Nota Técnica 19420

Data de conclusao: 13/10/2020 10:49:58

Paciente

Idade: 69 anos
Sexo: Feminino

Cidade: Porto Alegre/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -
Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Orgao: -
Vara/Serventia: 12 Vara Federal de Porto Alegre

Tecnologia 19420

CID: J84.9 - Doenca pulmonar intersticial ndo especificadas
Diagnéstico: Doenca pulmonar intersticial ndo especificada.

Meio(s) confirmatério(s) do diagndstico ja realizado(s): Laudo médico e resultado de
espirometria.

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento
Registro na ANVISA? Sim
Situacao do registro: Valido
Nome comercial: -

Principio Ativo: BROMETO DE GLICOPIRRONIO
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Via de administracdo: INALATORIA

Posologia: Brometo de glicopirrénio 50 mcg, 1 inalagdo/dia, uso continuo.
Uso continuo? Sim

Duracéao do tratamento: (Indeterminado)

Indicacao em conformidade com a aprovada no registro? Sim

Previsto em Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Min. da Saude para a situacao
clinica do demandante? Nao

O medicamento esta inserido no SUS? Nao
Oncolégico? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: BROMETO DE GLICOPIRRONIO

Descrever as opcdes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: Corticoides inalatorios
(budesonida, beclometasona), corticoides sistémicos (prednisona, prednisolona e
hidrocortisona), agonistas beta adrenérgicos de curta e longa acao (fenoterol, salbutamol,
formoterol), antagonista muscarinico de curta acdo (brometo de ipratrdpio) e associagcdes
(formoterol + budesonida).

Existe Genérico? -
Existe Similar? -

Custo da Tecnologia

Tecnologia: BROMETO DE GLICOPIRRONIO
Laboratéorio: NOVARTIS BIOCIENCIAS S.A
Marca Comercial: Seebri®

Apresentacdo: BROMETO DE GLICOPIRRONIO 50 MCG CAP C/ PO INAL CT BL AL/AL X
30 + 1 INALADOR

Preco de Fabrica: -
Preco Maximo de Venda ao Governo: 135,66

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: BROMETO DE GLICOPIRRONIO
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Dose Diaria Recomendada: 50mcg/dia /1inalacéo
Preco Maximo de Venda ao Governo: -
Preco Maximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: LISTA DE PRECOS DE MEDICAMENTOS - ANVISA

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: BROMETO DE GLICOPIRRONIO

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: O brometo de glicopirrénio é um
farmaco anticolinérgico, ou antimuscarinico, que se liga de maneira competitiva (antagonista)
aos receptores colinérgicos muscarinicos M1, M2 e M3, inibindo a ac&o da acetilcolina. Dentre
seus efeitos destaca-se a acao broncodilatadora pelo relaxamento do musculo liso presente no
tecido pulmonar. E dito de longa duragdo uma vez que seu efeito perdura por 12 horas (4). O
uso combinado de antagonistas muscarinicos de longa duracao (LAMA) associados a beta-
agonistas de longa duracédo (LABA) como o formoterol e corticoesterdides inalatorios, a
exemplo da budesonida, é conhecido como terapia tripla e é recomendada quando o paciente
apresenta dispnéia ou outras exacerbag¢des frequentes mesmo quando em uso de LABA
associado a corticosteroéide inalatério (2).

Embora existam alguns ensaios clinicos de fase Ill que tenham avaliado o beneficio da terapia
tripla versus uso de LABA associado a corticosterdide inalatério (5-7), localizamos apenas um
que investigou o uso do glicopirrénio, formoterol e budesonida, especificamente (8). Trata-se de
um estudo duplo cego, randomizado e multicéntrico, que incluiu 3.047 pacientes com
diagnostico de DPOC moderada ou grave, com expiragcao forcada no primeiro segundo (VEF1)
média de 50,7%, idade entre 40 e 80 anos, fumantes ou com histéria de fumo e que fossem
sintomaticos, sem necessariamente terem apresentado exacerbacbes importantes nos 12
meses anteriores. Os pacientes foram randomizados em 4 grupos: o primeiro recebeu a terapia
tripla com glicopirrénio, budesonida e formoterol (n=640); o segundo recebeu glicopirrénio e
formoterol (n=627); o terceiro recebeu budesonida e formoterol (n=316) e o quarto foi um grupo
aberto que recebeu budesonida e formoterol na forma de pé inalatério (n=319), e ndo solugao
como os demais grupos. ApOs 24 semanas de seguimento foram avaliados os parametros
espirométricos da area sob a curva (ASC 0-4 horas) da VEF1 e o VEF1 pré-broncodilatador
pela manha. Ainda, avaliou-se a frequéncia das exacerbag¢des. Para o primeiro desfecho,
observou-se melhora no parametro da area sob a curva quando comparada a terapia tripla com
0 uso de budesonida e formoterol, fosse em solucao inalante (média da diferenca de 104 mL;
IC95% 77 a 131; P<0,0001) ou p6 inalatério (91 mL; IC95% 64 a 117; P<0,0001). Ja para o
desfecho VEF1 pré-broncodilatador, a terapia tripla mostrou-se nao inferior ao uso da
budesonida com formoterol na forma de pé inalatério (diferenca média de -10mL; IC95% -36 a
16; P=0,4390) e sem diferengca quando comparado ao mesmo tratamento na forma de solucao
inalatéria. Nao foi observada diferenga estatistica na frequéncia ou severidade das
exacerbacdes quando comparados os grupos. Nasofaringite foi o evento adverso mais comum,
observado em 8% dos pacientes e sem diferenga entre os grupos.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: Ver beneficios no item anterior.

Recomendacdes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: N&o avaliada

Pagina 3 de 5



Conclusao

Tecnologia: BROMETO DE GLICOPIRRONIO
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: As evidéncias acerca da superioridade da terapia tripla com brometo de
glicopirrénio, formoterol e budesonida, comparada ao tratamento com formoterol e budesonida,
séo escassas e limitam-se a um ensaio clinico de fase lll com apenas 24 semanas de duragao.
Ainda assim, trata-se de ensaio multicéntrico que incluiu mais de trés mil pacientes em 4 paises
que, apesar de mostrar mudancas estatisticamente significativas em parametros
espirométricos, ndo demonstrou qualquer vantagem no uso da terapia tripla para o controle das
exacerbacodes da condicéo.

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao
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NatJus Responsavel: NAT-jus/JFRS
Instituicao Responsavel: TelessaudeRS-UFRGS
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacoes: A parte autora apresenta laudo médico que atesta diagnoéstico de
doenca pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) e resultado de espirometria, realizada em
dezembro de 2019, que mostra disturbio ventilatério obstrutivo leve sem variacao significativa
de fluxo ou volume ao broncodilatador, com capacidade vital forcada (CVF) de 88,7% e
expiracao forcada no primeiro segundo (VEF1) de 87,6% ap6s broncodilatador. Ja fez uso de
beclometasona, ipratropio e azitromicina, apresentando reac¢des adversas e néao alcangcando
controle de sintomas, necessitando de internagdes frequentes para tratamento das
exacerbacodes. Atualmente estd em acompanhamento em servigco de pneumologia e faz uso de
formoterol associado a budesonida, salbutamol e glicopirrénio sendo, este ultimo, a tecnologia
pleiteada pela autora. A médica assistente justifica que o uso associado de glicopirrébnio com
formoterol e budesonida confere beneficio de melhora da fungcéao pulmonar, qualidade de vida e
controle de exacerbacgdes que é superior aquele alcangado pelo uso isolado destes farmacos.
A DPOC se caracteriza por um conjunto de mudancas estruturais do tecido pulmonar
(parénquima) que tém como consequéncia clinica a persisténcia de sintomas respiratérios e
limitacdes do fluxo de ar. E diagnosticada mediante a combinagéo de critérios clinicos e
funcionais, obtidos por anamnese, exame fisico e exames de funcdo pulmonar (espirometria).
Os principais achados clinicos relacionados a DPOC sao tosse, chiado ao respirar (sibilancia) e
falta de ar (dispneia), além da presenca de fatores de risco, a exemplo idade superior a 40
anos e tabagismo (1,2).

O objetivo do tratamento da DPOC é a melhora da qualidade de vida, obtida pelo controle dos
sintomas e melhora ou estabilizacdo da funcdo pulmonar. As opc¢bes farmacoldgicas de
tratamento incluem, majoritariamente, o uso de medicamentos com efeito broncodilatador e anti-
inflamatorio, que podem ser administrados de maneira isolada ou associada, a depender da
freqlencia e gravidade dos sintomas apresentados pelo individuo (2,3). Inicia-se,
preferencialmente, com monoterapia, manejando-se a dose e a freqlencia do uso conforme a
resposta do paciente ao tratamento. Quando a monoterapia néo € suficiente para o0 manejo dos
sintomas, opta-se pelo tratamento associado, ou seja, uso de broncodilatadores e
corticosterodides inalatérios concomitantemente, podendo progredir para terapia tripla, quando
séo utilizados broncodilatadores com diferentes mecanismos de acédo, também associados a
corticoesteroides (2).
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