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RELATORIO PUBLICO DE AVALIACAO PREVIA DO
MEDICAMENTO EM MEIO HOSPITALAR

DCIl = Tocilizumab

N.° Registo Nome Comercial Apresentagdo/Forma Farmacéutica/Dosagem Titular de AIM

Embalagem contendo 1 frasco de 4 ml de concentrado

5170857 para solugéo para perfusdo, doseado a 20 mg/ml
Embalagem contendo 4 frascos de 4 ml de concentrado
5170865 = =
para solugédo para perfusdo, doseado a 20 mg/ml
5170873 Embalagem contendo 1 frasco de 10 ml de concentrado
para solugéo para perfusdo, doseado a 20 mg/mi Roche
Roactemra Reagistration GmbH
Embalagem contendo 4 frascos de 10 ml de concentrado egistration &M
5170907 = ~
para solugdo para perfusédo, doseado a 20 mg/mi
5170915 Embalagem contendo 1 frasco de 20 ml de concentrado
para solucgéo para perfusdo, doseado a 20 mg/ml
5170923 Embalagem contendo 4 frascos de 20 ml de concentrado

para solugdo para perfusédo, doseado a 20 mg/mi

Data de autorizagao: 14/09/2010 / 20/05/2019*

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 |:| Néo |X|

Classificagdo Farmacoterapéutica: 16.3 - Imunomoduladores

Indicacbes terapéuticas constantes do RCM:

RoActemra, em associacdo com metotrexato (MTX), € indicado no:

- tratamento da artrite reumatoide (AR) grave, ativa e progressiva em doentes adultos néo tratados previamente com MTX.

- tratamento da AR ativa, moderada a grave, em doentes adultos que tiveram uma resposta inadequada ou foram intolerantes a
terapéutica prévia com um ou mais farmacos antirreumaticos modificadores da doenca (DMARDSs) ou antagonistas do fator de
necrose tumoral (TNF).

Nestes doentes, RoActemra pode ser usado em monoterapia em caso de intolerancia a MTX ou quando o uso continuado de
MTX é inapropriado.

RoActemra demonstrou reduzir a taxa de progressdo de lesdo articular, avaliada por radiografia convencional, e melhorar a
fungéo fisica, quando administrado em associagéo com metotrexato.

RoActemra é indicado no tratamento da artrite idiopatica juvenil sistémica (AlJs) ativa em doentes com 2 ou mais anos de idade
que responderam inadequadamente a terapéutica prévia com AINEs e corticosteroides sistémicos. RoActemra pode ser
administrado em monoterapia (em caso de intolerancia a MTX ou quando o tratamento com MTX é inapropriado) ou em
associacéo a MTX.

RoActemra, em associagdo com metotrexato (MTX), é indicado no tratamento da artrite idiopatica juvenil poliarticular (AlJp; fator
reumatoide positivo ou negativo e oligoartrite estendida) em doentes com 2 ou mais anos de idade que responderam
inadequadamente a terapéutica prévia com MTX. RoActemra pode ser administrado em monoterapia em caso de intolerancia a

MTX ou quando o tratamento com MTX é inapropriado.
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RoActemra é indicado no tratamento do sindrome de libertacdo de citocinas (SLC) grave ou potencialmente fatal induzido por
células T modificadas com recetor antigénio quimérico (chimeric antigen receptor, CAR) em doentes adultos e pediatricos com 2
ou mais anos de idade.

RoActemra é indicado no tratamento da Arterite das Células Gigantes (ACG) em doentes adultos.

IndicacOes terapéuticas para as quais foi solicitada avaliagdo - RoActemra, em associacdo com metotrexato (MTX), é
indicado no tratamento da artrite reumatoide (AR) ativa, moderada a grave, em doentes adultos que tiveram uma resposta
inadequada ou foram intolerantes a terapéutica prévia com um ou mais farmacos antirreumaticos modificadores da doenga

(DMARDSs) ou antagonistas do fator de necrose tumoral (TNF).

*RoActemra é indicado no tratamento do sindrome de libertagéo de citocinas (SLC) grave ou potencialmente fatal induzido por
células T modificadas com recetor antigénio quimérico (chimeric antigen receptor, CAR) em doentes adultos e pediatricos com 2

ou mais anos de idade.

IndicagOes terapéuticas para as quais esta avaliagdo é valida — todas as indicagdes aprovadas (vide secgdo anterior).

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

Nota: Os precos foram comunicados aos Hospitais do Servico Nacional de Saude.

1. CONCLUSOES DA AVALIACAO

O tocilizumab tem valor terapéutico acrescido nos doentes que ja foram tratados com DMARDs
biolégicos que neutralizem o TNFalfa (anticorpos monoclonais ou receptores modificados). O
tratamento com tocilizumab apresenta custos inferiores ao do comparador seleccionado e, portanto,

vantagem econdémica versus essa alternativa.
2. AVALIACAO FARMACOTERAPEUTICA

O tocilizumab é um inibidor competitivo da ligagédo da IL-6 aos seus recetores, tanto
soltvel como transmembranar (slL-6R e mIL-6R)51, e inibe a sinalizacdo mediada
por estes recetores, reduzindo a atividade pro-inflamatéria da IL-6. A IL-6 é uma
citocina pleiotrépica pré-inflamatéria produzida por uma variedade de tipos de
Propriedades células, incluindo células T e B, mondcitos e fibroblastos. A IL-6 esta envolvida em
farmacolégicas diversos processos fisioldgicos, tais como ativacdo das células T, inducdo da
secrec¢do de imunoglobulinas, indugdo de sintese de proteinas hepaticas de fase
aguda e estimulacdo da hematopoiese.
Para informacé&o adicional sobre o perfil farmacolégico e farmacocinético, consultar

0 RCM disponivel no Infomed.

O toclizumab demonstrou ser eficaz na melhoria dos sinais e sintomas da AR, bem
como proporcionou remissdo da doenca (descrita como um objectivo de tratamento
muito ambicioso - high hurdle endpoint), em cerca de um terco dos doentes,
Valor terapéutico independentemente dos tratamentos farmacoldgicos anteriormente instituidos.
acrescentado Demonstrou actuar quer na componente articular (dor e a tumefaccdo), quer na
componente sistémica da AR (anemia, fadiga crénica e inflamacdo generalizada).
Adicionalmente, o tocilizumab demonstrou ter um efeito rapido, significativo e

mantido na diminuicdo dos niveis de proteina c-reactiva, importante marcador de
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inflamacéo, para valores dentro do intervalo normal.

O tocilizumab corrige a anemia associada a AR, normalizando os niveis de
hemoglobina ao fim de 10 semanas de tratamento, o que se traduz numa melhoria
importante da capacidade fisica dos doentes.

O tocilizumab oferece aos doentes uma probabilidade significativamente maior de
atingirem remissdo DAS28 (DAS < 2.6) ou uma resposta ACR significativa
(ACR70), comparativamente aos anti-TNFs:

— Aproximadamente metade dos doentes tratados com tocilizumab atingiram
uma baixa actividade da doenca, independentemente da populacédo de
doentes estudada e mais importante, aproximadamente um tergo atingiu
remissdo DAS28.

— De acordo com uma analise Mixed Treatment Comparison, os doentes
tratados com tocilizumab tém uma probabilidade significativamente maior
de atingirem uma resposta ACR70 do que os doentes tratados com anti-
TNFs. Estima-se que 28% dos doentes tratados com tocilizumab obtenham
uma resposta ACR70, enquanto que com o tratamento com anti-TNFs a
estimativa € de 15%. A resposta ACR70 é frequentemente descrita como
um objectivo de tratamento muito ambicioso (high hurdle endpoint), uma
vez que representa uma melhoria muito significativa dos sinais e sintomas
da doenca.

Para além de proporcionar os importantes beneficios clinicos acima descritos, o
tocilizumab demonstra eficacia noutros parametros clinicos chave, nomeadamente
respostas ACR20 e ACR50: de acordo com os resultados de uma comparagéo
indirecta entre tocilizumab e outros DMARDs conclui-se que tocilizumab atinge
respostas ACR20 (65% vs. 64% para os anti-TNFs) e ACR 50 (42% vs. 40% para
os anti-TNFs) comparaveis aos outros DMARDs.

O tocilizumab constitui uma alternativa terapéutica para os doentes com AR
refractaria aos anti-TNF, tendo sido observada resposta ACR superior a alternativa

disponivel.

Como conclusédo da avaliacdo do valor terapéutico acrescentado, o tocilizumab é
uma alternativa valida face ao comparador (abatacept), podendo haver doentes
gue, por intolerancia ou eventuais reaccdes adversas, ndo possam ser tratados
com abatacept, mas sim com tocilizumab. O medicamento apresenta valor
terapéutico acrescido, face ao comparador, nos doentes que ja foram tratados com
DMARDs biologicos que neutralizem o TNFalfa (anticorpos monoclonais ou

receptores modificados).
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3. AVALIACAO ECONOMICA

O tratamento com tocilizumab tem um custo inferior ao tratamento com abatacept. Assim, a intervencéo
terapéutica associada ao tocilizumab apresenta vantagem econdémica face a intervencédo terapéutica
associada ao medicamento comparador.

O acesso do medicamento ao mercado hospitalar foi objeto de um contrato entre o INFARMED |.P. e 0

representante do titular de AIM, ao abrigo da legislacdo em vigor
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