Nota Técnica 99241

Data de conclusao: 06/10/2022 13:54:43

Paciente

Idade: 15 anos
Sexo: Feminino

Cidade: Cerro Grande do Sul/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -

Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: 1a Vara Federal de Porto Alegre

Tecnologia 99241

CID: E84.0 - Fibrose cistica com manifestagdes pulmonares
Diagnéstico: Fibrose cistica com manifestagcdes pulmonares
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: ACETILCISTEINA

Via de administracao: VO
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Posologia: acetilcisteina 100 mg/ml. Diluir 1 ampola em 3mL de soro fisiolégico e realizar
nebulizacdo nas segundas, quartas e sextas-feiras

Uso continuo? -
Duracao do tratamento: dia(s)
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: ACETILCISTEINA

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: esta disponivel a
alfadornase, indicada como agente mucolitico no tratamento da fibrose cistica conforme PCDT.
Também estado disponiveis o ivacaftor, a pancreatina e a tobramicina

Existe Genérico? Sim
Existe Similar? Sim

Descrever as opcoes disponiveis de Genérico ou Similar: Vide a tabela CMED

Custo da Tecnologia

Tecnologia: ACETILCISTEINA
Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: ACETILCISTEINA
Dose Diaria Recomendada: -
Preco Maximo de Venda ao Governo: -
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Preco Maximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: ACETILCISTEINA

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: A acetilcisteina é um derivado do
tiol que possui acées mucoliticas, quebrando a estrutura em gel do muco através da dissolugao
das proteinas compostas por mucina presentes no muco. A acetilcisteina possui agao
mucolitica in vitro, reduzindo a elasticidade e a viscosidade do muco das vias respiratérias (12).
O medicamento é utilizado predominantemente como antidoto na intoxicacdo de
acetaminofeno (paracetamol) (13).

Ha revisdes sistematicas com meta-analise avaliando a eficacia da acetilcisteina na FC.
Revisdo sistematica realizada em 1999 incluiu 23 estudos - a maioria destes de desenho
observacional - incluindo 3 ensaios clinicos randomizados utilizando a formulacao inalatéria e 6
avaliando a formulacdo oral. Nao houve diferengcas nos parametros de funcdo pulmonar nos
pacientes que fizeram uso de acetilcisteina, independentemente da formulacao (14).

Revisdo publicada em 2013 analisou 8 estudos avaliando o uso de derivados do tiol na FC,
totalizando 234 participantes. Trés avaliaram o uso de derivados do tiol por via inalatéria e
cinco por via oral. Devido a heterogeneidade entre estudos, ndo foi possivel realizar meta-
analise. Os grupos comparadores dos ensaios que utilizaram a formulacao inalatéria fizeram
uso de solucéo salina. Nao houve diferenca estatisticamente significativa entre os pacientes
que receberam acetilcisteina e aqueles que receberam placebo em todos os desfechos
analisados: funcéo pulmonar (FEV1 e CVF), necessidade de antibioticoterapia, numero de dias
de internacdo por exacerbacdo respiratoria, aquisicdo de novos patdgenos respiratérios,
distancia de caminhada em 6 minutos, mudanca nas caracteristicas do escarro (frequéncia da
tosse, volume e coloragdao do escarro) e marcadores inflamatérios (contagem de leucécitos,
proteina C reativa e velocidade de hemossedimentagcédo). Tais achados foram consistentes
entre formulacdes orais e inalatérias dos derivados do tiol (12).

Em consulta a tabela CMED, no site da ANVISA, no momento de criacao desta nota e com os
dados da prescricéo juntada ao processo, foi elaborada a tabela acima estimando os custos de
um ano de uso.

N&o foram encontrados estudos de custo-efetividade ou de custo-utilidade avaliando esta
medicacao para a condicao em tela. Nao ha parecer das agéncias internacionais Canada's
Drug and Health Technology Agency (CADTH) e National Institute for Health and Care
Excellence (NICE).

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: nao ha evidéncias de efeito benéfico da
tecnologia pleiteada para o caso em tela.

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

Conclusao

Tecnologia: ACETILCISTEINA
Conclusao Justificada: Nao favoravel
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Conclusao: Em revisbes sistematicas, ndo foi encontrada evidéncia de beneficio da
acetilcisteina em inumeros desfechos clinicos de pacientes com esta condigdo. O medicamento
ndo consta em diretrizes nacionais e internacionais para a condicdo em tela. Ainda, esta
disponivel na rede publica agente mucolitico indicado em PCDT para a condicdo em tela, a
alfadornase.

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 Informacoes: Trata-se de paciente de 14 anos de idade com diagnéstico de fibrose
cistica (Evento 1, OUT2, Pagina 5). Em outro laudo anexo, encaminhado para aquisicao de
outro medicamento, ha relato de diagnéstico de “provavel discinesia ciliar” (Evento 1, OUT2,
Pagina 6). Nao foram anexados laudos com exames confirmatérios da doenga. Nesse contexto,
foi pleiteada acetilcisteina.

A fibrose cistica (FC) é uma doenca genética rara (1), embora seja a doenca genética
autossébmica dominante mais frequente entre caucasianos (2). No Brasil, estimou-se a
incidéncia de 1 caso a cada 7.576 nascidos vivos (3). A doenca é causada por mutacéo do
gene que codifica a prot€ina reguladora da conduténcia transmembrana da fibrose cistica
(CFTR, do inglés, cystic fibrosis transmembrane regulator) (4). Até o0 momento, mais de mil
mutacdes genéticas responsaveis por alteracdes no funcionamento da CFTR foram descritas.
Dessa forma, as mutagdes sdo muito raras: menos de 20 mutagbes apresentam frequéncia
maior de 1% do total de pacientes acometidos por FC (5). A mutacdo F508del € a mais comum
entre caucasianos e aparece em dois tercos dos pacientes diagnosticados com FC (6). Defeitos
nessa proteina acarretam em uma doenca multissistémica com, mais frequentemente,
acometimento gastrointestinal e pulmonar.

Quando a FC foi inicialmente descrita, em meados de 1930, os pacientes raramente
sobreviviam a primeira infancia. Atualmente, a mediana de sobrevida é de cerca de 44 anos, no
Brasil (7). A morbimortalidade deve-se predominantemente ao acometimento pulmonar
progressivo, em que se tem infecgdes bacterianas de repeticdo associadas a inflamagdo com
remodelamento brénquico, acarretando doenca pulmonar obstrutiva crénica e irreversivel (8).
As opcoes terapéuticas disponiveis buscam aliviar sintomas, reduzir complicagdes ou diminuir
a taxa de progressédo da doenca, como é o caso das novas tecnologias, a exemplo desta
pleiteada pela parte (9,10). Para o manejo das complica¢des pulmonares da fibrose cistica, o
Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Fibrose Cistica (Manifestacées Pulmonares e
Insuficiéncia Pancreatica) propde alivio da obstrucdo de vias aéreas por meio de fisioterapia,
medicamentos fluidificantes e broncodilatadores, tratamento de infeccbes, supresséo de
inflamacéo e, por vezes, transplante pulmonar. Destaca-se o uso de alfadornase a fim de
melhorar ou manter a funcéo pulmonar e diminuir o risco de exacerbagdes respiratorias e de
tobramicina diante da presenca de Pseudomonas aeruginosa em culturas de secregcao
respiratéria (10). Ha ainda os moduladores do gene CFTR, utilizados para pacientes com
mutacdes genéticas especificas: o lvacaftor age melhorando e intensificando o transporte de
cloreto, o que tornaria as secrecbes menos espessas, aliviando os sintomas da doenca. Ja o
tezacaftor e o elexacaftor sdo corretores, que melhoram a estabilidade da CFTR, resultando em
maior processamento e trafego de proteinas maduras para a superficie celular, corrigindo as
anormalidades resultantes das mutac¢des do gene F508del (11). O ivacaftor foi incorporado na
rede publica para pacientes com as mutacbes G55ID, G1244E, G1349D, G178R, G551S,
S1251N, S1255P, S549N ou S549R (10).
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