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IXEQUIZUMABE

O que é artrite psoriasica?

A artrite psoriasica € uma condi¢cao de saude intimamente ligada a psoriase. Nesse sentido,
€ uma doenga que gera um processo inflamatorio, progressivo e irreversivel de diversos
musculos e 0Ssos.

Seus sintomas mais comuns sao dor, inchaco, rigidez matinal, fadiga e coceira. Durante os
periodos ativos da doencga, eles ficam mais agudos e isso repercute de forma importante sobre
a vida cotidiana e as habilidades fisicas e mentais do paciente. Destaca-se especialmente o
inchacgo articular causado pela inflamacao do tecido que cobre as articulacdes, bem como
dos dedos das maos e dos pés. Também sdo dignos de nota a inflamacao dos tenddes, o
comprometimento dos 0ssos que formam a cabeca e o tronco humanos e outras manifestacdes
que podem acometer pele, unhas, olhos, intestino, sistema cardiovascular, rins e pulmdes.

Essa condicdo clinica pode ser classificada como leve, moderada ou grave, com base nos
resultados do tratamento e no impacto da artrite psoriasica na qualidade de vida dos pacientes.

De acordo com informacdes de 2018,
ha, aproximadamente, 83 novos casos da
doenca para cada 100 mil habitantes por
ano. No total, seriam cerca de 133 casos de
artrite psoriasica por 100 mil habitantes em
um ano. Dados do Sistema de Informacao
Ambulatorial do Sistema Unico de Saude
(SIA/SUS) de 2008 a 2021 indicam que
existem 24,4 casos da doenca a cada 100
mil pacientes.

Como os pacientes com artrite
psoriasica sao tratados no SUS?

O tratamento da artrite psoriasica busca
reduzir ou cessar os sintomas, de maneira a
obter o controle da atividade da doenca. A
ideia central € melhorar a qualidade de vida
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das pessoas com essa doenca e prevenir a perda da capacidade funcional. Para tanto, sao
necessarias terapias medicamentosas € nao medicamentosas, cujo uso deve ser adaptado a
manifestacdo predominante da doenca, que pode ser periférica (atingindo preferencialmente
pernas e bracos) ou axial (concentrada na regiao da cabeca, coluna vertebral e tronco).

De acordo com o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas vigente, o tratamento inicial para
pacientes com artrite psoriasica periférica inclui metotrexato, leflunomida e sulfassalazina.
Caso 0s medicamentos nao tenham bons resultados, apos pelo menos dois esquemas em um
total de seis meses, seque-se a segunda etapa do tratamento, que engloba os Medicamentos
Modificadores do Curso da Doenca bioldgicos (MMCDbio), como adalimumabe, etanercepte,
golimumabe e infliximabe. Se nenhum desses medicamentos apresentar efeitos considerados
satisfatorios ou intolerancia ao uso em, no minimo, trés meses de tratamento, pode-se
considerar o uso de secuquinumabe, certolizumabe pegol ou tofacitinibe.

Para pacientes com artrite psoriasica axial, o tratamento inicial se baseia em Anti-Inflamatorios
Nao Esteroidais (AINEs), como ibuprofeno e naproxeno. No caso de, em quatro semanas de uso,
nao haver resposta satisfatoria, considera-se utilizar um MMCDbio de primeira etapa, como
adalimumabe, etanercepte, golimumabe e infliximabe. Nao se obtendo os efeitos esperados
apos pelo menos trés meses de tratamento, admite-se o uso dos MMCDbio ja citados, mas
também de outros, a exemplo de secuquinumabe, certolizumabe pegol e tofacitinibe.

Porém, sabe-se que alguns desses MMCDbio podem apresentar falha terapéutica e falta de
tolerabilidade a longo prazo. Esse fato aponta para a necessidade de disponibilizar uma maior
variedade desse tipo de medicamento no SUS, com fins a atender as necessidades das pessoas
com essa condicao de saude.

Medicamento analisado: ixequizumabe

O ixequizumabe € um anticorpo monoclonal, isto €, uma proteina que possui a capacidade de
reconhecer e se ligar a outras proteinas especificas. No caso desse medicamento, ele se liga
a citocina IL-17A, que € uma proteina disparadora de processos inflamatorios e relacionada
a diversas doencas autoimunes. Assim, O ixequizumabe inibe a acao dessa citocina e as
manifestacdes geradas por ela. Na artrite psoriasica, a neutralizacao da IL-1/A reduz o processo
inflamatorio nas articulacdes afetadas.

No que diz respeito a eficacia clinica, o ixequizumabe apresentou resultados similares ou
inferiores aos tratamentos ja existentes em termos de reducdo dos sintomas em 20%, 50%
e 70%. Por outro lado, a tecnologia avaliada teve melhores resultados para inflamacao dos
dedos de maos e pés do que o tofacitinibe, ainda que tenha se mostrado semelhante as
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demais alternativas para resolucao de inflamacdes nos tenddes. Em termos de qualidade de
vida, o uso de ixequizumabe demonstrou-se superior ao secuquinumabe 150 mg na reducao
de incapacidade, mas nao apresentou diferencas relevantes em relacdo a outras opcdes
terapéuticas.

Um resultado importante a ser considerado para avaliar a eficacia desse medicamento é o PASI,
do inglés Psoriasis Area Severity Index, que significa indice de gravidade da area atingida pela
psoriase. O PASI divide o corpo em quatro regides (membros inferiores, membros superiores,
tronco e cabeca) e avalia os parametros de vermelhidao, infiltracdo e descamacao da pele.
Desse processo obtém-se uma pontuacdo que vai de 0 a 72 e reflete a extensao e a severidade
da psoriase em cada regiao do corpo.

Quando o termo “PASI" aparece associado aos numeros 50, 75, 90 ou 100, ele faz referéncia ao
percentual de reducado da gravidade da psoriase em resposta ao tratamento. Ou seja, dizer que
0 paciente alcancou PASI75 é o mesmo que afirmar que o quadro clinico desse paciente teve
uma melhora minima de 75% em comparacao ao inicio do tratamento ou a medida anterior
de PASI.

Levando-se em conta essa medida, o ixequizumabe teve desempenho superior aos demais
no alcance de PASI75, PASI90 e PASI100. Esse resultado sugere que a tecnologia em avaliacao
teria uma maior probabilidade de diminuir lesdes na pele, o que € particularmente importante
No caso de pacientes com psoriase.

Quanto aos eventos adversos, viu-se que o ixequizumabe nao aumenta de forma relevante
O risco de eventos adversos gerais ou graves quando comparado a outros medicamentos
bioldgicos. Logo, a tecnologia em avaliacao apresentaria seguranca seria semelhante a
dessas alternativas de tratamento. Contudo, a qualidade das evidéncias que embasaram essa
afirmacao foi considerada entre moderada e baixa.

Sob o ponto de vista econdmico, os resultados obtidos sugerem que a adog¢ao do ixequizumabe
representaria umaeconomiaderecursos frente ao infliximabe. Ja emrelacao aos medicamentos
adalimumabe, certolizumabe pegol, etanercepte, golimumabe, secuquinumabe e tofacitinibe,
o tratamento com ixequizumabe resultaria em aumento de gastos.

Foi ainda estimado o impacto dessa incorporagcao para os cofres publicos. Para tal, foram
considerados dois cenarios em relacao ao tamanho da populacdo atendida: um baseado em
tendéncia linear e outro que inclui projecao de crescimento. No primeiro cenario, haveria um
acréscimo de custos de aproximadamente RS 2 milhdes ainda no primeiro ano, que poderia
chegar a cerca de RS 26,3 milhdes em cinco anos. No segundo, tem-se um aumento de
gastos na casa de RS 1,6 milhdo no primeiro ano e de RS 27,7 milhdes ao longo de cinco anos.
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Perspectiva do Paciente

A Chamada Publica n2 37/2024 esteve aberta durante o periodo de 03/06/2024 a 12/06/2024
e recebeu 17 inscri¢des. Entretanto, os inscritos nao atendiam as especificidades. A Secretaria-
Executiva da Conitec também realizou uma busca ativa junto a especialistas, associacdes de
pacientes e centros de tratamento, contudo, nao identificou um participante para este tema.
Assim, nao houve a participacao.

Recomendacao inicial

Os membros do Comité de Medicamentos, presentes na 1322 Reuniao Ordinaria da Conitec,
realizada no dia 8 de agosto de 2024, recomendaram inicialmente a ndo incorporacao de
ixequizumabe para o tratamento de pacientes adultos com artrite psoriasica ativa com falha
ou intolerantes ao tratamento a um medicamento modificador do curso da doenca biologico
em primeira linha no SUS.

Na ocasiao, o Comité considerou que o ixequizumabe apresentou eficacia semelhante, mas
um custo de tratamento superior, a maioria das alternativas disponiveis no SUS.

O assunto esteve disponivel na Consulta Publica n? 57, durante 20 dias, no periodo de
17/09/2024 a 07/10/2024, para receber contribuicdes da sociedade (opinides, sugestdes e
criticas) sobre o tema.

Resultado da consulta publica

Foram recebidas 599 contribuicdes e 97% dos participantes discordaram da recomendacao
inicial da Conitec, posicionando-se favoravelmente a incorporacao do medicamento avaliado
no SUS. Entre os argumentos favoraveis, foram destacados a gravidade e os impactos da
doenca, a necessidade de mais opcdes terapéuticas para o tratamento, o acesso a tecnologia
em razao do seu custo, a efetividade e o custo-efetividade do medicamento, bem como a
melhoria na qualidade de vida dos pacientes.

A melhora da qualidade de vida e dos sintomas cutaneos, a reducao das dores, a eficacia
e a comodidade posologica do medicamento foram apontadas como efeitos positivos do
ixequizumanbe. Por outro lado, a dificuldade de acesso, o alto custo, a indisponibilidade no
SUS e a presenca de eventos adversos destacaram-se como efeitos negativos e dificuldades

Nas contribuicdes referentes a aspectos técnico-cientificos, os participantes ressaltaram a
superioridade do medicamento e sua relevancia como alternativa para pacientes refratarios,
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bem como o alto custo do medicamento e a minimizagcao de custo para o sistema de saude
a longo prazo como justificativas para a sua incorporacdao. No que se refere a avaliacao
econdbmica, o demandante justificou o emprego do comparador secuquinumabe na dose de
300 mg, além de apresentar uma nova proposta de preco (RS 1.117,00 por seringa), o que
corresponde a um desconto de 79,98% sob o Preco Maximo de Venda ao Governo (PMVG).

Assim, de acordo analise econémica atualizada, em um periodo de dois anos de tratamento, o
ixequizumabe demonstrou reducdo de custos de RS 2.713,12; RS 13.066,87 e RS 1.360,68 por
paciente, comparado ao secuquinumabe, ao infliximabe e ao etanercepte, respectivamente.
A partir das novas informacdes apresentadas pelo demandante, os calculos do impacto
orcamentario foram refeitos. O valor corrigido corresponde a um impacto acumulado em
cinco anos de cerca de RS 21,6 milhdes no cenario alternativo (projecdo populacional de
crescimento da populacao).

Desse modo, o Comité de Medicamentos da Conitec entendeu que houve argumentacao
suficiente para alterar sua recomendacao inicial.

Recomendacao final da Conitec

A 1352 Reuniao Ordinaria da Conitec foi realizada nos dias 6, 7 e 8 de novembro de 2024. No
dia 8 de novembro de 2024, o Comité de Medicamentos recomendou a incorporacao, ao SUS,
do ixequizumabe para tratamento de pacientes adultos com artrite psoriaca ativa com falha ou
intolerantes ao tratamento a um medicamento modificador do curso da doencga biolégico em
primeira linha, conforme Protocolo Clinico do Ministério da Saude. Na ocasidao, os membros
do Comité consideraram que o ixequizumabe demonstrou eficacia semelhante, com custo de
tratamento inferior a algumas alternativas disponiveis no SUS, dentre elas, o secuquinumabe,
comparador da mesma classe terapéutica.

Decisao final

Com base na recomendacao da Conitec, o secretario de Ciéncia, Tecnologia e Inovacao e do
Complexo Econémico-Industrial da Saude do Ministério da Saude, no uso de suas atribui¢cdes
legais, decidiu pela incorporacdo, no &mbito do Sistema Unico de Saude (SUS), do ixequizumabe
para tratamento de pacientes adultos com artrite psoriaca ativa com falha ou intolerantes ao
tratamento a um medicamento modificador do curso da doenca biologico em primeira linha,
conforme Protocolo Clinico do Ministério da Saude.

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