,9 

pontos 

percentuais (IC 

95%: 14,2 a 

29,6)

Significância: P 

< 0,001

Semana 16:

ADvocate 2:

Lebriquizumabe: 52,1%

Placebo: 18,1%

Diferença: 33,3 pontos 

percentuais (IC 95%: 

24,4 a 42,2)

Significância: P < 0,001

Semana 16:

ADvocate 2:

Lebriquizumabe: 30,7%

Placebo: 9,5%

Diferença: 20,7 pontos 

percentuais (IC 95%: 13,3 

a 28,1)

Significância: P < 0,001

Semana 16:

ADvocate 2:

Lebriquizumabe: 

39,8%

Placebo: 11,5%

Diferença: 28,3 

pontos percentuais (IC 

95%: 20,0 a 36,5)

Significância: P < 

0,001

x Semana 16:

ADvocate 2:

Lebriquizumabe: n= 4/281 

(2,8%)

Placebo: n= 2/145 (0,7%)

Semana 16:

ADvocate 2:

Lebriquizumabe: n= 150/281 (53,4%)

Placebo: n= 96/145 (66,2%)
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QUALIDADE METODOLÓGICA

▪ Os pareceristas conduziram a avaliação do risco de 

viés por desfecho, utilizando a ferramenta Rob-

2.0.

▪ Os PARECERISTAS refizeram a análise do risco de 

viés para os ensaios clínicos incluídos na análise. 

Na reavaliação os PARECERISTAS chegaram aos 

mesmos resultados que o PROPONENTE. Os 

ensaios  clínicos apresentaram baixo risco de viés 

para todos os domínios avaliados.
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CERTEZA DA EVIDÊNCIA (GRADE)

▪ Os PARECERISTAS identificaram que os estudos selecionados pelo proponente incluíram pacientes não refratários à 

ciclosporina, população distinta daquela para a qual o medicamento está sendo proposto. Tendo em vista essa 

limitação, ocorreu o rebaixamento da certeza da evidência em dois níveis, classificando-a como baixa. 

▪ A não consideração da refratariedade à ciclosporina compromete a aplicabilidade dos resultados e pode 

superestimar os benefícios e a segurança do tratamento na prática clínica.
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CONSIDERAÇÕES SOBRE A ANÁLISE DE EFICÁCIA E SEGURANÇA

❑ Os PARECERISTAS não incluíram nenhum estudo na sua análise, pois nenhum atendia à PICO proposta. 

❑ Apenas o estudo ADhere incluiu uma porcentagem pequena de pacientes que utilizaram de ciclosporina (6,1% no 

grupo placebo versus 12,4% no grupo lebriquizumabe). 

❑ Desta forma, não há evidências de eficácia e/ou segurança do tratamento com lebriquizumabe comparado ao 

placebo ou dupilumabe para pacientes com dermatite atópica grave que apresentem falha, intolerância ou 

contraindicação à ciclosporina.
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AGÊNCIAS DE ATS

▪ CONITEC: até o momento, não avaliada.

▪ CDA-AMC: O lebriquizumabe não é recomendado pela agência CDA-AMC (Canada’s Drug Agency) para o tratamento da 

dermatite atópica moderada a grave em adultos e adolescentes com 12 anos ou mais e peso corporal de pelo menos 40 

kg, cuja doença não foi adequadamente controlada com terapias tópicas prescritas ou quando essas terapias não são 

aconselháveis. A agência concluiu que não há evidências suficientes para afirmar que o lebriquizumabe atende 

adequadamente essa necessidade.

▪ NICE, Inglaterra: dermatite atópica moderada a grave em pessoas com 12 anos ou mais, com peso corporal igual ou 

superior a 40 kg, para paciente que não tenha respondido a pelo menos um imunossupressor sistêmico ou se esses 

tratamentos não forem adequados. É uma alternativa somente se dupilumabe ou tralocinumabe não forem outra opção 

de tratamento.

▪ PBS, Austrália: Pacientes adultos e adolescentes (a partir de 12 anos de idade) com dermatite atópica moderada a grave 

que são candidatos a terapia sistêmica.
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AVALIAÇÃO ECONÔMICA

Dados da avaliação econômica apresentada pelo PROPONENTE:

▪ Tipo de estudo: Custo-utilidade 

▪ Comparador: Dupilumabe

▪ Horizonte temporal: 40 anos

▪ Resultado: Lebriquizumabe se mostrou dominante (menor custo e maior utilidade) em comparação 

com dupilumabe



16

AVALIAÇÃO ECONÔMICA

Elementos para cautela na interpretação dos resultados:

▪ O horizonte temporal de 40 anos não captura os benefícios e prejuízos do uso do medicamento ao longo de toda a 

vida da população de interesse da análise, que é de pacientes a partir de 18 anos de idade.

▪ A PICO define que a população de interesse é de pacientes adultos com DA grave que apresentem falha, intolerância ou 

contraindicação à ciclosporina. Os pacientes dos estudos ADvocate-1 e ADvocate-2 apresentam DA de moderada a 

grave, e não fica claro a existência de falha, intolerância ou contraindicação à ciclosporina nesses pacientes.

▪ Além disso, os pacientes desses estudos apresentam idade > 12 anos. A presença de pacientes na faixa etária de 12-18 

anos interfere na média de idade dos pacientes do estudo.
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AVALIAÇÃO ECONÔMICA

Elementos para cautela na interpretação dos resultados:

▪ Há incerteza quanto aos dados que alimentam as probabilidades de transição, oriundos de uma metanálise em rede que 

não está publicada e não foi disponibilizada pelo demandante. A referência citada no dossiê é o relatório do 

lebriquizumabe do NICE, no qual todos os dados relativos à metanálise em rede estão ocultos.

▪ Os pareceristas  propõem a ampliação da análise de cenários incluindo taxas de descontinuação alternativas, em virtude 

do impacto desse parâmetro na RCUI, conforme demonstrado na análise de sensibilidade determinística. 

▪ Na análise de sensibilidade probabilística, uma parte considerável das iterações (34,8%) demonstrou menor custo 

incremental de lebriquizumabe, porém com menor efetividade (AVAQ) incremental.

▪  Portanto, conforme apresentado, o estudo apresenta limitações que agregam incertezas à análise. 
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ANÁLISE DE IMPACTO ORÇAMENTÁRIO

AIO recalculada pelo parecerista na planilha padrão da ANS

▪ População alvo: Calculada pelo método epidemiológico, média anual de 4.045 pacientes

▪ Comparador: Dupilumabe 

▪ Cenários: difusão de 15% a 35% e de 20% a 50%, em 5 anos

Após aplicação do market share estima-se que, no cenário de 15% a 35%, 1.015 pacientes em média por ano 

fariam o uso da tecnologia em caso de incorporação e, no cenário de 20% a 50%, 1.421 pacientes

▪ Impacto orçamentário incremental: Economia variando de R$ 64,1 a R$ 82,9 milhões em 5 anos, 

média anual de economia variando de R$ 12,8 a R$ 16,6 milhões
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ANÁLISE DE IMPACTO ORÇAMENTÁRIO

Considerações sobre AIO

▪ A fim de manter a comparabilidade, para estimar a população alvo, os pareceristas utilizaram o mesmo funil 

epidemiológico adotado na incorporação de dupilumabe para a mesma indicação de uso no rol.

▪ No recálculo da ANS foi mantido o mesmo market share, 15 a 35%, do proponente para o caso-base e 

adicionado outro cenário com taxa de difusão acelerada de 20 a 50% em 5 anos, sendo a participação inicial 

no mercado de 20% baseada na proporção dos pacientes que não completaram o tratamento com 

dupilumabe em 52 semanas (Liberty AD Chronos), que seriam potenciais candidatos a lebriquizumabe.

▪ Dadas as incertezas associadas às taxas de interrupção do tratamento, os pareceristas optaram por adotar 

uma abordagem conservadora baseada no modelo estático de AIO.

▪ As diferenças observadas nos resultados da AIO podem ser atribuídas à estimativa da população elegível e 

aos modelos dinâmico e estático, adotados pelo proponente e pareceristas.



                                                                                      

                      
              



45ª Reunião Técnica da COSAÚDE 21/10/2025

 N°    NOME   INSTITUIÇÃO 

 1   ANA LÚCIA PADUELLO   CONSELHO NACIONAL DE SAÚDE (CNS) 

 2   ANNE KARIN DA MOTA BORGES   ANS 

 3   ANTONIO PAZIN FILHO   NATS - HCFMRP-USP 

 4   BARBARA ALEMAR BESERRA 
 ROCHE PRODUTOS QUÍMICOS E 
FARMACÊUTICOS 

 5   BEATRIZ AMARAL   ABRAMGE 

 6   BRUCE KANO   ELI LILLY 

 7   BRUNA ALESSANDRA VALE DELOCCO   ANS  

 8   CAMILA DE LIMA TOSTES   ELI LILLY 

 9   CARLA CRISTINA DAS NEVES GRILO   ANS  

 10   CARLA VALÉRIA MARTINS RODRIGUES   ANS  

 11   CARMEM LUCIA LUPI MONTEIRO GARCIA   COFEN 

 12   CAROLINA MARIA DIAS DA SILVA   CONSELHO FEDERAL DE FONOAUDIOLOGIA  

 13   CASSIO IDE ALVES   ABRAMGE 

 14   CLARICE ALEGRE PETRAMALE   UNIMED DO BRASIL 

 15   CLAUDIA SOARES ZOUAIN   ANS 

 16   DANIEL BARAUNA 
 CONFEDERAÇÃO DAS SANTAS CASAS DE 
MISERICÓRDIA, HOSPITAIS E ENTIDADES 
FILANTRÓPICAS - CMB 

 17   DANIELE DUARTE SAMBUGARO   NUDECON - DPRJ 

 18   EDUARDO BLAY LEIDERMAN   ASSECTOR CONSULTORIA 

 19   EDUARDO GOMES LIMA   INCOR 

 20   FABIANO VARELA   MINISTÉRIO DO TRABALHO E EMPREGO - MTE 

 21   FLÁVIA CRISTINA DE ARAÚJO CORDEIRO   ANS 

 22   GRACCHO BOGÉA DE MELO E ALVIM NETO   FBH- FEDERAÇÃO BRASILEIRA DE HOSPITAIS 

 23   GUILHERME MUZY   CNS 



 24   GUSTAVO GUIDA GODINHO DA FONSECA   SBGM 

 25   HELAINE CARNEIRO CAPUCHO   INTERFARMA 

 26   HELLEN HARUMI MIYAMOTO   FENASAÚDE 

 27   IONE AYALA GUALANDI DE OLIVEIRA   NOVARTIS  

 28   ISABELLA VASCONCELLOS DE OLIVEIRA   UNIDAS 

 29   JEANE REGINA DE OLIVEIRA MACHADO   ANS 

 30   JOAQUIM CUSTÓDIO DA SILVA JÚNIOR   SOCIEDADE BRASILEIRA DE 
ENDOCRINOLOGIA E METABOLOGIA (SBEM) 

 31   JOSÉ BRUNO DE ALENCAR PINTO   ANS 

 32   JULIA TEIXEIRA TUPINAMBÁS   UNIMED  

 33   KARINA BARREIRA SOBRINHO   ANS 

 34   LEONARDO MOTTA SOARES    ANS  

 35   LUANA FERREIRA LIMA  
 ASSOCIAÇÃO BRASILEIRA DE LINFOMA E 
LEUCEMIA (ABRALE) 

 36   LUIZA LEAL DO NASCIMENTO COSTA   FENASAÚDE 

 37   MARA JANE CAVALCANTE CHAGAS PASCOAL   AGÊNCIA NACIONAL DE SAÚDE 
SUPLEMENTAR - ANS 

 38   MARCELO FERNANDES DE QUEIROZ   CONFEDERAÇÃO DO COMERCIO DE BENS, 
SERVIÇOS E TURISMO 

 39   MARCUS CARVALHO BORIN   UNIMED DO BRASIL/BH 

 40   MARIA DE FÁTIMA TORRES FARIA VIEGAS   MINISTÉRIO DO TRABALHO E EMPREGO 

 41   MILTON DAYRELL LUCAS FILHO   ANS  

 42   MIYUKI GOTO    ASSOCIAÇÃO MÉDICA BRASILEIRA AMB  

 43   NORMA DE PAULA MOTTA RUBINI   ASSOCIAÇÃO BRASILEIRA DE ALERGIA E 
IMUNOLOGIA  

 44   PAULO ANTONIO OLDANI FELIX   SOCIEDADE BRASILEIRA DE DERMATOLOGIA 

 45   PRISCILA TORRES DA SILVA   BIORED BRASIL 

 46   SIDNEY RAFAEL DAS NEVES   CFO 

 47   SILVANA MÁRCIA BRUSCHI KELLES   UNIMED BRASIL/BH 

 48   SIMONE HAASE KRAUSE   ANS 

 49   TALITA BARBOSA GOMES   CFF 

 50   TATIANA CALI DE OLIVEIRA   FENASAÚDE 

 51   VÂNIA CRISTINA DOS SANTOS TAVARES   ANS 

 52   VERONICA MATA   PRODUTOS ROCHE QUÍMICOS E 
FARMACÊUTICOS S.A. 



 53   WAGNER GUIMARAES GALVAO CESAR   PRODERMA 

 54   WALACE DIAS FREITAS 
 MINISTÉRIO DO DESENVOLVIMENTO E 
ASSISTÊNCIA SOCIAL, FAMÍLIA E COMBATE À 
FOME - MDS. 

 55   WOLFGANG WILLIAM SCHMIDT AGUIAR   SBCT 
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