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NOTA TECNICA 1050/2021 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.2. Origem: 12 Vara Federal da Comarca de Limeira -TRF3
1.3. Processo n°: 5002173-53.2021.4.03.6143

1.4. Data da Solicitacao: 25/08/2021

1.5. Data da Resposta: 30/08/2021

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/ldade: 23/02/1945 — 76 anos

2.2 Sexo: Masculino

2.3. Cidade/UF: Bauru/SP

2.4. Historico da doenca: Rinossinussite Cronica grave com polipo nasal — CID
J33

Solicita Dupixente — Dupilumabe 300mg

3. Quesitos formulados pelo Magistrado

4. Descricio da Tecnologia

4.1. Tipo da tecnologia: Medicamento - Dupixente — Dupilumabe 300mg

4.2. Principio Ativo: dupilumabe

4.3. Registro na ANVISA: 1130011750026

4.4. O produto/procedimento/medicamento esta disponivel no SUS: Nao

4.5. Descrever as opgdes disponiveis no SUS/Saude Suplementar:

No Sistema Unico de Saude (SUS), as alternativas de terapéutica para
rinossinusite cronica com pélipos nasais envolve desde tratamento clinico ou
medicamentoso, como corticoide nasal (beclometasona), corticoide oral

(prednisona) e antibidticos (amoxicilina, etc). No caso cirurgico, o SUS
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disponibiliza, por meio do servigco especializado de otorrinolaringologia, cirurgias
nasais de polipectomia.

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

4.7. Custo da tecnologia:

4.7.1. Denominacgé&o genérica: Dupilumabe

4.7.2. Laboratério: SANOFI MEDLEY FARMACEUTICA LTDA

4.7.3. Marca comercial: Dupixent

4.7.3. Apresentacao: 300 mg/ml sol inj ct 2 ser preenc vd trans x 2,0 ml + sistema
de seguranca

4.7.4. Pregco maximo de venda ao Governo: R$ 6.317,53

4.7.5. Preco maximo de venda ao Consumidor: R$ 10.726,27

4.8. Fonte do custo da tecnologia: Lista de precos de medicamentos da ANVISA.

Referéncia agosto de 2021. Disponivel em: http://portal.anvisa.gov.br/listas-de-
precos

4.9. Recomendagdes da CONITEC: Nao ha, até o momento, manifestagdo da
CONITEC quanto a incorporagdo do medicamento dupilumabe para tratamento

da rinossinusite crénica com polipos nasais.

5. Discussdo e Conclusao

5.1. Evidéncias sobre a eficacia e seguranga da tecnologia:

O dupilumabe é um anticorpo monoclonal humano desenvolvido especificamente
para inibir a sinalizagdo de duas citocinas-chave, IL-4 e IL13, que s&o
consideradas as principais perpetuadoras da inflamacao tipo 2. O dupilumabe,
com nome comercial Dupixent, € um medicamento que deve ser administrado no
subcutaneo. A dose sugerida para rinossinusite crénica € 300 mg a cada duas
semanas. O Dupixent promete oferecer uma opg¢éo de tratamento importante para
pacientes cujos pélipos nasais ndo sao adequadamente controlados com
esteroides intranasais. Também reduziria a necessidade de cirurgia de pdlipos

nasais e esteroides orais. A Food and Drug Administration (FDA) dos EUA
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aprovou o Dupixent (dupilumabe) para tratar adultos com doenca de dificil
controle. O medicamento ja era aprovado nos EUA para asma grave e dermatite
atopica. No Brasil, o dupilumabe ja era aprovado pela Anvisa para o tratamento
de pacientes adultos com dermatite atépica moderada a grave, cuja doenga n&o
foi adequadamente controlada com tratamentos tépicos ou quando estes
tratamentos ndo sdo aconselhados. Em julho de 2020, aprovou a indicagao
também como tratamento complementar para rinossinusite crénica grave com
polipo nasal em adultos que falharam a tratamentos prévios, ou que séao
intolerantes ou com contraindicacao a corticosteroides sistémicos e/ou cirurgia. A
nova indicagdo do medicamento € uma opg¢éo para os pacientes minimizarem o
uso de corticoides e a necessidade de realizacdo de mais cirurgias, que
constituem a terapia padréo para a doenca. Além disso, dupilumabe € o primeiro
medicamento bioldégico focado no tratamento da inflamacéo tipo 2, processo
inflamatério relacionado a maioria dos casos de rinossinusite crénica. A aprovagao
da indicacéo de dupilumabe para rinossinusite alérgica crénica com polipose nasal
baseia-se em dois estudos clinicos de fase 3 (SINUS-24 e SINUS-52), que
avaliaram o medicamento complementar a corticosteroides intranasais de
tratamento padrao em comparacéo com placebo e corticosteroides intranasais.
Nestes estudos, dupilumabe demonstrou melhora na gravidade da
congestao/obstrucao nasal, na perda de olfato, na fungdo pulmonar e no controle
da asma; diminuicao dos polipos nasais, além da redugéo de 74% da necessidade
de utilizacédo de corticosteroides sistémicos e de 83% das cirurgias. Os estudos
multicéntricos e controlados SINUS-24 e SINUS-52 reuniram 724 doentes com 18
anos ou mais de idade com utilizagao prévia de corticosteroides intranasais. Estes
estudos incluiram doentes com RNScPN grave, apesar da cirurgia sino-nasal
prévia ao tratamento com/ou que ndo eram elegiveis para receber corticosteroides
sistémicos nos ultimos 2 anos. O uso de corticosteroides sistémicos ou cirurgia foi
permitido durante os estudos, a critério do investigador. No SINUS-24, um total de

276 doentes foram aleatorizados para receber 300mg de dupilumabe (N = 143)
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ou placebo (N = 133) a cada duas semanas durante 24 semanas. No SINUS-52,
448 doentes foram aleatorizados para receber 300mg de dupilumabe (N = 150) a
cada duas semanas por 52 semanas, 300 mg de dupilumabe (N = 145) a cada
duas semanas até a semana 24, seguidos por 300 mg de dupilumabe a cada 4
semanas, até a semana 52 ou placebo (N = 153). Todos os doentes apresentaram
evidéncia de opacificagdo sinusal na tomografia computadorizada de seios Lund
MacKay (LMK) e 73 % a 90 % dos doentes apresentaram opacificagéo de todos
0S seios.

Em ambos os estudos, os principais objetivos secundarios na semana 24
incluiram alteragdo da linha de base em: resultado da tomografia
computadorizada de seios LMK, resultado total de sintomas (TSS), teste de
identificacdo de odores da Universidade da Pensilvania (UPSIT), perda diaria de
olfato e o Questionéario Sino-Nasal 22 (SNOT-22). No conjunto dos dois estudos,
foi avaliada a redugao da proporgcdo de doentes auxiliados com corticosteroides
sistémicos e/ou cirurgia sino-nasal, bem como a melhoria no FEV1 no subgrupo
da asma. Os desfechos secundarios adicionais incluiram o Questionario de
Controle da Asma de 6 itens (ACQ-6) no subgrupo asma comorbidade. O
dupilumabe melhorou significativamente os desfechos coprimarios em ambos os
estudos. Em 24 semanas, a diferengca média de quadrados minimos em NPS de
tratamento com dupilumabe versus placebo foi de -2 - 06 (IC de 95% -2,43 a -
1,69; p<0, 0001) em SINUS-24 e -1 ,80 ( -2,10 a -1,51; p <0 ,0001) no SINUS-52;
a diferenga na pontuacao de congestédo ou obstrugéo nasal foi de -0,89 (-1,07 a -
0,71; p<0..0001) em SINUS-52; e adiferenca nas pontuagdes de Lund-Mackay CT
foi de -7,44 (-8,35 a -6,53; p<0,0001) no SINUS-24 e -5,13 (-580 a -4,46 p <0,0001)
no SINUS-52. Os eventos adversos mais comuns (nasofaringite, agravamento dos
pélipos nasais e asma, cefaleia, epistaxe e eritema no local da inje¢do) foram mais
frequentes com o placebo. Alguns cuidados devem ser tomados com relagéo ao
uso da medicagao. Segundo a bula, o dupilumabe pode causar reagbes alérgicas

graves e problemas oculares, como conjuntivite e ceratite. Os efeitos colaterais
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mais comuns relatados incluem reag¢des no local da injecéo e inflamacgao ocular e

palpebral, que incluem vermelhidao, inchago e prurido.

5.2. Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia:
Melhora dos sintomas relacionados a rinossinusite alérgica crbnica, reduzindo a
necessidade de cirurgia de polipos nasais e esteroides orais, consequentemente

melhora na qualidade de vida.

5.3. Parecer
( X)) Favoravel

() Desfavoravel

5.4. Conclusao Justificada:

Considerando que a autora da demanda apresenta forma de dificil controle, ja
tendo usado de corticoides nasais, antileucotrienos, antihistaminicos e irrigacao
nasal, com persisténcia de sintomas significativos segundo o relatério médico e
que a necessidade de uso frequente de antibiéticos e corticoide oral para
tratamento das exacerbacdes e ja tendo sido submetido a polipectomia, em uma
de uma ocasido, com recidiva; e ndo sendo candidato a reabordagem, e
considerando que o dupilumabe nédo tem efeito curativo, atuando apenas na
melhora dos sintomas cronicos, portanto, ndo muda a histéria natural da doenca;
e que uso do dupilumabe ainda ndo se encontra bem estabelecido nos guidelines,
bem como dos demais medicamentos biolégicos, tratando-se de tecnologia
promissora, porém de elevado custo, de acordo com as evidéncias disponiveis,
nao é possivel, até o momento, determinar a superioridade do dupilumabe em
relacdo aos demais tratamentos ja existentes, pois ndo existem estudos
comparativos, concluimos em considerar a demanda como Justificada com
ressalvas, visto que a paciente ja foi submetida a todos os tratamentos disponiveis

para a doengca que a acomete, sem melhora dos sintomas e grave
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comprometimento a qualidade de vida. Entretanto, o uso do dupilumabe ainda nao
se encontra bem estabelecido nas diretrizes e guidelines de tratamento da

rinossinusite crénica com pdlipos nasais.

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

() SIM, com potencial risco de vida

() SIM, com risco de lesdo de 6rgéo ou comprometimento de fungéo

( x)NAO
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5.6. Outras Informacgoes:

Consideragoes NAT-Jus/SP: A autoria do presente documento n&o é divulgada

por motivo de preservacgao do sigilo.

Equipe NAT-Jus/SP



