n2 521| Dezembro de 2024

RELATORIO PARA
SOCIEDADE

informacdes sobre recomendacdes de incorporacao
de medicamentos e outras tecnologias no SUS

BUROSUMABE

para o tratamento de hipofosfatemia ligada ao
cromossomo X em adultos

£¥ Conitec



2024 Ministério da Saude.

E permitida a reproducdo parcial ou total desta obra, desde que citada a fonte e que ndo seja para

venda ou qualquer fim comercial.
A responsabilidade pelos direitos autorais de textos e imagens desta obra é do Ministério da Saude.

Elaboracao, distribuicdo e informacdes

MINISTERIO DA SAUDE

Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovacao e do Complexo Econémico-Industrial da Saude —
SECTICS

Departamento de Gestado e Incorporacao de Tecnologias em Saude — DGITS

Coordenacao de Incorporacao de Tecnologias — CITEC

Esplanada dos Ministérios, bloco G, Edificio Sede, 82 andar CEP: 70058-900 - Brasilia/DF

Tel.: (61) 3315-2848

Site: gov.br/conitec/pt-br

E-mail: conitec@saude.qov.br

Elaboracao do relatério

Adriana Prates Sacramento

Aérica de Figueiredo Pereira Meneses
Andrija Oliveira Almeida

Clarice Moreira Portugal

Luiza Nogueira Losco

Melina Sampaio de Ramos Barros

Revisdo técnica

Andrea Brigida de Souza
Gleyson Navarro Alves
José Octavio Beutel
Mariana Dartora

Layout e diagramacao
Ana Julia Trovo da Mota
Marina de Paula Tiveron

Supervisdao

Luciene Fontes Schluckebier Bonan

£¥ Conitec


http://gov.br/conitec/pt-br
mailto:conitec%40saude.qov.br?subject=

BUROSUMABE

O que é Hipofosfatemia Ligada ao cromossomo X?

A Hipofosfatemia Ligada ao cromossomo X (HLX) é uma 05505 deficiéncia na
doenca hereditaria, ultrarrara, cronica e progressiva, saudaveis mi"g':"s"e?gh
caracterizada por baixos niveis de fosforo no sangue e
por deficiéncia na mineralizagao ossea, que resultam
no amolecimento dos 0ssos, atraso ou paralisia do seu
desenvolvimento. Assim, a doenca pode manifestar-
se por baixa estatura e desproporcdao corporal,
comprometimento da funcao motora, dores crdnicas e
agudas, fraturas, dificuldade em caminhar, rigidez, fadiga,
problemas dentarios, como abscessos e perda dos dentes
permanentes, risco de osteoporose, perda auditiva, entre
outras formas. Com efeito, impacta negativamente
a qualidade de vida e compromete a realizagao de
atividades diarias, com impactos psicossociais e familiares
significativos.

Tem-se a estimativa de que no Brasil existem entre 211

e 1900 individuos com HLX para o atual quantitativo

populacional. Os dados baseiam-se no numero total de

Casos No pais, que varia entre 1 e 9 casos a cada 1 milhao

de habitantes. No entanto, um estudo brasileiro de 2020

sobre o estado do Parana permite estimar um quantitativo - -
de 5 casos por milhao de habitantes.

Como os pacientes com hipofosfatemia ligada ao cromossomo X sdo tratados no
Sus?

Conforme o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) de Raquitismo e Osteomalacia
do Ministério da Saude, publicado em janeiro de 2022, o tratamento dos tipos das doencas,
incluindo a HLX, deve ser centrado no individuo, com vistas a melhorar a qualidade de vida, a
mobilidade funcional, reduzir as dores, prevenir ou minimizar a necessidade de procedimentos
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cirdrgicos, reduzir o abandono escolar e profissional, bemm como promover a integracdo do
individuo nas atividades sociais.

Desse modo, o documento recomenda o tratamento clinico multidisciplinar para garantir
um acompanhamento adequado ao paciente, e tratamento medicamentoso especifico, com
administracao oral de sais de fésforo e vitamina D para adultos, e burosumabe para pacientes
com 1 a 18 anos incompletos de idade. Além disso, o PCDT apresenta a possibilidade de
realizagcao de procedimentos cirurgicos ortopedicos quando necessario.

Medicamento analisado: burosumabe

A empresa Ultragenyx Brasil Farmacéutica Ltda. solicitou a Comissdo Nacional de Incorporagao
de Tecnologias no Sistema Unico de Saude (Conitec) a incorporacdo do burosumabe para
pacientes adultos com hipofosfatemia ligada ao cromossomo X. O burosumabe € um anticorpo
monoclonal (substancia que ajuda na defesa do organismo), que promove o0 aumento da
absorcao pelos rins de fosfato e, com isso, aumenta a concentracao sérica de calcitriol. Trata-
se de injecao sob a pele quinzenal em criancas e adolescentes, e mensal em pacientes adultos.

Segundo a analise das evidéncias clinicas, o burosumabe aumentou os niveis de fosforo sérico,
com melhora da reabsorc¢ao renal de fosforo, reduziu os niveis de fosfatase alcalina, elevou os
niveis de vitamina D e diminuiu a gravidade do raquitismo. Em relagao aos efeitos adversos,
a tecnologia avaliada apresentou reacdes no local da administracao, dor nas articulacdes e
dores de cabeca, que foram considerados toleraveis. No entanto, é valido ressalvar que a
qualidade geral das evidéncias variou entre moderada e baixa.

A analise econbmica comparou o burosumabe com o tratamento com sais de fosfato e
calcitriol a partir de analise baseada nos custos da intervencao terapéutica em relacao aos
resultados em saude produzidos ou evitados (analise de custo-utilidade). O resultado indicou
uma razdo de custo-utilidade incremental (RCUI) de RS 1.896.151,55 por ano de vida ganho
com qualidade, segundo apresentado pelo demandante. O grupo técnico que elaborou o
relatorio refez a avaliacdo e verificou uma RCUI de RS 2.268.294,70 por ano de vida ganho com
qualidade ao comparar com placebo. O impacto orcamentario estimado pelo demandante para
incorporacdo do burosumabe no periodo de cinco anos foi de RS 293,3 milhdes. Entretanto,
o grupo elaborador calculou um impacto orcamentario de 1 bilhdo de reais ao Sistema Unico
de Saude (SUS).
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Perspectiva do Paciente

A Chamada Publica n? 58/2024 esteve aberta durante o periodo de 16 a 26 de agosto do
mesmo ano e recebeu 56 inscricdes. Os representantes titular e suplente foram definidos
a partir de sorteio realizado em plataforma digital com transmissao em tempo real e com
gravacao enviada posteriormente para todos os inscritos.

A representante titular, de 65 anos, iniciou o uso do burosumabe em 8 de junho de 2021, aos
60 anos. O acesso ao medicamento ocorre por meio de solicitacdo via judicial.

A participante recebeu o diagnostico da doenca tardiamente aos 59 anos. No entanto,
apresenta sintomas desde o seu primeiro ano de vida. Na época, a doenca se manifestava com
a ma formacgao 6ssea de modo que as suas pernas eram arqueadas €, por isso, realizou varias
cirurgias até os 16 anos. Aos 15 anos ja ndo possuia nenhum dente permanente. Com o passar
do tempo, passou a sentir fadiga e dor cronica diariamente. Desse modo, avalia que conseguiu
estudar e trabalhar com muita dificuldade.

Em sua familia, tem um sobrinho e uma irma com raquitismo e acredita que duas irmas
faleceram ainda jovens em decorréncia da doenca. Hd um ano, a irma caminhava com o
auxilio de duas bengalas, nao conseguia ir ao trabalho e ndao dormia. Mas apds o uso do
burosumabe esta bem e recuperou suas atividades. O sobrinho, que estava com depressao,
também recuperou a qualidade de vida apods o uso do medicamento.

Citouquenaosabiaoqueeraqualidadedevidaantesderecorreraoburosumabe. Anteriormente,
além do tratamento convencional do raquitismo, ingeria varios comprimidos de diclofenaco
sodico para conseguir trabalhar e suportar as dores. Atualmente, com o uso do medicamento
(60 mg/mL por més), considera que esta feliz, mais produtiva e sem dores, assim como
recuperou a autoestima. Ademais, relatou que ja passou nove meses sem o0 medicamento.
Nesse periodo, sentiu que todos os sintomas reapareceram e 0s niveis de fosforo no sangue
cairam muito.

O video da 1362 Reuniao Ordinaria pode ser acessado_aqui.

Recomendacao inicial da Conitec

A Conitec recomendou inicialmente a nao incorporagcao, ao SUS, do burosumabe para
tratamento de pacientes adultos com hipofosfatemia ligada ao cromossomo X. Esse tema
foi discutido durante a 1362 Reuniao Ordinaria da Comissao, realizada nos dias 4, 5 e 6 de
dezembro de 2024. No primeiro dia de reunidao, o Comité de Medicamentos considerou o
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https://youtu.be/xkB7JxTsBPs?si=B3TTaVV1eQgEcSrN&t=10057

fato da doenca ser ultrarrara e produzir impacto significativo na qualidade de vida do paciente.
Entretanto, os membros do Comité observaram incertezas relacionadas as evidéncias clinicas,
especialmente sobre a eficacia da tecnologia, bem como limites sobre aspectos metodoldgicos
da analise econbmica, que podem ter subestimado o resultado da analise de custo-utilidade
e do impacto orcamentario.

O assunto esta disponivel na Consulta Publica n? 4, durante 20 dias, no periodo de 16/01/2025
a 04/02/2025, para receber contribuicdes da sociedade (opinides, sugestdes e criticas) sobre
O tema.

Clique aqui para enviar sua contribuicao.

O relatorio técnico completo de recomendacao da Conitec esta disponivel aqui.
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