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NOTA TECNICA N2 1903/22 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1. solicitante: | A A R E A
1.2. Origem: 22 Vara Civel Federal de Sao Paulo — TRF3

1.3. Processo n2: 5017352-25.2022.4.03.6100

1.4. Data da Solicitacdo: 22/08/2022

1.5. Data da Resposta: 29/08/2022

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/ldade: 02/07/1990 — 32 anos
2.2 Sexo: M

2.3. Cidade/UF: S30 Paulo/SP

2.4. Histdrico da doenca: Doenga de Crohn — CID K50

3. Quesitos formulados pelo(a) Magistrado(a)

4. Descricdao da Tecnologia

4.1. Tipo da tecnologia: medicamento

Ustequinumabe 90 mg

4.2. Principio Ativo: USTEQUINUMABE

4.3. Registro na ANVISA: 1123633940047

4.4. O produto/procedimento/medicamento estd disponivel no SUS: Sim, dentro do PCDT
de psoriase

4.5. Descrever as opgOes disponiveis no SUS/Saude Suplementar: sulfassalazina,
mesalazina, hidrocortisona, prednisona, metilprednisolona, metronidazol, ciprofloxacino,
azatioprina, metotrexato, ciclosporina, alopurinol, infliximabe, adalimumabe e
certolizumabe pegol, além de opc¢des de tratamento cirurgico

4.6. Em caso de medicamento, descrever se existe Genérico ou Similar:

4.7. Custo da tecnologia:

4.7.1. Denominacdo genérica: USTEQUINUMABE

4.7.2. Laboratério: JANSSEN-CILAG FARMACEUTICA LTDA

4.7.3. Marca comercial: STELARA

4.7.3. Apresentacdo: 90 MG SOL INJ CT 1 SER PREENC VD TRANS DISP SEGURANCA X 1
ML

4.7.4. Preco maximo de venda ao Governo: RS 31.527,94

4.7.5. Preco maximo de venda ao Consumidor: RS 43.585,53

4.8: Tratamento mensal:
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4.8.1: Dose mensal recomendada: 90 mg SC a cada 8 semanas
4.9. Fonte do custo da tecnologia: Lista de precos de medicamentos da ANVISA/CMED.
Referéncia julho/2021. Disponivel em: https://www.gov.br/anvisa/pt-

br/assuntos/medicamentos/cmed/precos/capa-listas-de-precos

4.10. Recomendac¢des da CONITEC: Optado pela ndo incorporacdao da medicacdao ao PCDT
de doencga de Crohn pois os estudos que avaliaram sua eficicia para esta medicacao a
compararam a placebo e ndo a nenhuma das outras opgdes terapéuticas disponiveis

5. Discussdo e Conclusao

5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia:

A doencga de Crohn (DC) é uma doenga inflamatéria intestinal de origem desconhecida,
caracterizada pelo acometimento segmentar, assimétrico e transmural de qualquer
porcdao do tubo digestivo, da boca ao anus. Os segmentos do tubo digestivo mais
acometidos sdo ileo, colon e regido perianal. Além das manifestacdes no sistema
digestério, a DC pode ter manifestagdes extraintestinais, sendo as mais frequentes as
oftalmoldgicas, dermatoldgicas e reumatoldgicas). A DC tem inicio mais frequentemente
na segunda e terceira décadas de vida, mas pode afetar individuos de qualquer faixa
etaria. A DC clinica ou cirurgicamente incurdvel, e sua histdria natural é marcada por
ativagbes e remissdes. O tratamento clinico é feito com aminossalicilatos,
corticosteroides, antibiéticos e imunossupressores, e objetiva a inducdo da remissao
clinica, melhora da qualidade de vida e, apds, manutencdao da remissdo. O tratamento
cirirgico é necessario para tratar obstrucdes, complicacbes supurativas e doenca
refrataria ao tratamento medicamentoso.

Tendo em vista o perfil pior de efeitos adversos dos corticosteroides, recomenda-se
iniciar o tratamento da doenca leve a moderada col6nica ou ileocolonica com
sulfassalazina, na dose de 3- 6 g/dia (sulfassalazina 500 mg/dia por via oral, elevando-se a
dose, gradualmente, conforme a tolerancia do paciente), embora a associacdo de
sulfassalazina e corticoesteroide tenha sido superior a sulfassalazina isoladamente em um
ECR com 100 pacientes (nUmero necessario tratar (NNT = 4). Pacientes com doenca ileal
devem ser tratados com corticosteroide (qualquer formulacdo e via, de acordo com a
situacdo clinica), uma vez que foi demonstrado que a mesalazina, o aminossalicilato com
niveis terapéuticos nessa regiao do intestino, tem efeito muito modesto quando
comparado a placebo. Pacientes que ndo obtiverem resposta clinica significativa apds 6
semanas, que se mostraram intolerantes ou com contraindicacdo ao uso dos farmacos
devem ser tratados como se tivessem doenca moderada a grave, de acordo com seu
estado clinico. Pacientes com doenca moderada a grave devem ser tratados com
prednisona, na dose de 40-60 mg/dia, até a resolugdo dos sintomas e a cessac¢do da perda
de peso. Altas doses de corticosteroide (1 mg/kg de prednisona ou de metilprednisolona)
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tém taxas de resposta de 80%-90%. Inexiste beneficio em se associar aminossalicilato ao
corticosteroide. Apés a melhora dos sintomas (usualmente 7 a 28 dias), a dose de
corticosteroide deve ser lentamente diminuida, pois uma reducdo abrupta pode
ocasionar recidiva da inflamacgao, além de insuficiéncia adrenal. Recomenda-se reduzir de
5 a 10 mg/semana até a dose de 20 mg e, apods, 2,5 a 5 mg/semana até se suspender o
tratamento. A azatioprina (2,0 a 2,5 mg/kg/dia, em dose Unica didria) também é eficaz em
induzir a remissao da DC, principalmente apds a décima sétima semana de uso, sugerindo
um periodo de laténcia no efeito. Esse farmaco também é Util para pacientes com
recorréncia dos sintomas, sendo eficaz tanto na indu¢do como na manutencdao da
remissdao. A eficacia dessa conduta sobre a atividade da doenca deve ser avaliada em
cerca de 3 meses. Em alguns casos, nao é possivel diminuir a dose de corticoesteroide
sem que haja recidiva dos sintomas, sendo os pacientes considerados cortico-
dependentes. Pela experiéncia de uso e ampla evidéncia em pacientes cortico-
dependentes, deve se acrescentar a azatioprina ao tratamento, sendo esse o
imunomodulador de escolha. Nos casos em que ndo ha resposta inicial com o uso em
doses adequadas de azatioprina, recomenda-se a associacdo de azatioprina mais
alopurinol. Alternativamente, caso o médico assistente prefira ou o paciente cortico-
dependente tenha histdria de efeito adverso ou hipersensibilidade a azatioprina, pode-se
usar metotrexato por via intramuscular (IM) semanal. Este mostrou ser superior a
placebo na melhora dos sintomas de quadros clinicos refratdrios a corticosteroide tanto
para inducdo quanto para a manutencdo de remissao. Para pacientes sem resposta clinica
significativa a corticosteroide, apds 6 semanas, a azatioprina mais alopurinol, a
metotrexato ou com contraindicacao ou toxicidade (intolerancia, hipersensibilidade ou
outro evento adverso) a corticosteroide e imunossupressor, pode ser considerada a
terapia de inducdo com anti-TNF- infliximabe (5 mg/kg nas semanas 0, 2 e 6),
adalimumabe (160 mg na semana 0 e 80 mg na semana 2) ou certolizumabepegol (400
mg nas semanas 0, 2 e 4). Conforme as informacgdes fornecidas, o paciente em tela ja
passou por estas etapas anteriores do tratamento, tendo utilizado, sem resposta clinica
satisfatdria, conforme o0s documentos, mesalazina, azatioprina, infliximabe e
adalimumabe.

Dentro do PCDT de doenca de Crohn ndo ha outras possibilidades de drogas biolégicas
qgue nao os anti-TNF, embora haja evidéncias de beneficio com ustequinumabe e
vedolizumabe. No préprio texto, sdo discutidos dados de ensaios clinicos randomizados e
de revisdo sistematica (MacDonald, 2016) com o uso do ustequinumabe para doenca de
Crohn, com opc¢do de ndo incorporacdo do mesmo pois ndao houve comparacdo direta
com as medica¢des anti-TNF, ndo havendo, portanto, evidéncia de superioridade clinica.
O ustequinumabe é considerado seguro quanto ao risco de reativacdo de tuberculose
latente, conforme dados de 3177 pacientes (Tsai, 2012). Outra opc¢ao possivel seria o
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vedolizumabe, que foi incorporado no PCDT de retocolite ulcerativa e que seria opgao
potencialmente eficaz e com seguranca em relacdo a tuberculose (Zeroncio, 2017).

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia:
Controle do quadro intestinal e sistémico

5.3. Parecer
( X) Favoravel
() Desfavoravel

5.4. Conclusdo Justificada:

Paciente ja utilizou outras opcdes de tratamento disponiveis no SUS com refratariedade
aos mesmos. Haveria possibilidade de uso de certolizumabe, mas seria outra medicacao
anti-TNF, sendo que o paciente ja fez uso de duas medicacdes da mesma classe, sem
resposta. Além disso, o ustequinumabe parece ser mais seguro no contexto de o paciente
ter tratado tuberculose recentemente.

Justifica-se a alegacdao de urgéncia, conforme definicdo de urgéncia e emergéncia do
CFM?

() SIM, com potencial risco de vida

() SIM, com risco de lesdo de drgdo ou comprometimento de funcdo

( x ) NAO
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5.6. Outras Informacdes:

Consideracdes NAT-Jus/SP: A autoria do presente documento ndo é divulgada por motivo
de preservagao do sigilo.

Equipe NAT-Jus/SP
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