Nota Técnica 51311

Data de conclusao: 21/10/2021 17:57:54

Paciente

Idade: 17 anos
Sexo: Masculino

Cidade: Porto Alegre/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -

Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: 12 Vara Federal de Porto Alegre

Tecnologia 51311

CID: J45.0 - Asma predominantemente alérgica
Diagnoéstico: Asma predominantemente alérgica
Meio(s) confirmatério(s) do diagnéstico ja realizado(s): Laudo médico

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento

Registro na ANVISA? Sim

Situacao do registro: Valido

Nome comercial: -

Principio Ativo: BROMETO DE TIOTROPIO + BROMETO DE TIOTROPIO MONOIDRATADO

Via de administracao: Inalacdo
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Posologia: tiotropio 2,5 mcg 1 frasco. Fazer 2 inalagdes uma vez ao dia, todos os dias.
Uso continuo? Nao informado

Duracao 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
Oncoldégico? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: BROMETO DE TIOTROPIO + BROMETO DE TIOTROPIO MONOIDRATADO

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: Para tratamento de
asma, o SUS disponibiliza beclometasona, budesonida, fenoterol, formoterol, formoterol +
budesonida, salbutamol, salmeterol e prednisona (1).

Existe Genérico? Nao

Existe Similar? Nao

Custo da Tecnologia

Tecnologia: BROMETO DE TIOTROPIO + BROMETO DE TIOTROPIO MONOIDRATADO
Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: 232,95

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: BROMETO DE TIOTROPIO + BROMETO DE TIOTROPIO MONOIDRATADO
Dose Diaria Recomendada: -
Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -
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Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: BROMETO DE TIOTROPIO + BROMETO DE TIOTROPIO MONOIDRATADO

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: O brometo de tiotropio € um agente
antimuscarinico especifico de longa duragdo, comumente denominado anticolinérgico, que
apresenta afinidade similar aos subtipos de receptores muscarinicos M1 ao M5. Nas vias
aéreas, a inibicao de receptores M3 promove relaxamento da musculatura lisa. A longa
duracao do efeito é provavelmente devido a sua dissociagdo muito lenta dos receptores M3,
significativamente maior que a observada com o ipratropio. Por ser um anticolinérgico N-
quaternario, o tiotroépio é tipicamente bronco-seletivo quando administrado por inalagéo,
demonstrando uma margem terapéutica aceitavel antes de apresentar efeitos anticolinérgicos
sistémicos (6—8). O diferencial desta tecnologia é de que, ao contrario dos inaladores de pé
seco, que dependem do pico de fluxo inspiratério do paciente para a administracao ideal do
medicamento, o inalador de névoa lenta, como é o caso do tiotrépio, distribui a dose do
medicamento nas vias aéreas independentemente do fluxo inspiratorio variavel do paciente.
Além disso, ndo é necessario o uso de espacador para prevenir a impactacdo da medicagao
orofaringea, como ocorre com 0s inaladores dosimetrados pressurizados, devido ao tamanho
diminuto das particulas do farmaco (12).

Revisdo sistematica, incluida nos autos pela parte autora, investigou a eficacia e seguranca da
adicdo de antagonista muscarinico de agdo prolongada, como o tiotrépio, a esquema de
tratamento similar ao utilizado pela parte autora (B2-agonistas de acado prolongada e
corticosteroides inalatorios) em criancas e adolescentes com asma néo controlada (12). No
geral, 7 ensaios clinicos randomizados com 1.902 criangcas em idade pré-escolar (com idade
entre 1-5 anos; n=102), criancas em idade escolar (com idade entre 6-11 anos; n=905) e
adolescentes (com idade entre 12-17 anos; n=895) com asma moderada a grave foram
incluidos na analise. Os pacientes receberam tiotropio uma vez ao dia na dose de 5, 2,5 ou
1,25 pg usando o inalador por 12 a 48 semanas e foram comparados com aqueles que
receberam placebo. O tiotropio melhorou os parametros da fungé@o pulmonar, incluindo pico e
volume expiratério forcado minimo em 1 segundo, quando comparado ao placebo. O
tratamento com ambas as doses de tiotropio resultou em melhora significativa no pico de
volume expirado no primeiro segundo (medida espirométrica) VEF1 (0-3h) apds 24 semanas;
no entanto, apenas a dose de 5 pg melhorou significativamente o VEF1 na semana 24. A
incidéncia de eventos adversos foi menor em pacientes que receberam tiotrépio do que
aqueles que receberam placebo; a maioria dos eventos adversos foram de intensidade leve ou
moderada, sendo 0s mais comuns agravamento ou exacerbacédo da asma, diminuicao da taxa
do pico do fluxo expiratorio matinal, nasofaringite e infec¢cdes do trato respiratorio. Cabe
destacar que o estudo apresenta limitacbes metodoldgicas importantes, como a inclusdo de
criancas de diferentes grupos etarios e com uma variedade na gravidade da asma, além de ter
sido financiado pela industria farmacéutica fabricante do medicamento em questéao.

Em recente relatorio, a CONITEC fez ampla avaliagéo da literatura acerca do uso do tiotropio
em pacientes com asma (5). Em resumo, conclui-se que a literatura disponivel d& suporte ao
uso do tiotrépio como um complemento ao padrdo de tratamento em pessoas com asma
moderada e grave, com controle inadequado da doenca. Esses tratamentos melhoram o
volume expirado no primeiro segundo (medida espirométrica) VEF1 e o controle da asma. Nao
houve, no entanto, diferenca observada para os desfechos exacerbacées (com uso de
corticosteroide oral), exacerbagcdo com hospitalizacdo, qualidade de vida e uso de
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corticosteroide oral. Os efeitos adversos foram semelhantes naqueles que usaram tiotrépio ou
gue nao o utilizaram. A qualidade das evidéncias foi considerada alta para a maior parte dos
desfechos (funcao pulmonar, qualidade de vida, controle de sintomas e efeitos adversos) na
populacédo adulta e baixa a moderada para evidéncia referente a criancas e adolescentes.
Frente a estes dados, a comissdo recomendou a nao incorporagao do medicamento para
asma.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: Melhora da fungdao pulmonar, porém
sem beneficio para o controle da asma (diminuicdo de exacerbacdes) e melhora da qualidade
de vida, em pacientes ja em uso de corticoide inalatorio e beta agonista de longa duragao.

Recomendac6es da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Nao Recomendada

Conclusao

Tecnologia: BROMETO DE TIOTROPIO + BROMETO DE TIOTROPIO MONOIDRATADO
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: Ha evidéncia de elevada qualidade metodologica indicando auséncia de eficacia
do brometo de tiotropio para o controle da asma e melhora da qualidade de vida de criancas e
adolescentes com asma nao-controlada, quando acrescentado a esquema terapéutico de
B2-agonistas de ag¢do prolongada e corticosteroides inalatérios. Trata-se de situacéo similar ao
ocorrido com o caso em tela, permitindo extrapolacéo dos dados.

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: RS - Rio Grande do Sul
Instituicao Responsavel: TelessaudeRS-UFRGS
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacgoes: A parte autora, atualmente com 15 anos de idade, apresenta laudo
médico atestando ser portadora de asma alérgica, estando em acompanhamento no Hospital
de Clinicas de Porto Alegre. Conforme laudo, paciente estd em uso de corticoide inalatério e
broncodilatador de longa acéo em altas doses, porém sem controle completo da asma. Com o
objetivo de reduzir os sintomas e obter melhor controle da doenca, pleiteia tratamento triplo,
conformado a partir da associacéao do medicamento brometo de tiotrépio ao tratamento vigente.
A asma é considerada uma das doencas cronicas pediatricas mais comuns (12). E definida e
diagnosticada mediante a combinacé&o de critérios clinicos e funcionais, obtidos por anamnese,
exame fisico e exames de funcao pulmonar (espirometria) (1). De acordo com o relatério GINA,
de 2019, a prevaléncia mundial de asma varia de 1 a 18%, representando mais de 330 milhdes
de pessoas afetadas. Destes, estima-se que 5 a 10% dos casos sejam de asma grave (2). No
Brasil, a prevaléncia média de sintomas de asma em adolescentes é de cerca de 20% (1).
Além da maior chance de hospitalizacdo, a asma nédo controlada afeta significativamente a
qualidade de vida, a frequéncia escolar e a produtividade das criangas e cuidadores (12).

O objetivo do tratamento da asma é a melhora da qualidade de vida, obtida pelo controle dos
sintomas e melhora ou estabilizagdo da funcdo pulmonar (1, 12). No Protocolo Clinico e
Diretrizes Terapéuticas do Ministério da Saude, indica-se tratamento de asma persistente
moderada com corticoide inalatério em doses médias a altas (por exemplo, o dipropionato de
beclometasona), associados a agonistas 32 adrenérgicos de curta acao para as crises (como
o salbutamol). Caso insuficientes para o controle dos sintomas, pode-se acrescentar agonistas
B2 adrenérgicos de longa agdo (como o formoterol), como situacdo do paciente em tela. Se os
sintomas persistirem, considera-se a possibilidade de tratamento com corticoide sistémico. Em
casos de dificil manejo, as Recomendacgdes para o Manejo da Asma, da Sociedade Brasileira
de Pneumologia e Tisiologia, sugerem a adicdo de brometo de tiotropio ou de montelucaste ao
esquema de corticoide inalatério e agonista B2 adrenérgicos de longa acéao (4).
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