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RELATORIO DE AVALIACAO PREVIA DO MEDICAMENTO PARA
USO HUMANO EM MEIO HOSPITALAR

DCI - secucinumab

N.° Nome Apresentacdo/Forma PVH com )
] ) o PVH Titular de AIM
Registo Comercial Farmacéutica/Dosagem IVA

2 seringas pré-cheias de 1
5635073 ml/Solucao injetavel em seringa pré-
cheia na dosagem de 150 mg/1 ml
2 canetas pré-cheias de 1
5635107 ml/Solugdo injetavel em caneta pré- )
] Novartis
cheia na dosagem de 150 mg/1 ml
Cosentyx ] ) * * Europharm,
1 seringa pré-cheia de 1 ml/Solucéo Ltd
5670872 injetavel em seringa pré-cheia na '
dosagem de 150 mg/1 ml
1 caneta pré-cheia de 1 ml/Solugdo
5670906 injetavel em caneta pré-cheia na

dosagem de 150 mg/1 ml

* Os precos foram comunicados aos Hospitais do Servico Nacional de Saude

Data do relatorio: 20-12-2017

Data de autorizagdo de utilizag&o: 28-09-2017

Duracao da autorizagao de utilizagdo — 2 anos

Estatuto quanto a dispensa — Medicamento Sujeito a Receita Médica Restrita, alinea c) do Artigo 118° do Decreto-Lei n.°
176/2006, de 30 de agosto

Medicamento 6rféo: Sim |:| N&o |Z|

Classificagdo Farmacoterapéutica: 16.3 Imunomoduladores

Cdédigo ATC: LO4AC10 secukinumab

Indicac6es Terapéuticas constantes do RCM:

Psoriase em placas

Cosentyx é indicado para o tratamento da psoriase em placas, moderada a grave, em adultos que séo elegiveis para terapéutica
sistémica.

Artrite psoriatica

Cosentyx, isoladamente ou em associagdo com metotrexato (MTX), € indicado para o tratamento da artrite psoriatica ativa em
doentes adultos quando a resposta a terapéutica anterior com medicamentos anti-reumaticos modificadores da doenca (DMARD)
tenha sido inadequada.

Espondilite anquilosante

Cosentyx é indicado para o tratamento da espondilite anquilosante ativa em adultos que responderam inadequadamente a
terapéutica convencional.
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Indicacbes terapéuticas para as quais foi solicitada avalia¢o:

Artrite psoriatica

Cosentyx, isoladamente ou em associacdo com metotrexato (MTX), € indicado para o tratamento da artrite psoriatica ativa em

doentes adultos quando a resposta a terapéutica anterior com medicamentos anti-reumaticos modificadores da doenca (DMARD)

tenha sido inadequada.

Indicag6es terapéuticas para as quais esta avaliagdo é valida: Indicagdo para a qual foi solicitada avaliag&o.

Nota: Algumas informacdes respeitantes ao medicamento podem ser revistas periodicamente. Para informagé&o atualizada, consultar o Infomed.

1. CONCLUSOES DA AVALIACAO

De acordo com a avaliacdo farmacoterapéutica, existe indicacdo de comparabilidade entre o

secucinumab e os outros agentes biolégicos, no tratamento de doentes adultos com artrite psoriatica

em que os farmacos anti-reuméticos modificadores da doenca néo sao eficazes, ndo sao tolerados ou

estao contraindicados.

O tratamento com o medicamento Cosentyx apresenta custos inferiores ao do comparador selecionado

e, portanto, vantagem econémica versus essa alternativa.

2. AVALIACAO FARMACOTERAPEUTICA

Propriedades

farmacolégicas

M-APH-003/6

O secucinumab pertence ao grupo farmacoterapéutico dos imunomoduladores
(codigo ATC: LO4AC10). Secucinumab é um anticorpo monoclonal IgG1/k
totalmente humano que se liga seletivamente e neutraliza a citocina pro-
inflamatdria interleucina 172 (IL-17%). Secucinumab funciona ligando-se a IL-17A e
inibindo a sua interagdo com o recetor IL-17, que se expressa em varios tipos de
célula, incluindo queratinécitos. Como consequéncia, secucinumab inibe a
libertagdo de citocinas pro-inflamatorias, quimiocinas e mediadores de danos nos
tecidos e reduz as contribuicbes mediadas por IL-17A para doengas autoimunes e
inflamatérias.

A IL-17A é uma citocina que surge naturalmente e que esta envolvida em respostas
inflamatérias imunolégicas. A IL-17A desempenha um papel fundamental na
patogénese da psoriase em placas, artrite psoriatica e espondilite anquilosante e
tem expressdo aumentada na pele com lesdes em contraste com pele sem lesdes,
em doentes com psoriase em placas e no tecido sinovial em doentes com artrite
psoriatica.

Para informacao adicional sobre o perfil farmacolégico e farmacocinético, consultar o RCM

disponivel no Infomed.

2/6



http://www.infarmed.pt/infomed/inicio.php
http://www.infarmed.pt/infomed/inicio.php

= PORTLGTESA SNS Ip Infarmed

SERVIGO NACIONAL Autoridade Nacional do Medicamento

SAUDE

Comparador

selecionado

Valor terapéutico

acrescentado

M-APH-003/6

DE SAUDE e Produtos de Satide, I.P.

Etanercept 50 mg solucao injetavel.

Selecionou-se o0 etanercept como alternativa terapéutica comparadora, por
apresentar uma ampla experiéncia de utilizacdo, nos hospitais do SNS, na

indicacdo em avaliagéo.

Equivaléncia terapéutica

Foi avaliada a eficicia e a seguranca do secucinumab em 1.003 doentes, em dois
estudos de Fase lll aleatorizados, em dupla ocultagéo, controlados por placebo, em
doentes com artrite psoriatica ativa (=3 articulagdes tumefactas e =3 articulagdes
dolorosas) apesar de terapéutica com anti-inflamatérios ndo esteroides (AINE),
corticosteroides ou medicamentos antirreumaticos modificadores da doenca
(DMARD).

Os estudos pivotais F2306 e F2312 (FUTURE 1 e FUTURE 2) diferiram quanto a
escolha da via de administracio, nomeadamente a via intravenosa vs. via
subcutanea, respetivamente.

Apenas o ensaio clinico FUTURE 2 foi considerado na avaliagdo atendendo a via
de administracdo utilizada. A dose de manutencdo com secucinumab 75 ou 150 mg
subcutaneo, a cada 4 semanas (gq4w), foi idéntica nos dois estudos, mas foi
adicionado um brago adicional de 300 mg no estudo F2312. A variavel de eficacia
primaria foi a resposta ACR20 a semana 24. As variaveis de eficacia secundarias
foram o PASI 75, PASI 90, DAS28-PCR, SF-36 PCS, HAQ-DI, ACR50, dactilite e
entesite a semana 24.

Os resultados contra placebo na dosagem proposta (150mg) e para a medida de
eficacia priméaria (ACR 20%) as 24 semanas foram: 15.3% vs 51,0%.
Adicionalmente, analisou-se uma revisdo sistematica de diferentes regimes para
tratamento da artrite psoriatica que incluiu comparacdes indiretas através de uma
meta-analise em rede (Bayesiana).

A rede principal desta analise incluiu 20 estudos e 6.021 doentes. A analise
principal incluiu uma populacdo com tratamento prévio com biolégicos e uma
populagdo sem tratamento prévio com biologicos. Os farmacos comparados foram:
secucinumab (SEC), etanercept (ETN), infliximab (INF), adalimumab (ADA),
golimumab (GOL), ustecinumab, apremilast (APR) e certolizumab (CZP).

O objetivo do estudo foi estimar a eficacia relativa do secucinumab em relacdo ao
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etanercept (ETN), infliximab (INF), adalimumab (ADA), golimumab (GOL),
ustecinumab, apremilast (APR) e certolizumab (CZP) no tratamento da artrite
psoriatica em doentes adultos em que os farmacos anti-reumaticos modificadores
da doenca néo sao eficazes, ndo sédo tolerados ou estédo contra-indicados.

Foram avaliados os seguintes outcomes de interesse: American College of
Rheumatology (ACR) scores, Psoriatic Arthritis Response Criteria (PSARC) e
Psoriasis Area Severety Index (PASI).

As analises utilizaram o modelo random-effects. Foram identificados 20 estudos
randomizados com 6.021 doentes adultos com artrite psoriatica ativa. Estes
estudos incluiam 56 bragos de tratamento e formavam uma rede do tipo estrela. A
maior parte dos tratamentos foram comparados com placebo ou com outras
dosagens do mesmo tratamento. Apenas dois estudos incluiam uma comparacao
entre diferentes agentes ativos (secucinumab com etanercept e com ustecinumab).
A evidéncia de doentes nao previamente tratados com bioldgicos incluiu 12 estudos
e 3.339 doentes. A evidéncia de doentes previamente tratados com biol6gicos
incluiu 4 estudos e 480 doentes. Os dados de tratamentos com 12 e 16 semanas
de duracdo foram combinados. Na populacdo sem tratamento prévio com
biolégicos, os tratamentos ativos foram superiores a placebo. Em geral, ndo se
observaram diferengas estatisticamente significativas entre o secucinumab e os
outros tratamentos ativos (etarnecept, infliximab, adalimumab, golimumab) nesta
populacdo. Resultados idénticos foram observados na populacdo com tratamento
prévio com bioldgicos.

Os resultados desta andlise devem ser considerados com cuidado, ndo sé por a
maior parte das comparagdes incluirem apenas um estudo, como também porque
0s métodos utilizados para gerir os dados em falta variaram nos diferentes estudos
Last Observation Carried Forward (LOCF), Non Responder Imputation (NRI) e
Mixed-Model Repeated-Measures (MMRM), sendo que o método LOCF pode
enviesar os resultados a favor da intervencdo. Acresce que as comparacoes diretas
s8o muito escassas.

Na avaliacéo realizada existe indicagdo de comparabilidade entre o secucinumab e
0Ss outros agentes bioldgicos, tanto em doentes nao previamente tratados com
bioldgicos como em doentes previamente tratados, no tratamento de doentes
adultos com artrite psoriatica em que os farmacos anti-reumaticos modificadores da

doenca néo sao eficazes, ndo séo tolerados ou estao contraindicados.
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3. AVALIACAO ECONOMICA

Custo médio de tratamento anual.

Posologia:
Termos de e Secucinumab: 150 mg por injecdo subcutanea, nas semanas 0,1, 2 e 3,
comparag&o seguida de dose mensal de manutencéo iniciada na semana 4.
e Etanercept: 50 mg administrados uma vez por semana, por via subcutanea.
Duracéo da terapéutica: 6 meses
Tipo de andlise Analise de Minimizagdo de Custos
Procedeu-se a uma analise de minimizacdo de custos entre 0 medicamento em
avaliaco e a alternativa de tratamento selecionada.
Vantagem . . A s .
o Da andlise efetuada, conclui-se que o custo da terapéutica com o medicamento
economica

Cosentyx é inferior ao custo da terapéutica comparadora.

4. CONDICOES CONTRATUAIS

O acesso do medicamento ao mercado hospitalar foi objeto de um contrato entre o INFARMED I.P. e 0
representante do titular de AIM, ao abrigo do disposto no artigo 6.° do Decreto-Lei n.° 97/2015, de 1 de

junho na sua redacéo atual.
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