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Marco Legal 

O conceito de tecnologias em saúde abrange um conjunto de recursos que têm como finalidade a promoção da 

saúde, prevenção e tratamento de doenças, bem como a reabilitação das pessoas, incluindo medicamentos, produtos 

para a saúde, equipamentos, procedimentos e sistemas organizacionais e de suporte por meio dos quais a atenção e os 

cuidados com a saúde são prestados à população. 

A Lei nº 8.080, de 19 de setembro de 1990, estabelece, em seu art. 19-Q, que a incorporação, a exclusão ou a 

alteração de novos medicamentos, produtos e procedimentos, bem como a constituição ou alteração de protocolo clínico 

ou de diretriz terapêutica são atribuições do Ministério da Saúde (MS). Para cumprir essas atribuições, o MS é assessorado 

pela Comissão Nacional de Incorporação de Tecnologias no Sistema Único de Saúde (Conitec), a qual considera para a 

emissão de recomendações as evidências científicas sobre eficácia, acurácia, efetividade e segurança da tecnologia, bem 

como a avaliação econômica comparativa dos benefícios e dos custos em relação às tecnologias já incorporadas ao 

Sistema Único de Saúde (SUS). 

A demanda de incorporação de uma tecnologia em saúde a ser avaliada pela Conitec, de acordo com o art. 15, § 

1º do Decreto nº 7.646/2011, deve incluir o número e validade do registro da tecnologia na Agência Nacional de Vigilância 

Sanitária (Anvisa); evidência científica que demonstre que a tecnologia pautada é, no mínimo, tão eficaz e segura quanto 

aquelas disponíveis no SUS para determinada indicação; estudo de avaliação econômica comparando a tecnologia 

pautada com as tecnologias em saúde disponibilizadas no SUS; e preço fixado pela Câmara de Regulação do Mercado de 

Medicamentos (CMED), no caso de medicamentos. 

A Conitec é composta por uma Secretaria-Executiva e três Comitês: Medicamentos, Produtos e Procedimentos e 

Protocolos Clínicos e Diretrizes Terapêuticas. O Decreto n° 7.646, de 21 de dezembro de 2011, e o Anexo XVI da Portaria 

de Consolidação GM/MS nº 1, de 28 de setembro de 2017, regulamentam as competências e o funcionamento da 

Comissão, assim como o processo administrativo para a incorporação, exclusão ou alteração de tecnologias em saúde. A 

gestão técnica e administrativa da Conitec é de responsabilidade da Secretaria-Executiva, que é exercida pelo 

Departamento de Gestão e Incorporação de Tecnologias em Saúde (DGITS/SECTICS/MS). 

Os Comitês são compostos por quinze membros, um representante de cada Secretaria do Ministério da Saúde – 

sendo presidido pelo representante da Secretaria de Ciência, Tecnologia e Inovação e do Complexo Econômico-Industrial 

da Saúde (SECTICS) – e um representante de cada uma das seguintes instituições: Anvisa, Agência Nacional de Saúde 

Suplementar (ANS), Conselho Nacional de Saúde (CNS), Conselho Nacional de Secretários de Saúde (CONASS), Conselho 

Nacional de Secretarias Municipais de Saúde (CONASEMS), Conselho Federal de Medicina (CFM), Associação Médica 

Brasileira (AMB) e Núcleos de Avaliação de Tecnologias em Saúde (NATS) pertencentes à Rede Brasileira de Avaliação de 

Tecnologias em Saúde (Rebrats). 
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O Comitê de Medicamentos é responsável por avaliar produto farmacêutico ou biológico, tecnicamente obtido 

ou elaborado, para uso com finalidade profilática, curativa ou paliativa, ou para fins de diagnóstico. O Comitê de Produtos 

e Procedimentos é responsável por analisar: (a) equipamento, dispositivo médico, aparelho, material, artigo ou sistema 

de uso ou aplicação médica, odontológica ou laboratorial, destinado a prevenção, diagnóstico, tratamento, reabilitação 

ou anticoncepção e que não utiliza meios farmacológicos, imunológicos ou metabólicos para realizar sua principal função 

em seres humanos, mas que pode ser auxiliado por esses meios em suas funções; e (b) o detalhamento do método, do 

processo, da intervenção ou do ato clínico que será realizado no paciente por um profissional de saúde, com a finalidade 

de prevenção, diagnóstico, tratamento ou reabilitação na linha de cuidado do paciente. E o Comitê de Protocolos Clínicos 

e Diretrizes Terapêuticas é responsável pelas recomendações sobre a constituição ou alteração de diretrizes clínicas. 

De acordo com o Decreto nº 11.358, de 1º de janeiro 2023, cabe ao DGITS subsidiar a SECTICS no que diz respeito 

à incorporação, alteração ou exclusão de tecnologias em saúde no SUS; acompanhar, subsidiar e dar suporte às atividades 

e demandas da Conitec; realizar a gestão e a análise técnica dos processos submetidos à Conitec; definir critérios para a 

incorporação tecnológica com base em evidências de eficácia, segurança, custo-efetividade e impacto orçamentário; 

articular as ações do Ministério da Saúde referentes à incorporação de novas tecnologias com os diversos setores, 

governamentais e não governamentais, relacionadas com as prioridades do SUS; dentre outras atribuições. 

Todas as recomendações emitidas pelos Comitês são submetidas à Consulta Pública (CP) pelo prazo de 20 (vinte) 

dias, exceto em casos de urgência quando o prazo poderá ser reduzido para 10 (dez) dias. As contribuições provenientes 

das consultas públicas são sistematizadas e avaliadas pelo Comitê responsável, que emite recomendação final. Em seguida 

o processo é enviado para decisão do Secretário(a) de Ciência, Tecnologia e Inovação e do Complexo Econômico-Industrial 

da Saúde, que pode solicitar a realização de audiência pública. A portaria com a decisão do Secretário(a) é publicada no 

Diário Oficial da União. 

A legislação prevê, no art. 19-R da Lei nº 8.080/1990 e no art. 24 do Decreto nº 7.646/2011, que o processo 

administrativo deverá ser concluído em prazo não superior a 180 (cento e oitenta) dias, contado da data em que foi 

protocolado o pedido, admitida a sua prorrogação por 90 (noventa) dias corridos, quando as circunstâncias exigirem. 
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1. APRESENTAÇÃO 

Este relatório se refere à avaliação crítica das evidências científicas apresentadas pelo demandante Eli Lilly sobre 

eficácia, segurança, custo-minimização e impacto orçamentário do ixequizumabe no tratamento de pacientes adultos 

com artrite psoriásica ativa com falha ou intolerantes ao tratamento a um medicamento modificador do curso da doença 

biológico em primeira linha, visando avaliar a incorporação do medicamento no Sistema Único de Saúde (SUS). Este 

relatório foi elaborado pelo Núcleo de Investigação Clínica em Medicamentos do Hospital de Clínicas de Porto Alegre 

(Nuclimed/HCPA), em colaboração com a Secretaria-Executiva da Conitec. 

 

2. CONFLITOS DE INTERESSE 

Os autores declaram não possuir conflito de interesses com a matéria. 
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3. RESUMO EXECUTIVO 

Tecnologia: Ixequizumabe 

Indicação: Pacientes adultos com artrite psoriásica ativa, com uma resposta insuficiente ou intolerantes ao tratamento 
com um ou mais medicamentos modificadores do curso da doença biológico (MMCDbio) em primeira linha. 

Demandante: Eli Lilly do Brasil Ltda 

Introdução: A artrite psoriásica, intimamente relacionada à psoríase, é uma doença musculoesquelética caracterizada por 
um processo inflamatório irreversível, progressivo e heterogêneo. Esta condição manifesta-se com edema articular 
decorrente de sinovite, entesite, dactilite, além do comprometimento axial, como sacroileíte e/ou inflamação espinhal. 
Essa condição clínica acarreta um impacto negativo significativo na qualidade de vida dos pacientes, gerando repercussões 
econômicas substanciais e redução da produtividade, especialmente quando os sintomas não são adequadamente 
controlados. No âmbito do Sistema Único de Saúde (SUS), pacientes com artrite psoriásica que não respondem ou 
apresentam intolerância ao tratamento com um medicamento modificador do curso da doença (MMCD) biológico de 
primeira linha possuem a opção de alternar para outro biológico de primeira linha ou iniciar o uso de um biológico 
(secuquinumabe ou certolizumabe pegol) ou tofacitinibe, restritos à segunda linha de tratamento biológico. Dentre os 
biológicos disponíveis para tratamento estão o adalimumabe, etanercepte, golimumabe, infliximabe, secuquinumabe, 
certolizumabe pegol e o tofacitinibe. Entretanto, sabe-se que alguns desses biológicos, como adalimumabe, infliximabe, 
etanercepte e certolizumabe pegol, podem apresentar falha terapêutica primária e falta de tolerabilidade a longo prazo. 
Diante do exposto, há uma necessidade médica não atendida no SUS para a disponibilidade de uma gama diversificada 
de terapias biológicas, visando atender às particularidades de cada paciente. 

Pergunta: O uso de ixequizumabe no tratamento de pacientes adultos com artrite psoriásica ativa com falha ou 
intolerantes ao tratamento a um medicamento modificador do curso da doença biológico (MMCDbio) em primeira linha 
é eficaz e seguro quando comparado a adalimumabe, etanercepte, golimumabe, infliximabe, secuquinumabe, 
certolizumabe pegol e tofacitinibe? 

Evidências clínicas: Foram identificadas quatro revisões sistemáticas, sendo que três delas estavam presentes na análise 
do demandante. Entre os efeitos desejáveis, o ixequizumabe demonstrou eficácia variável nos estudos, dependendo do 
comparador e do desfecho avaliado. Para desfechos avaliados com os critérios do American College of Rheumatology 
(ACR), o ixequizumabe apresentou resultados similares ou inferiores, indicando que pode não superar todos os 
tratamentos existentes em termos de redução dos sintomas em 20%, 50% e 70%. Ixequizumabe foi significativamente 
superior ao tofacitinibe para a resolução de dactilite, enquanto para a resolução de entesite não houve diferença entre 
ixequizumabe e os comparadores. Já em relação ao desfecho avaliado com Psoriasis Area Severity Index (PASI), o 
ixequizumabe se destacou significativamente, especialmente no alcance de PASI75, PASI90 e PASI100, indicando uma 
maior probabilidade de redução substancial das lesões cutâneas, sendo importante mencionar que esses resultados são 
particularmente relevantes para pacientes com psoríase. Em termos de qualidade de vida, o uso de ixequizumabe 
demonstrou superioridade em reduzir a incapacidade (escore HAQ-DI e componente físico do SF-36) frente a 
secuquinumabe 150 mg. Quanto aos efeitos indesejáveis, as evidências avaliadas indicam que o ixequizumabe não 
aumenta significativamente o risco de eventos adversos gerais ou graves em comparação com outros biológicos, 
sugerindo um perfil de segurança comparável aos comparadores utilizados. Entretanto, é necessário ressaltar que a 
qualidade geral das evidências avaliadas variou entre moderada e baixa. 

Avaliação econômica: Em relação à avaliação econômica, o demandante propôs uma análise de custo-minimização entre 
ixequizumabe e os MMCDbio disponíveis atualmente no SUS para o tratamento de pacientes adultos com artrite 
psoriásica ativa, com uma resposta insuficiente ou intolerantes ao tratamento com um ou mais MMCDbio em primeira 
linha. Os resultados demonstram que ixequizumabe estaria relacionado a uma economia de recursos frente ao infliximabe 
e secuquinumabe. Em relação aos outros comparadores, apresenta um incremento de custos. Na análise de cenários, 
ixequizumabe estaria relacionado a uma economia de recursos apenas na comparação com infliximabe. Inconsistências 
importantes na estimativa dos custos do tratamento com os comparadores foram identificadas, e uma nova análise 
econômica foi conduzida pelo NATS. Os resultados obtidos tanto para o cenário base, quanto na análise de cenários, 
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demonstram que ixequizumabe está relacionado a economia de recursos frente a apenas um comparador, o 
medicamento infliximabe. Em relação aos demais comparadores, o tratamento com ixequizumabe resulta em aumento 
de gastos. 

Análise do impacto orçamentário: A partir de estimativa da população elegível ao uso de ixequizumabe por demanda 
aferida, e considerando um market-share de 2% ao ano, o impacto orçamentário da incorporação do ixequizumabe no 
cenário base (considera tendência linear de crescimento populacional) é de R$ 1,75 milhões no primeiro ano, chegando 
em um acumulado total em 5 anos (2025-2029) de aproximadamente R$ 26,24 milhões. Já para o cenário alternativo 
(projeção populacional de crescimento), o resultado é de R$ 1,35 milhões no primeiro ano, chegando em um acumulado 
total em 5 anos (2025-2029) de aproximadamente R$ 21,11 milhões. Inconsistências importantes na estimativa dos custos 
do tratamento com os comparadores foram identificadas, e uma nova análise foi conduzida pelo NATS. O resultado do 
impacto orçamentário no cenário base é de cerca de R$ 2 milhões no primeiro ano após incorporação, com um acumulado 
total em 5 anos de aproximadamente R$ 26,3 milhões. Para o cenário alternativo, corresponde a R$ 1,6 milhão no primeiro 
ano, e aproximadamente R$ 27,7 milhões acumulados em 5 anos (2025-2029). 

Recomendações internacionais: O National Institute for Health and Care Excellence (NICE) recomendou ixequizumabe, 
isoladamente ou com metotrexato, para o tratamento da artrite psoriásica ativa em adultos, sob condições específicas. A 
agência Scottish Medicines Consortium recomendou o uso restrito de ixequizumabe, isoladamente ou em combinação 
com metotrexato, para o tratamento da artrite psoriásica ativa em adultos que responderam inadequadamente ou que 
são intolerantes a uma ou mais terapias com medicamentos modificadores do curso da doença (MMCD). A agência 
Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH), por sua vez, recomendou a incorporação para a mesma 
indicação, sob a condição de que o ixequizumabe apresente economia de custos em relação a outros medicamentos 
biológicos. A agência Pharmaceutical Benefits Advisory Committee (PBAC) recomendou o uso de ixequizumabe para 
pacientes adultos com artrite psoriásica ativa severa em início de tratamento, em retomada de tratamento após 
suspensão por 5 anos ou mais, e em casos de necessidade de troca por outro biológico. E a agência Haute Autorité de 
Santé (HAS) recomendou o uso de ixequizumabe nos pacientes com artrite psoriásica ativa que falharam a pelo menos 
um agente anti-TNF. 

Monitoramento do Horizonte Tecnológico: Foram identificadas 11 tecnologias a fim de compor o tratamento de 
pacientes adultos com artrite psoriásica que falharam ou mostraram-se intolerantes ao biológico de primeira linha. 
Guselcumabe e upadacitinibe (inibidor JAK1) registrados na ANVISA, FDA e EMA e recomendado no NICE e CADHT. 
Risanquizumabe (inibidor da IL-23) registrados na ANVISA, FDA e EMA e recomendado no NICE. Bimequizumabe (Inibidor 
da IL-17), registrado na ANVISA e EMA e recomendável pela NICE e CADTH. Apremilaste (Inibidor PDE4), registrado na 
FDA E EMA e recomendável pela NICE e CADTH. Seis medicamentos sem registro nas agências regulatórias e sem 
recomendações no NICE e CADTH para a indicação deste relatório: corticotropin (Agonista do receptor de melanocortina, 
ligante do hormônio adrenocorticotrófico); netaquimabe (Inibidor do IL-17); tildraquizumabe (Antagonista de IL-23); 
deucravacitinibe (Inibidor de TIK2) e izokibep (Inibidor do IL- 17A). 

Considerações finais: As evidências avaliadas demonstram eficácia equivalente, e até inferior, de ixequizumabe frente 
aos comparadores para os desfechos ACR20, ACR50 e ACR70, indicando que a tecnologia em avaliação pode não superar 
consistentemente todas as opções existentes. Ixequizumabe foi significativamente superior ao tofacitinibe para a 
resolução de dactilite. Ixequizumabe se destacou significativamente no alcance de PASI75, PASI90 e PASI100, indicando 
uma maior probabilidade de redução substancial das lesões cutâneas, o que apresenta relevância para pacientes com 
psoríase. Em termos de qualidade de vida, o uso de ixequizumabe demonstrou superioridade em reduzir a incapacidade 
frente a secuquinumabe 150 mg. O perfil de segurança pode ser considerado adequado, uma vez que ixequizumabe não 
aumentou significativamente o risco de eventos adversos gerais ou graves em comparação com outros biológicos. A 
qualidade da evidência variou entre certeza moderada e baixa para os desfechos avaliados. Na análise de custo-
minimização desenvolvida pelo demandante, ixequizumabe demonstrou economia de recursos frente a infliximabe e 
secuquinumabe, com incremento de custos em relação aos demais comparadores. A avaliação econômica conduzida pelo 
NATS identificou que ixequizumabe está relacionado a uma economia de recursos frente à infliximabe. O impacto 
orçamentário apresentado pelo demandante no período de 5 anos (2025-2029) variou entre aproximadamente R$ 26 
milhões e R$ 21 milhões, a depender da técnica empregada para estimar o crescimento populacional, enquanto na análise 
conduzida pelo NATS, esse valor foi de aproximadamente R$ 26,3 milhões a R$ 27,7 milhões acumulado em cinco anos. 
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Perspectiva do paciente: A Chamada Pública nº 37/2024 esteve aberta durante o período de 03/06/2024 a 12/06/2024 e 
recebeu 17 inscrições. Entretanto, os inscritos não atendiam às especificidades. Assim, não houve a participação. 

Recomendação preliminar da Conitec: Os membros do Comitê de Medicamentos, presentes na 132ª Reunião Ordinária 
da Conitec, realizada no dia 08 de agosto de 2024, deliberaram por unanimidade que a matéria fosse disponibilizada em 
consulta pública com recomendação preliminar desfavorável à incorporação de ixequizumabe para o tratamento de 
pacientes adultos com artrite psoriásica ativa com falha ou intolerantes ao tratamento a um medicamento modificador 
do curso da doença biológico em primeira linha no SUS. Para essa recomendação, o Comitê considerou que ixequizumabe 
demonstrou eficácia semelhante, mas custo de tratamento superior, quando comparado à maioria das alternativas 
disponíveis no SUS. 
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4. INTRODUÇÃO 

4.1 Aspectos clínicos e epidemiológicos da doença 

A artrite psoriásica, intimamente relacionada à psoríase, é uma condição musculoesquelética de caráter 

inflamatório, irreversível, progressivo e heterogêneo. 1,2 Essa enfermidade se caracteriza pelo edema das articulações 

causado pela sinovite, inflamação nos pontos de inserção de tendões ou ligamentos nos ossos (entesite), inflamação das 

estruturas periarticulares e articulares dos dedos (dactilite), ainda com sinais de comprometimento axial, como sacroileíte 

e/ou inflamação da coluna vertebral. 3 Além disso, podem ocorrer manifestações extra-articulares, como envolvimento 

da pele (psoríase cutânea), das unhas (onicodistrofia), dos olhos (uveíte anterior), do intestino (doença de Crohn e 

retocolite ulcerativa), do sistema cardiovascular (doença valvar aórtica e aterosclerose), dos pulmões (pneumonite 

intersticial) e dos rins. 4 

De acordo com o American College of Rheumatology (ACR), considera-se que a artrite psoriásica está ativa 

quando, em um grau intoleravelmente incômodo, pelo menos um dos sintomas a seguir é observado (conforme avaliação 

do profissional de saúde atribuída à artrite psoriásica): inflamação ativa das articulações, dactilite, entesite, patologia 

axial, envolvimento significativo da pele e/ou das unhas, e/ou manifestações extra-articulares, como uveíte ou doença 

inflamatória intestinal. 5 Adicionalmente, a classificação da severidade da doença pode oscilar entre leve e grave, 

baseando-se na resposta dos pacientes aos tratamentos e no impacto da condição na qualidade de vida dos indivíduos 

afetados. 6 

O total de articulações comprometidas pela artrite psoriásica, bem como a intensidade do dano articular, são 

fatores considerados para estabelecer a gravidade da enfermidade. Esses aspectos tendem a se agravar progressivamente 

com o passar do tempo. 7 A literatura aponta que, após um período médio de sete anos, a proporção de pacientes que 

apresentam pelo menos cinco articulações afetadas pode elevar-se de aproximadamente 20% para 40%. 8 

O envolvimento articular na artrite psoriásica pode ocorrer de forma isolada ou em associação sob quatro formas 

distintas, sendo elas: artrite periférica, artrite axial, entensite e dactalite, sendo que na artrite periférica existem cinco 

subtipos clássicos de acometimento articular descritos como oligoarticular, poliarticular, distal, artrite mutilante e 

acometimento axial. 5,9,10 É possível haver uma sobreposição desses subtipos em pacientes com essa condição. 11 A 

entesite e a dactilite também apresentam aspectos clínicos significativos da artrite psoriásica, sendo que a entesite 

geralmente afeta estruturas como a fáscia plantar, o tendão de Aquiles e anexos ligamentares em áreas como costelas, 

coluna vertebral e pelve e é observada em 30% a 50% dos pacientes. Por outro lado, a dactilite é relatada em 40% a 50% 

dos pacientes e caracteriza-se pela combinação de entesite em ligamentos e tendões com sinovite que afeta todo o dedo. 

12–14 

Os sintomas mais comuns da artrite psoriásica incluem dor, inchaço, rigidez matinal, fadiga e prurido. Durante os 

períodos ativos da doença, esses sintomas se acentuam, afetando significativamente a funcionalidade do paciente. 15 A 
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apresentação clínica dessa condição é heterogênea, abrangendo desde manifestações articulares e dermatológicas até 

complicações mais severas como erosão óssea, que ocorre em aproximadamente 40% a 60% dos casos. 9 

Dentre os instrumentos específicos para avaliação da artrite psoriásica encontra-se o Minimal Disease Activity 

(MDA), que avalia diversos aspectos da doença, incluindo o envolvimento articular e cutâneo, entesite, dactilite, dor, a 

avaliação global do paciente, sua capacidade funcional e qualidade de vida. Também existem outros instrumentos 

originalmente usados para avaliar artrite reumatoide que podem ser adaptados e avaliam a artrite psoriásica, focando 

principalmente no envolvimento articular, são eles os critérios de resposta do ACR (ACR Response Criteria) e o Disease 

Activity Score em 28 articulações (DAS28). 9 

A literatura aponta que a artrite psoriásica impacta entre 0,1% e 1% da população mundial, e cerca de 20% dos 

indivíduos diagnosticados com psoríase também apresentam essa condição. Uma das principais dificuldades em obter 

estatísticas precisas sobre a artrite psoriásica é seu frequente subdiagnóstico, estimado em aproximadamente 15% dos 

casos. 2,16 Em 2018, uma revisão sistemática da literatura apontou uma taxa de incidência anual de 83 ocorrências por 

100.000 pessoas (IC95% de 41 a 167) e uma prevalência anual de 133 casos por 100.000 pessoas (IC95% de 107 a 164). 17 

Já as evidências no Brasil apontam que 33% dos pacientes com psoríase são diagnosticados com artrite psoriásica, 

sendo que 49% desses diagnósticos foram realizados por reumatologistas. 18 De acordo com um estudo observacional 

retrospectivo, que utilizou dados do Sistema de Informação Ambulatorial do Sistema Único de Saúde (SIA/SUS) de 2008 a 

2021, constatou-se uma prevalência de 24,4 casos de artrite psoriásica por 100.000 pacientes. A análise temporal revelou 

um aumento nas incidências de consultas por essa condição, com um aumento de 233 novas consultas em 2008 para 

8.982 em 2020. 19 Além disso, um outro estudo que avaliou pacientes em três países da América Latina (Brasil, Chile e 

Colômbia) mostrou que, no Brasil, 49% dos pacientes com psoríase também sofrem de artrite psoriásica. 20 

 

4.2 Fisiopatologia e diagnóstico da doença 

Quanto à patogênese da artrite psoriásica, destacam-se duas teorias principais. A primeira aborda a artrite 

psoriásica como uma condição autoimune de mecanismo tradicional, onde clones de linfócitos T CD8+ autorreativos 

desencadeiam inflamação ao se ligarem a auto-peptídeos através do complexo principal de histocompatibilidade tipo I. 

Esta visão é corroborada pela depleção observada de linfócitos T CD4+ e pela falta de autoanticorpos contra linfócitos T 

CD8+ em pacientes afetados. A segunda hipótese sugere que a artrite psoriásica se origina da inflamação nas enteses, 

áreas onde os tendões ou ligamentos inserem nos ossos, muitas vezes desencadeada por trauma ou estresse físico, 

classificando-a assim como uma doença resultante de resposta inflamatória localizada ao invés de um processo 

autoimune generalizado. 21 
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A segunda teoria sobre a patogênese da artrite psoriásica propõe que microtraumas possam desencadear a 

liberação de mediadores imunológicos, levando a mudanças na vascularização das enteses e consequentemente à 

inflamação em indivíduos predispostos. Neste contexto, o estresse mecânico atuaria como um catalisador para o 

desenvolvimento de uma inflamação significativa nas articulações, culminando na artrite psoriásica. 21 Há um aumento 

notável de citocinas, principalmente provenientes de monócitos ou macrófagos, tais como o fator de necrose tumoral 

(TNF), interleucina-1 (IL-1), IL-6 e IL-8, no líquido sinovial e nas membranas sinoviais das articulações afetadas. Esses 

mensageiros intracelulares são considerados mediadores chave na inflamação e no processo patológico das articulações. 

22 

A compreensão dos processos que levam à artrite psoriásica foi significativamente aprimorada com a identificação 

do papel do eixo IL-23/linfócitos T auxiliares 17 (Th17) 23, sendo descoberto o papel essencial das citocinas IL-17 na 

patogênese desta doença. 21 Na artrite psoriásica, observa-se uma concentração elevada de células Th17, IL-17 e 

receptores de IL-17 (IL-17R) 24 estão presentes em níveis aumentados no líquido sinovial dos indivíduos acometidos 

evidenciando o papel fundamental desses elementos na inflamação e nas manifestações clínicas da doença. 25 

A IL-23, secretada predominantemente por células dendríticas, macrófagos e queratinócitos, exerce sua influência 

sobre diversas células-alvo através de mecanismos que podem ou não envolver a IL-17. 26 Esta interleucina pode ser 

ativada de forma independente da IL-23 e desempenha um papel crucial na osteoclastogênese e na reabsorção óssea. 

Além disso, a IL-17 contribui para a degradação do colágeno nas cartilagens e tem uma função regulatória importante nas 

células sinoviais, afetando diretamente a integridade estrutural e a funcionalidade das articulações. 27 

Na via dependente de IL-17, a IL-23 ativa as células Th17 por meio do receptor IL-23R, levando à liberação de 

moléculas como IL-17 ou IL-22. Essas citocinas, ao se ligarem aos seus respectivos receptores, desencadeiam a ativação 

de uma série de células, incluindo queratinócitos, células B, precursores de osteoclastos, macrófagos e células sinoviais. 

Esta ativação contribui significativamente para a atividade inflamatória observada na artrite psoriásica. Alternativamente, 

a IL-23 também pode estimular o mesmo conjunto de células alvo de forma independente da IL-17, promovendo a 

inflamação através do recrutamento direto de células inflamatórias para o tecido afetado. 26 

Conforme o Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas (PCDT), de 2021, não existem exames laboratoriais 

específicos para o diagnóstico de artrite psoriásica. O teste do fator reumatoide, frequentemente negativo, serve como 

um indicador, embora esteja presente em menos de 10% dos casos. Sendo assim, o diagnóstico depende primordialmente 

de características clínicas e de achados em exames de imagem. 9 Anomalias associadas à artrite psoriásica, como 

alterações no esqueleto axial, entesites, dactilites e sinovites, podem ser detectadas através de métodos de imagem como 

radiografias simples, ultrassonografia, ressonância magnética, tomografia computadorizada ou cintilografia óssea. 9 

Ainda sobre o diagnóstico, o PCDT também endossa o uso dos critérios da Classification Criteria for Psoriatic 

Arthritis (CASPAR) por apresentarem a maior precisão diagnóstica entre as opções disponíveis, com uma sensibilidade 
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que varia de 98,2% a 99,7% e especificidade de 99,1%, além de serem de fácil aplicação. Segundo o CASPAR, o diagnóstico 

de artrite psoriásica é estabelecido na presença de doença inflamatória articular, seja ela periférica, axial ou entesite, 

acompanhada de três ou mais pontos obtidos a partir das categorias listadas na Tabela 1. 9 

Tabela 1. Categoria e pontuação do critério CASPAR 

Categoria Pontuação 

Psoríase atual (avaliada por reumatologista ou dermatologista) 2 

História pessoal de psoríase 1 

História familiar de psoríase (familiar de primeiro ou segundo grau) 1 

Distrofia cutânea psoriásica típica (observada no exame físico atual 1 

Fator reumatoide negativo 1 

História de dactilite ou dactilite atual (registrado pelo reumatologista) 1 

Formação óssea justa-articular à radiografia simples 1 

Fonte: Ministério da Saúde, 2021. (9) CASPAR: Classification Criteria for Psoriatic Arthritis. 

 

No que tange a avaliação da atividade da doença, também são recomendados pelo PCDT vigente 9: 

• Componente predominante: Disease Activity in Psoriatic Arthritis (DAPSA), para a avaliação da artrite 

periférica; Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score (ASDAS), para avaliação da artrite axial; e Leeds Enthesitis Index 

(LEI), para a avaliação de entesites. 9 

• Componente de pele: Psoriasis Area Severity Index (PASI). 9 

 

4.3 Tratamento recomendado 

Os principais objetivos do tratamento da artrite psoriásica incluem a redução dos sintomas e a obtenção de 

remissão ou controle da atividade da doença, buscando alcançar uma condição de mínima ou baixa atividade. Isso visa 

melhorar a qualidade de vida dos pacientes e prevenir a perda da capacidade funcional, enquanto controla a inflamação. 

9,28 Sendo assim, o manejo da artrite psoriásica envolve uma abordagem combinada de terapias farmacológicas e não 

farmacológicas, ajustadas conforme a manifestação da doença, seja periférica ou axial. 9 

Para pacientes com artrite psoriásica periférica, como artrite ou dactilite, o tratamento inicial envolve o uso de 

metotrexato, leflunomida e sulfassalazina. O metotrexato é o tratamento de primeira linha, e, na sua falha, podem ser 

utilizados leflunomida, sulfassalazina ou uma combinação de metotrexato com outras medicações. Se a resposta após o 

tratamento inicial for insatisfatória, a segunda etapa do tratamento inclui o uso de modificadores do curso da doença 

(MMCD) biológicos (MMCDbio) como adalimumabe, etanercepte, golimumabe e infliximabe. Esses MMCDbio são 

recomendados após a falha de pelo menos dois esquemas da primeira etapa, com um total de seis meses de tratamento 

sem resposta adequada. Importante notar que os MMCDbio podem ser administrados em combinação com metotrexato 
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ou como monoterapia. A terceira etapa do tratamento é iniciada se, após pelo menos três meses na segunda etapa, 

houver falha terapêutica, persistência da atividade da doença ou intolerância aos medicamentos. Nessa etapa, pode-se 

considerar o uso dos MMCDbio adalimumabe, etanercepte, golimumabe, infliximabe, secuquinumabe e certolizumabe 

pegol, ou o MMCD sintético alvo específico (MMCDsae), que é o tofacitinibe. Recomenda-se tentar um novo MMCDbio 

listado na segunda etapa, realizar uma troca entre eles, ou passar para um MMCDbio da terceira etapa ou tofacitinibe. 9 

Para pacientes com artrite psoriásica axial ou entesite, o tratamento inicial consiste em anti-inflamatórios não 

esteroidais (AINEs). Caso não haja resposta após quatro semanas de uso, considera-se a introdução de MMCDbio de 

primeira etapa. Esta primeira etapa inclui adalimumabe, etanercepte, golimumabe e infliximabe. Se, após pelo menos três 

meses de tratamento com um MMCDbio da primeira etapa, houver falha terapêutica, persistência da atividade da doença 

ou efeitos adversos inaceitáveis, a segunda etapa do tratamento deve ser considerada. A segunda etapa abrange 

MMCDbio adicionais, como adalimumabe, etanercepte, golimumabe, infliximabe, secuquinumabe e certolizumabe pegol, 

além do tofacitinibe. Nessa fase, pode-se optar por um novo MMCDbio da primeira etapa, trocar para um MMCDbio da 

segunda etapa ou utilizar tofacitinibe. 9 

A Figura 1, apresentada no PCDT vigente, resume o fluxo de tratamento descrito nos parágrafos anteriores. 
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Figura 1. Fluxograma do tratamento dos pacientes com artrite psoriásica. 

Fonte: PCDT, 2021. 9 AP: artrite psoriásica; AINE: anti-inflamatório não esteroidal; ASDAS: Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score; BASDAI: Bath 
Ankylosing Spondylitis Activity Index; MMCD: Medicamentos Modificadores do Curso da Doença; MMCDbio: Medicamentos Modificadores do Curso 
da Doença Biológicos; MMCDsae: Medicamentos Modificadores do Curso da Doença sintético alvo específico; MTX: metotrexato. 

4.4 Impacto da doença 

A artrite psoriásica afeta negativamente a qualidade de vida relacionada à saúde dos pacientes em vários 

aspectos. Entre eles, incluem-se a dificuldade em realizar atividades diárias e a participação em atividades sociais, além 

de comprometer aspectos físicos e emocionais. Os pacientes frequentemente enfrentam fadiga significativa, desafios no 

enfrentamento da doença e distúrbios do sono, todos contribuindo para uma redução geral na qualidade de vida. 24,29 

Sobre a qualidade de vida, um estudo transversal conduzido com pacientes atendidos pelo SUS em Belo Horizonte 

entre 2012 e 2018, revelou um escore médio de qualidade de vida de 0,651 (desvio padrão de 0,12), medido pelo 

European Quality of Life-5 Dimension (EQ-5D) para pacientes do sexo feminino. Pacientes que estavam em tratamento 

com MMCD e AINEs, e que apresentavam comorbidades e estados funcionais e clínicos mais graves, mostraram uma 

redução significativa na qualidade de vida (p-valor<0,05). Dentro dos domínios avaliados pelo EQ-5D, a dimensão mais 
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frequentemente relatada e com o impacto negativo mais pronunciado na qualidade de vida foi dor/mal-estar (87,3%), 

seguida por ansiedade/depressão (69,8%)15 

Um sintoma comum na artrite psoriásica é a fadiga e apresenta um impacto significativo na perda de 

produtividade: quanto mais severa a fadiga, maior o impacto. Um estudo realizado nos Estados Unidos e na Europa, em 

2018, que incluiu 831 pacientes com artrite psoriásica, observou-se que a média de absenteísmo variava de 2,6% a 12,2%, 

o presenteísmo de 6,2% a 40,4%, o comprometimento no trabalho de 9,1% a 42,5%, e o comprometimento das atividades 

de 8,0% a 58,5%, entre escore de fadiga zero e escore de fadiga superior a 7, respectivamente. Além disso, a fadiga foi 

reportada por 78,3% dos pacientes incluídos no estudo. 30 

A artrite psoriásica também acarreta um impacto econômico significativo, especialmente em pacientes com a 

doença ativa, ou seja, não controlada. Uma evidência de mundo real realizado nos Estados Unidos, utilizando dados do 

registro de pacientes com artrite psoriásica de Boston, OM1 Real-World Data Cloud, entre 2013 e 2021, mostrou que os 

custos para pacientes com a doença controlada foram substancialmente menores do que para aqueles com a doença não 

controlada. Especificamente, os custos anuais por paciente foram menores para internação (443 USD versus 1.550 USD), 

atendimento ambulatorial (1.327 USD versus 1.789 USD) e consultas de emergência (57 USD versus 114 USD). 31 

 

4.5 Recomendação anterior da Conitec 

Cumpre contextualizar que houve uma submissão anterior do ixequizumabe, direcionado ao tratamento de 

pacientes adultos com artrite psoriásica ativa com falha ou intolerantes ao tratamento a um medicamento modificador 

do curso da doença biológico em primeira linha, submetida para avaliação da Conitec por meio da empresa Eli Lilly do 

Brasil Ltda. No relatório técnico nº 536 de agosto de 2020 32, os membros da Conitec deliberaram, por unanimidade, a 

não incorporação no SUS do ixequizumabe, considerando como argumento que a tecnologia não apresentava benefícios 

em relação ao perfil de desempenho de efetividade e segurança das opções terapêuticas já disponíveis no SUS. 

Nessa submissão anterior (relatório nº 536/2020), foram incluídas cinco referências, que remetem à meta-análise 

em rede publicada por Wu e colaboradores (2018) e quatro diferentes sub-análises do mesmo ensaio clínico randomizado 

(ECR) publicado por Mease e colaboradores (2017). Na submissão atual, foram incluídas três revisões sistemáticas com 

meta-análise (RS-MA) que avaliaram o uso de ixequizumabe frente a adalimumabe, etanercepte, golimumabe, 

infliximabe, secuquinumabe, certolizumabe pegol e tofacitinibe, e tais estudos incluíram ECRs que avaliaram pacientes 

adultos com artrite psoriásica ativa, independente da linha de tratamento. As duas referências empregadas no relatório 

nº 536/2020 estão ausentes na presente submissão – uma delas é uma metanálise que foi atualizada pelo mesmo grupo 

de autores em 2023.  

Para a análise econômica, na submissão anterior o demandante encaminhou um estudo de “análise de custo por 

resposta” ou “custo por respondedor”, que foi atualizado incluindo a comparação com o secuquinumabe. Já na submissão 
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atual, o demandante desenvolveu uma análise de custo-minimização entre o ixequizumabe e os MMCDbio disponíveis 

atualmente no SUS para o tratamento de pacientes adultos com artrite psoriásica ativa.  

Na submissão anterior, o preço proposto para incorporação era de R$ 1.225,73, desonerado de impostos (0% de 

PIS/COFINS e 0% de ICMS), assumindo que o medicamento seria enquadrado em lista positiva modelo. Enquanto na 

submissão atual, o custo proposto para incorporação de ixequizumabe representa um desconto de 77,15% sobre o PMVG 

18%, resultando em um custo por apresentação de R$ 1.220,21. 

Quanto ao impacto orçamentário, na submissão anterior o demandante apresentava uma estimativa de economia 

de R$ 5,6 milhões em cinco anos. Após revisão e atualização dos dados, sobretudo ao considerar os custos do tratamento 

de indução, essa economia deixou de existir e passou a ser estimado um impacto incremental de mais de R$ 58 milhões. 

Na submissão atual, a estimativa de impacto orçamentário do cenário base (considera tendência linear de crescimento 

da população) é de R$ 1,75 milhões no primeiro ano após incorporação, chegando em um acumulado total em 5 anos de 

aproximadamente R$ 26 milhões. Já para o cenário alternativo (projetado a partir do crescimento populacional), o 

resultado é de R$ 1,36 milhões no primeiro ano após incorporação, chegando em um acumulado total em 5 anos de 

aproximadamente R$ 21 milhões. 

 

4.5.1 Principais diferenças do relatório atual com o relatório anterior 

No sentido de contribuir com a avaliação do Comitê de Medicamentos da Conitec, o grupo elaborador deste 

relatório construiu o Quadro 1, que compara as principais características da submissão anterior com a atual. 
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Quadro 1. Característica dos dossiês de incorporação do ixequizumabe no tratamento de pacientes adultos com artrite 
psoriásica ativa com falha ou intolerantes ao tratamento a um medicamento modificador do curso da doença biológico 
em primeira linha submetidos ao Comitê de Medicamentos da Conitec. 

 Submissão anterior Submissão atual 

Tecnologia Ixequizumabe (Solução injetável de dose-única [80 mg/mL] com caneta aplicadora) 

Posologia 160 mg por injeção subcutânea (duas injeções de 80 mg) na semana 0, seguida de 80 mg a cada 4 semanas 

Pergunta de 
pesquisa 

O uso de ixequizumabe é eficaz, seguro e custo-
efetivo para o tratamento de pacientes adultos 
com AP ativa, com uma resposta insuficiente ou 
intolerantes ao tratamento com um ou mais 
MMCD? 

O uso de TALTZ® (ixequizumabe) no tratamento de pacientes 
adultos com artrite psoriásica ativa com falha ou intolerantes 
ao tratamento a um medicamento modificador do curso da 
doença biológico em primeira linha é eficaz e seguro quando 
comparado a adalimumabe, etanercepte, golimumabe, 
infliximabe, secuquinumabe, certolizumabe pegol e 
tofacitinibe? 

Evidências 
clínicas 

Cinco publicações, sendo uma meta-análise em 
rede e quatro diferentes relatos do mesmo ECR 

Três revisões sistemáticas com meta-análise em rede 

Preço para 
incorporação 

Preço unitárioa – R$ 1.225,73 Preço unitáriob – R$ 1.220,21. 

Avaliação 
econômica 

Análise de custo por resposta ou custo por 
respondedor 
Comparador: Adalimumabe 

Custo-minimização 
Comparador(es): Adalimumabe, Certolizumabe pegol, 
Etanercepte, Golimumabe, Infliximabe, Secuquinumabe e 
Tofacitinibe 

Impacto 
orçamentário 

Horizonte de 5 anos 
População estimada pelo banco de dados do 
SUS 
Estimativa de pacientes por ano: 
- ano 1: 17.434 
- ano 2: 19.053 
- ano 3: 20.672 
- ano 4: 22.291 
- ano 5: 23.910 
Total de pacientes em 5 anos: 103.360 
Impacto incremental acumulado em 5 anos: 
economia de R$ 5,6 milhões em cinco anos. 

Horizonte de 5 anos 
População estimada pelo banco de dados do SUS 
Estimativa de pacientes por ano: 
- ano 1: 18.733 (cenário base)/ 14.527 (cenário alternativo) 
- ano 2: 18.357 (cenário base)/ 14.655 (cenário alternativo) 
- ano 3: 17.995 (cenário base)/ 14.778 (cenário alternativo) 
- ano 4: 17.651 (cenário base)/ 14.895 (cenário alternativo) 
- ano 5: 17.314 (cenário base)/ 15.009 (cenário alternativo) 
Total de pacientes em 5 anos: 109.173 (cenário base) ou 
88.258 (cenário alternativo) 
Impacto incremental acumulado em 5 anos: 
aproximadamente R$ 26 milhões (cenário base) e R$ 21 
milhões (cenário alternativo) 

Legenda: a. Valor desonerado de impostos (0% de PIS/COFINS e 0% de ICMS), assumindo que o medicamento seria enquadrado em 
lista positiva modelo. b. Valor com desconto de 77,15% sobre o PMVG 18%. 

 

Sendo assim, as principais alterações na submissão atual são relativas à inclusão de evidências clínicas não 

apresentadas anteriormente e nova proposta de preço unitário, que reduz o custo de tratamento por paciente em relação 

à submissão anterior. Além disso, a condução de análise econômica de custo-minimização, empregando todos os 

comparadores disponíveis no SUS para o tratamento de pacientes adultos com artrite psoriásica ativa. 

 

5. FICHA TÉCNICA DA TECNOLOGIA 



 

23 

Este documento é uma versão preliminar e poderá sofrer alteração após a consulta pública 

Ixequizumabe é um anticorpo monoclonal IgG4 humanizado com atividade neutralizante contra IL-17A, uma 

citocina pró-inflamatória de ocorrência natural. Níveis elevados de IL-17A têm sido implicados na patogênese de uma 

variedade de doenças autoimunes. Ixequizumabe inibe a liberação de citocinas e quimiocinas pró-inflamatórias.33 A 

descrição técnica da tecnologia em questão é apresentada no Quadro 2. 

 

Quadro 2. Ficha com a descrição técnica da tecnologia. 

Tipo Medicamento 

Princípio ativo Ixequizumabe 

Apresentação 
Solução injetável de dose única em seringa preenchida contendo 80 mg de ixequizumabe em 1 mL 
(80 mg/mL). Há embalagens com 1, 2 ou 3 seringas preenchidas, e para cada uma delas há a opção 
de caneta aplicadora. 

Detentor do registro Eli Lilly do Brasil LTDA® 

Fabricante Eli Lilly and Company Indianapolis - Estados Unidos da América 

Indicação aprovada na 
Anvisa 

Em monoterapia ou em associação com o metotrexato, é indicado para o tratamento da artrite 
psoriásica ativa em pacientes adultos com uma resposta insuficiente, ou intolerantes a um ou mais 
fármacos antirreumáticos modificadores da doença. 

Tratamento de pacientes pediátricos acima de 6 anos de idade e com peso maior que 50 Kg e 
pacientes adultos com psoríase em placas moderada a grave, e que são elegíveis à terapia sistêmica 
ou fototerapia. 

Tratamento de espondiloartrite axial radiográfica/espondilite anquilosante ativa em pacientes 
adultos, que não tenham respondido adequadamente à terapia convencional. 

Tratamento de pacientes adultos com espondiloartrite axial não radiográfica ativa com sinais 
objetivos de inflamação que não tenham respondido adequadamente à terapia convencional. 

Indicação proposta 
Tratamento de pacientes adultos com artrite psoriásica, com falha ou intolerantes ao tratamento a 
um medicamento modificador do curso da doença biológico em primeira linha. 

Posologia e forma de 
administração 

A dose recomendada para tratamento de artrite psoriásica é 160 mg (duas injeções de 80 mg) via 
subcutânea na semana 0, seguida de 80 mg a cada 4 semanas. 

Para pacientes com artrite psoriásica e psoríase em placas moderada a severa coexistentes, utilizar o 
regime de dose para psoríase em placas. Pode ser administrado sozinho ou em combinação com um 
medicamento antirreumático modificador da doença convencional, por exemplo, metotrexato. 

Patente 
PI0619792-2 (produto; vigência prevista até 05/12/2026); BR112014021308 9 (formulação; vigência 
prevista até 01/03/2033)* 

*Para mais informações, consultar o apêndice 1. Fonte: dossiê do demandante.  

 

5.1 Contraindicações 

Este medicamento é contraindicado para uso em pacientes com hipersensibilidade grave conhecida ao 

ixequizumabe ou a qualquer um dos excipientes. 34 
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5.2 Precauções e advertências 

- Infecções: o tratamento com ixequizumabe está associado a um aumento da taxa de infecções, e deve ser usado 

com cautela em pacientes com infecção crônica ou infecção ativa clinicamente importante, tais como os tratados 

para HIV, HBV e HCV; 

- Tuberculose: ixequizumabe não deve ser administrado a pacientes com tuberculose ativa; 

- Hipersensibilidade: há relatos de reações graves de hipersensibilidade, incluindo alguns casos de anafilaxia, 

angioedema e urticária; 

- Doença inflamatória intestinal: casos novos ou exacerbações da doença de Crohn e colite ulcerativa foram 

relatados. Recomenda-se precaução ao prescrever ixequizumabe para pacientes com doença inflamatória 

intestinal;  

- Imunizações: considerar a conclusão de todas as imunizações adequadas à idade de acordo com as diretrizes 

atuais de imunização antes do início da terapia com ixequizumabe, que não deve ser utilizado com vacinas de 

vírus vivo atenuado; 

- Carcinogênese, mutagênese e danos à fertilidade: estudos não-clínicos não foram realizados para avaliar o 

potencial carcinogênico ou mutagênico do ixequizumabe;  

- Uso durante a gravidez e amamentação (Categoria B): Não existem dados suficientes em humanos para 

estabelecer a segurança de ixequizumabe durante a gravidez. Como medida de precaução, é preferível evitar o 

uso de ixequizumabe durante a gravidez. Mulheres com potencial para engravidar deverão utilizar um método 

contraceptivo eficaz durante o tratamento com ixequizumabe e durante pelo menos 10 semanas após o 

tratamento.34 

 

5.3 Eventos adversos 

No ensaio clínico controlado, duplo cego, de fase 3 (SPIRIT-P2), em pacientes tratados com ixequizumabe 160 mg 

por injeção subcutânea, seguida de 80 mg a cada 4 semanas, os eventos adversos relacionados ao tratamento mais 

comuns (≥5%) foram infecção do trato respiratório superior, nasofaringite, sinusite, reação no local da injeção e dor 

orofaríngea, os dois últimos com frequência significativamente superior ao placebo. Quanto aos eventos adversos de 

interesse especial, infecção é o evento mais frequente, principalmente candidíase. Reação no local da injeção e reações 

alérgicas ou hipersensibilidade foram observadas em 11% e 7% dos indivíduos, respectivamente, ambos com significância 

estatística em relação ao placebo. Eventos hepáticos, malignidade e depressão ocorreram em menor número de 

indivíduos (2%). 35 
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5.4 Preço proposto para incorporação 

Foram realizadas consultas nas plataformas de preços praticados em compras públicas via Banco de Preços em 

Saúde (BPS)/Sistema Integrado de Administração de Serviços Gerais (SIASG) e, além disso, na Câmara de Regulação do 

Mercado de Medicamentos (Cmed), da Anvisa. Foram considerados os menores preços de compras públicas, bem como 

o preço do ixequizumabe sugerido para incorporação pelo demandante na proposta submetida à avaliação da Conitec 

(Quadro 3). 

 

Quadro 3. Preço da tecnologia 

Medicamento 
Preço proposto pelo 

demandante1 
PMVG 18%2 Preço praticado em compras 

públicas3 

Ixequizumabe 80mg/mL sol. 
injetável contendo 1 seringa 

preenchida vidro transparente 1mL 
R$ 1.220,21 R$ 5.580,41 R$ 5.416,29  

1 Desconto de 78,134% sobre o PMVG 18% 2 Tabela CMED publicada em 09/07/2024. 3 Preço unitário de menor valor das compras realizadas nos anos de 2023 e 
2024, códigos 465480 e 459327, obtido via Painel de Preços. 

 

6. EVIDÊNCIAS CLÍNICAS 

O objetivo deste relatório é analisar criticamente as evidências científicas apresentadas pelo demandante Eli Lilly 

do Brasil Ltda sobre eficácia e segurança do ixequizumabe para pacientes adultos com artrite psoriásica, com falha ou 

intolerantes ao tratamento a um MMCDbio em primeira linha, visando avaliar a incorporação do medicamento no SUS. 

 

6.1 Evidências apresentadas pelo demandante 

O demandante construiu a seguinte pergunta de pesquisa para busca e seleção de evidências, cuja estruturação 

da PICOS encontra-se no Quadro 4. 

 

Quadro 4. Pergunta estruturada para elaboração do relatório (PICOS). 

População 
Pacientes adultos com artrite psoriásica, com falha ou intolerantes ao tratamento a um MMCD 
biológico em primeira linha 

Intervenção Ixequizumabe 

Comparação 
Adalimumabe, etanercepte, golimumabe, infliximabe, secuquinumabe, certolizumabe pegol e 
tofacitinibe 

Desfechos Medidas de PASI, ACR, DAS-28, segurança e qualidade de vida relacionada à saúde 

Desenho de Estudo Revisões sistemáticas com ou sem meta-análise e ensaios clínicos randomizados 
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Fonte: Dossiê do demandante (pág. 36). MMCD: medicamento modificador do curso da doença; PASI: Psoriasis Area Severity Index; ACR: American 
College Of Rheumatology; DAS28: Disease Activity Score em 28 articulações. 

 

Pergunta: O uso de TALTZ® (ixequizumabe) no tratamento de pacientes adultos com artrite psoriásica ativa com falha ou 

intolerantes ao tratamento a um medicamento modificador do curso da doença biológico em primeira linha é eficaz e 

seguro quando comparado a adalimumabe, etanercepte, golimumabe, infliximabe, secuquinumabe, certolizumabe pegol 

e tofacitinibe? 

Com base na pergunta PICOS estruturada acima e por meio de estratégia de busca realizada até dezembro de 

2023, utilizou as seguintes bases de dados: The Cochrane Library, MEDLINE via Pubmed, Literatura Latino-Americana e do 

Caribe em Ciências da Saúde (LILACS) e Embase. Também foram citadas buscas complementares conduzidas em websites 

de agências de Avaliação de Tecnologias em Saúde (ATS) e instituições correlatas e suas bases de dados, além de 

mecanismos de busca adicionais no Google® e em outras ferramentas online e buscas manuais de referências 

bibliográficas e abstracts de publicações selecionadas. 

As estratégias de busca foram amplas (pág. 41 do dossiê), utilizando termos adequados para a doença e para a 

intervenção, sem restrições de datas e idioma, utilizando filtros de delineamento de estudo para ensaios clínicos e 

revisões sistemáticas. Para identificar as evidências clínicas, o demandante selecionou referências de acordo com os 

seguintes critérios de elegibilidade: 

● Revisões sistemáticas com ou sem meta-análise e ECRs; 

● Inclusão de pacientes com artrite psoriásica ativa, com uma resposta insuficiente, ou intolerantes ao tratamento 

com um ou mais MMCDbio em primeira linha em uso de ixequizumabe; 

● Comparação direta ou indireta com adalimumabe, etanercepte, golimumabe e infliximabe. 

Os critérios de exclusão estabelecidos foram registros de ensaios controlados em andamento, revisões narrativas, 

relatos ou séries de casos, estudos que incluíssem outras intervenções, estudos de fase I e fase II, estudos de biologia 

molecular ou ensaios pré-clínicos (com modelos animais), estudos observacionais, estudos de farmacocinética e 

farmacodinâmica. A partir da estratégia e critérios foram identificadas 632 citações (incluindo duplicatas). Após aplicação 

dos critérios de elegibilidade, foram selecionadas 15 citações para leitura na íntegra. Dessas, três citações foram 

selecionadas e incluídas, conforme é apresentado no fluxograma presente na página 44 do dossiê. 

As três citações incluídas foram revisões sistemáticas com meta-análise que avaliaram o uso de ixequizumabe 

frente a adalimumabe, etanercepte, golimumabe, infliximabe, secuquinumabe, certolizumabe pegol e tofacitinibe. Tais 

estudos incluíram ECRs que avaliaram pacientes adultos com artrite psoriásica ativa, independente da linha de 

tratamento. Destaca-se que os principais desfechos avaliados foram os relacionados à melhora no ACR, no PASI, além de 
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Health Assessment Questionnaire Disability Index (HAQ-DI), e 36-Item Short Form Survey (SF-36) e escore van der Heijde–

Sharp (vdH-S). Na tabela da página 46 do dossiê, são resumidas as principais características e resultados desses estudos. 

O instrumento ACR Response Criteria, como já exposto, considera apenas o acometimento articular, sendo uma 

adaptação do instrumento utilizado para artrite reumatoide. O número subsequente - por exemplo, ACR20, ACR50, ACR70 

- refere-se ao percentual de melhora na dor e edema articular, além de o percentual de melhora em 3 dos 5 seguintes 

critérios: a) impressão do paciente; b) impressão do médico; c) melhora nas atividades de vida diária; d) nível de dor; e) 

redução nos marcadores inflamatórios. Desta forma, atingir o desfecho no ACR20 significaria, por exemplo, a melhora de 

20% nos critérios acima explicitados. 36 O PASI avalia especificamente o tamanho e a intensidade do acometimento 

cutâneo pela psoríase, sem qualquer consideração por artrite, entesite ou outros órgãos-alvo, e o número que sucede a 

sigla também corresponde ao percentual de melhora. Alguns autores defendem que o PASI 50 seria um desfecho 

clinicamente significativo para psoríase, e não para artrite psoriásica. 37 

A avaliação de risco de viés apresentada pelo demandante utilizou a ferramenta Amstar-2 para análise das RS 

incluídas. Todas as RS-MA incluídas apresentaram grau de confiança criticamente baixo por apresentarem mais de uma 

falha crítica, acompanhada por falhas não críticas.  

Em relação a avaliação da certeza da evidência, o demandante utilizou a ferramenta adequada, GRADE, 

considerando apenas os desfechos ACR (20, 50 e 70), PASI (75, 90 e 100) e segurança. A qualidade da evidência avaliada 

pelo GRADE variou de muito baixa a baixa de acordo com o comparador e com o desfecho avaliado. Os principais motivos 

para redução da qualidade foram o elevado risco de viés, a inconsistência entre os resultados apresentados e a presença 

de evidência indireta. 

O demandante concluiu que o uso de ixequizumabe mostrou-se eficaz e seguro no tratamento pacientes adultos 

com artrite psoriásica ativa, com uma resposta insuficiente, ou intolerantes ao tratamento com um ou mais MMCDbio 

em primeira linha. 

 

6.2 Avaliação crítica da demanda 

Após análise crítica do dossiê do demandante, considera-se que a pergunta de pesquisa foi formulada de maneira 

apropriada, entretanto é importante mencionar que o dossiê incluiu todos os medicamentos biológicos como opções 

comparáveis ao ixequizumabe, considerando-o equivalente aos MMCDbio de primeira e segunda linha, além do 

MMCDsae. Entende-se que não há necessidade de buscar coerência de classe farmacológica, porém é importante que 

haja alocação estabelecida em concordância com o algoritmo de tratamento preconizados pelo PCDT 9. Sendo assim, 

considerou-se adequada a escolha dos comparadores. 
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Quanto ao aspecto metodológico, as bases de dados utilizadas foram adequadas e suficientes, incluindo as 

principais fontes de revisão sistemática de ensaios clínicos, com estratégias de buscas amplas. Entretanto, a presença de 

filtro de delineamento de estudo pode reduzir o número de buscas presente em cada base. 

Os três estudos incluídos não correspondem exatamente à população estabelecida na PICOS; desta forma, são 

estudos com evidências indiretas. O demandante apresentou como justificativa que a presença de evidência indireta 

reside no fato de que, no contexto internacional, o uso de medicamentos biológicos se dá em um cenário diferente do 

apresentado no SUS e proposto na PICOS. Os resultados dos estudos são caracterizados de forma narrativa e individual, 

não permitindo análise e comparação por desfecho. 

As ferramentas utilizadas para avaliação de risco de viés e certeza da evidência foram consideradas adequadas, 

entretanto os desfechos avaliados no GRADE desconsideram desfechos incluídos na PICOS, tal como qualidade de vida. 

De maneira geral, os resultados dos estudos selecionados pelo demandante não apontam superioridade de 

eficácia em relação aos comparadores, especialmente na população proposta na PICOS. Diante dos aspectos considerados 

críticos, foram reproduzidas as estratégias de busca apresentadas pelo demandante e realizada seleção de estudos em 

concordância com a PICOS estabelecida. 

 

6.3 Busca e seleção de estudos realizada pelo NATS 

Com base na pergunta PICOS elaborada pelo demandante, foram reproduzidas as buscas realizadas nas seguintes 

bases de dados: The Cochrane Library, MEDLINE via Pubmed, Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciências da 

Saúde (LILACS) e Embase. A busca foi realizada em maio de 2024, segundo critérios de inclusão e exclusão definidos pelo 

demandante. No Apêndice 2, é apresentada a estratégia de busca utilizada em cada uma das bases de dados selecionadas, 

bem como os números de resultados. 

O processo de elegibilidade dos estudos foi realizado em duas etapas, por dois revisores independentes. A 

primeira etapa consistiu na triagem dos estudos por avaliação de título e resumo, utilizando a plataforma Rayyan QCRI®. 

Na segunda etapa, foi realizada a avaliação por texto completo. Os conflitos foram discutidos até que se chegasse a um 

consenso e, quando necessário, foram resolvidos por um terceiro revisor. 

Foram encontradas 876 citações de estudos. Destas, 293 eram duplicatas. Após a exclusão das duplicatas e 

elegibilidade por título e resumo, restaram 25 publicações para a avaliação por texto completo. Após a segunda etapa de 

elegibilidade, foram incluídos quatro estudos. Na Figura 2, é resumido o processo de identificação, triagem e avaliação de 

elegibilidade. 

A reprodução da busca pelo NATS alcançou resultados semelhantes aos apresentados pelo demandante, 

identificando um número maior de citações na busca. Das quatro evidências incluídas pelo grupo elaborador, três estavam 
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presentes no relatório do demandante: Lu e colaboradores (2019)38, Nash e colaboradores (2023)39 e Mease e 

colaboradores (2023)40. 

 

 

Figura 2. Fluxograma do processo de elegibilidade 

 

6.4 Caracterização dos estudos selecionados pelo NATS 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
    

 
 
 
 
 
 
 

Identificação de estudos em bases de dados e registros 

Títulos identificados nas bases de dados 
(n =876) 
Embase = 464 
Lilacs (via BVS) = 0 
Medline (via PubMed) = 186 
Cochrane library = 226 

 

Títulos removidos antes da triagem: 
Duplicatas (n = 293) 
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Títulos triados (n = 583) 

Publicações pesquisadas para 
avaliação completa (n = 25) 

Títulos não encontrados na forma 
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Títulos avaliados para elegibilidade 
(n = 24) 

Estudos incluídos na revisão 
(n = 4) 
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Estudos excluídos = 20 
Razão 1- Resumos (n=12)  
Razão 2- população diversa (n=7)  
Razão 3- comparador diverso (n=1)  
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Os estudos incluídos foram os de Lu e colaboradores (2019)38, Nash e colaboradores (2023)39, Mease e 

colaboradores (2023)40 e McInnes e colaboradores (2022)41. No Quadro 5, estão apresentadas as principais características 

dos mesmos. 

 

Quadro 5. Principais características dos estudos incluídos. 

Estudo População Delineamento Comparadores Desfechos 
Estudos com 
IXE incluídos 

Lu e cols. 
(2019) 38 

Pacientes adultos (18 
anos ou mais) com 

artrite psoriásica ativa 
já tratados com 
medicamentos 
antirreumáticos 

modificadores da 
doença convencionais 

RS com meta-
análise em 

rede 

Abatacepte, adalimumabe, 
apremilaste, brodalumabe, 

clazaquizumabe, certolizumabe 
pegol, etanercepte, golimumabe, 

guselcumabe, infliximabe, 
secuquinumabe, tofacitinibe, 

ustequinumabe e placebo 

ACR20, PASI75 
e segurança 

em <24 
semanas 

SPIRIT P1 

SPIRIT P2 

Nash e cols. 
(2023) 39 

ECRs conduzidos em 
pacientes adultos ≥18 

anos com artrite 
psoriática ativa 

RS com meta-
análise em 

rede 

Adalimumabe, etanercepte, 
infliximabe, certolizumabe pegol, 

golimumabe, ustequinumabe, 
guselcumabe, tildraquizumabe, 
risanquizumabe, brodalumabe, 

secuquinumabe, bimequizumabe, 
apremilaste, tofacitinibe, 

upadacitinibe, abatacepte, placebo. 

HAQ-DI, e 
componentes 
físico e mental 
do SF-36 em 

12 a 24 
semanas 

SPIRIT P1 

SPIRIT P2 

Mease e 
cols. (2023) 

40 

ECRs conduzidos em 
pacientes adultos ≥18 

anos com artrite 
psoriática ativa 

RS com meta-
análise em 

rede 

Abatacepte, ustequinumabe, 
secuquinumabe, guselcumabe, 
risanquizumabe, tofacitinibe, 
upadacitinibe, adalimumabe, 

certolizumabe pegol, etanercepte, 
golimumabe, infliximabe e 

apremilaste 

ACR (20, 50, 
70), PASI (75, 

90, 100), 
escore vdH-S e 
segurança em 

12 a 24 
semanas 

SPIRIT P1 

SPIRIT P2 

SPIRIT H2H 

McInnes e 
cols. (2022) 

41 

ECRs conduzidos em 
pacientes ≥16 anos 

com artrite psoriásica 
ativa 

RS com meta-
análise em 

rede 

Abatacepte, apremilaste, 
adalimumabe, bimequizumabe, 

brodalumabe, certolizumabe pegol, 
etanercepte, filgotinibe, 

golimumabe, guselcumabe, 
infliximabe, netaquimabe, 

risanquizumabe, secuquinumabe, 
tildraquizumabe, tofacitinibe, 
upadacitinibe e ustequinumab 

ACR20 e 
PASI90 

SPIRIT P1 

SPIRIT P2 

SPIRIT H2H 

Fonte: grupo elaborador. Legenda: ECRs = Ensaios clínicos randomizados; TNF = Fator de Necrose Tumoral; RS = revisão sistemática; ACR = American 
College of Rheumatology; PASI = Psoriasis Area and Severity Index; HAQ-DI = Health Assessment Questionnaire Disability Index; SF-36 = 36-Item Short 
Form Survey; vdH-S = van der Heijde–Sharp; IXE = ixequizumabe.  

 

É importante mencionar também as características dos estudos clínicos com ixequizumabe incluídos nas revisões 

(SPIRIT P1, SPIRIT P2 e SPIRIT H2H). O estudo SPIRIT-P1 (NCT01695239) foi um ensaio clínico de fase III, multicêntrico, 

randomizado, duplo-cego, ativo e controlado por placebo em grupos paralelos, com população (n = 417) composta por 
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adultos sem uso prévio de MMCDbio e com artrite psoriásica ativa (critérios CASPAR e ACR), dividida nos grupos 

ixequizumabe 80 mg a cada 4 semanas (n = 107), ixequizumabe 80 mg a cada 2 semanas (n = 103), adalimumabe 40 mg a 

cada 2 semanas (n = 101) e placebo (n = 106).42 O estudo SPIRIT-P2 (NCT02349295) também é um ensaio clínico de fase 

III, multicêntrico, randomizado, duplo-cego, controlado por placebo em grupos paralelos, com população (n = 363) 

composta por adultos com resposta prévia inadequada ou intolerante a MMCD anti-TNF, e com artrite psoriásica ativa 

(critérios CASPAR e ACR), dividida nos grupos ixequizumabe 80 mg a cada 4 semanas (n = 122), ixequizumabe 80 mg a 

cada 2 semanas (n = 123) e placebo (n = 118)35. 

Já o estudo SPIRIT H2H (NCT03151551) é um ensaio clínico de fase III/IV, multicêntrico, randomizado, aberto (mas 

com avaliadores cegos), ativo em grupos paralelos, com população (n = 566) composta por adultos sem uso prévio de 

MMCDbio e MMCDsae, e com resposta prévia inadequada ou intolerante a MMCD sintéticos convencionais, com artrite 

psoriásica ativa (critérios CASPAR e ACR), dividida nos grupos ixequizumabe 80 mg a cada 4 semanas ou a cada 2 semanas 

(17% dos pacientes) e adalimumabe 40 mg a cada 2 semanas.43 

Destaca-se também que o relatório submetido anteriormente pelo demandante incluía apenas uma RS-MA, 

elaborada por Wu e colaboradores (2018)44. Este estudo, apesar de ter sido recuperado no processo de elegibilidade do 

grupo elaborador, foi excluído por utilizar dados de apenas um ECR composto por pacientes que ainda não haviam feito 

tratamento com MMCD, o que o difere da população de interesse definida na PICOS do presente relatório. É importante 

destacar também que, dos quatro estudos incluídos, apenas um (McInnes e cols) inclui análise de subgrupos com 

população com uso prévio de MMCDbio. 

 

6.5 Risco de viés dos estudos selecionados realizado pelo NATS 

Como o demandante havia utilizado a ferramenta Amstar- 2 para a avaliação das revisões sistemáticas, uma 

análise complementar foi realizada utilizada a ferramenta ROBIS, que analisa os seguintes domínios: critério de 

elegibilidade dos estudos, identificação e seleção dos estudos, coleta de dados e avaliação do estudo e síntese e 

resultados. Para cada um desses critérios, a ferramenta atribui características que qualificam o estudo como sob risco de 

viés baixo, alto ou incerto.  

A avaliação do risco de viés das revisões sistemáticas incluídas é apresentada na Figura 3. Todos os estudos 

apresentaram risco alto ou incerto no domínio 2, por não incluírem uma variedade suficiente de bases de dados na 

pesquisa de artigos e por aplicarem restrição de idioma nas suas buscas. Três dos quatro estudos apresentaram risco alto 

ou incerto no domínio 4, por não incluírem todos os estudos que deveriam ser incluídos e não esclarecerem se as análises 

pré-definidas foram seguidas. 
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Figura 3. Avaliação do risco de viés dos estudos incluídos 

 

6.6 Efeitos desejáveis da tecnologia 

Desfecho 1. Eficácia 

ACR20 

No estudo de Mease e cols.40, o uso de ixequizumabe não diferiu significativamente dos comparadores, assim 

como no estudo de McInnes e cols.41, exceto para a comparação com infliximabe, em que o resultado desfavoreceu a 

tecnologia em avaliação. Enquanto, no estudo de Lu e cols.38, infliximabe, golimumabe, etanercepte e adalimumabe 

apresentaram resultados significativamente superiores ao ixequizumabe para ACR20 (Tabela 2). 

 

Tabela 2. Desfechos de eficácia, de acordo com os critérios do American College of Rheumatology (ACR20). 

Comparações 
RR (ICr 95%) OR (IC 95%) 

Mease e cols. Lu e cols. McInnes e cols. McInnes e cols.* 

Infliximabe vs 
Ixequizumabe 

1,15 
(0,91 a 1,45) 

3,92 
(1,89 a 8,13) 

- - 

Ixequizumabe vs 
Infliximabe 

- - 
0,56 

(0,31 a 0,98) 
- 

Golimumabe vs 
Ixequizumabe 

1,10 (0,86 a 1,38) 
3,16 

(1,85 a 5,41) 
- - 

Ixequizumabe vs 
Golimumabe 

- - 
0,86 

(0,44 a 1,7) 
- 

Etanercepte vs 
Ixequizumabe 

 
2,78 

(1,35 a 5,75) 
- - 

Ixequizumabe vs 
Etanercepte 

1,00 
(0,78 a 1,30) 

 
0,75 

(0,4 a 1,4) 
- 

Adalimumabe vs 
Ixequizumabe 

- 
2,02 

(1,09 a 3,74) 
 - 
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Ixequizumabe vs 
Adalimumabe 

1,07 
(0,92 a 1,23) 

 
0,97 

(0,72 a 1,32) 
- 

Certolizumabe pegol vs 
Ixequizumabe 

1,02 
(0,81 a 1,25) 

1,15 
(0,63 a 2,11) 

- - 

Ixequizumabe vs 
Certolizumabe pegol 

- - 
0,77 

(0,44 a 1,36) 
0,52 

(0,14 a 1,59) 

Secuquinumabe vs 
Ixequizumabe 

-  
1,23  

(0,78 a 1,93) 
- - 

Ixequizumabe vs 
Secuquinumabe 

1,12  
(0,95 a 1,31) 

- 
1,15  

(0,81 a 1,65) 
1,43  

(0,73 a 2,79) 

Ixequizumabe vs 
Tofacitinibe 

1,22 
(0,99 a 1,51) 

1,20 
(0,71 a 2,03) 

1,2 
(0,75 a 1,87) 

1,5 
(0,75 a 3,4) 

Fonte: Grupo elaborador. Legenda: RR: Risco relativo; ICr: Intervalo de credibilidade; OR: odds ratio; IC: intervalo de confiança. *população com uso 
prévio de MMCDbio; ACR20 com RR>1 e OR>1 indica resultado favorável à primeira terapia citada. Valores em negrito indicam significância estatística.  

 

ACR50 e ACR70 

Mease e cols. 40 foi o único estudo que avaliou os desfechos ACR50 e ACR70, cujos resultados inferem que o uso 

de ixequizumabe não diferiu significativamente dos comparadores (Tabela 3). 

 

Tabela 3. Desfechos de eficácia, de acordo com os critérios do American College of Rheumatology (ACR50 e ACR70). 

Comparações 
RR ACR50 (ICr 95%) RR ACR70 (ICr 95%) 

Mease e cols. Mease e cols. 

Infliximabe vs Ixequizumabe   1,27 (0,86 a 1,86) 1,40 (0,81 a 2,42) 

Golimumabe vs Ixequizumabe  1,17 (0,78 a 1,72) 1,24 (0,70 a 2,16) 

Certolizumabe pegol vs Ixequizumabe  1,03 (0,71 a 1,44) 1,05 (0,63 a 1,67) 

Ixequizumabe vs Etanercepte  1,00 (0,67 a 1,52) 0,99 (0,57 a 1,79) 

Ixequizumabe vs Adalimumabe  1,11 (0,88 a 1,40) 1,16 (0,84 a 1,60) 

Ixequizumabe vs Secuquinumabe 1,20 (0,93 a 1,54) 1,29 (0,90 a 1,82) 

Ixequizumabe vs Tofacitinibe  1,37 (0,99 a 1,91) 1,54 (0,99 a 2,42) 

Fonte: Grupo elaborador. Legenda: RR: risco relativo; ICr: intervalo de credibilidade. ACR50/ACR70 com RR>1 indica resultado favorável à primeira 
terapia citada.  

 

PASI75 

No estudo de Lu e cols.38, foi demonstrada superioridade de ixequizumabe, comparado ao tofacitinibe, em 

alcançar PASI75, enquanto, para as demais comparações, foram observadas diferenças não significativas. No estudo de 

Mease e cols.40, o uso de ixequizumabe levou a resultados significativamente superiores para PASI75 frente a golimumabe 

50 mg, etanercepte 25 mg, adalimumabe 40 mg, certolizumabe pegol 200 mg e tofacitinibe 5 mg (Tabela 4). 
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Tabela 4. Desfechos de eficácia Psoriasis Area Severity Index (PASI75). 

Comparações 
OR (IC 95%) RR (ICr 95%) 

Lu e cols. Mease e cols. 

Infliximabe vs Ixequizumabe 3,85 (0,86 a 17,28) - 

Ixequizumabe vs Infliximabe - 1,03 (0,77 a 1,49) 

Golimumabe vs Ixequizumabe 0,56 (0,23 a 1,36) - 

Ixequizumabe vs Golimumabe - 1,55 (1,02 a 2,61) 

Etanercepte vs Ixequizumabe 0,51 (0,11 a 2,36) - 

Ixequizumabe vs Etanercepte - 2,45 (1,54 a 4,56) 

Adalimumabe vs Ixequizumabe 1,11 (0,26 a 4,69) - 

Ixequizumabe vs Adalimumabe - 1,44 (1,18 a 1,74) 

Certolizumabe pegol vs Ixequizumabe 0,28 (0,10 a 0,77) - 

Ixequizumabe vs Certolizumabe pegol - 1,44 (1,05 a 2,12) 

Secuquinumabe vs Ixequizumabe 0,52 (0,23 a 1,17) - 

Ixequizumabe vs Secuquinumabe - 1,22 (1,00 a 1,48) 

Ixequizumabe vs Tofacitinibe 5,32 (2,23 a 12,68) 1,86 (1,35 a 2,63) 

Fonte: Grupo elaborador. Legenda: OR: odds ratio; IC: Intervalo de confiança; RR: Risco relativo; ICr: Intervalo de credibilidade. PASI75 com OR/RR>1 
indica resultado favorável à primeira terapia citada. Valores em negrito indicam significância estatística.  

 

PASI90 

A chance de alcançar PASI90 foi significativamente maior com o uso de ixequizumabe frente aos comparadores 

golimumabe 50 mg, etanercepte 25 mg, adalimumabe 40 mg, certolizumabe pegol 200 mg e tofacitinibe 5 mg nos estudos 

de McInnes e cols.41 e Mease e cols.40, além de frente à secuquinumabe, demonstrado apenas no estudo de McInnes e 

cols.40 (Tabela 5). 

 

Tabela 5. Desfechos de eficácia Psoriasis Area Severity Index (PASI90). 

Comparações 
OR (IC 95%) RR (ICr 95%) 

McInnes e cols. Mease e cols. 

Ixequizumabe vs Infliximabe 0,88 (0,49 a 1,49) 1,05 (0,67 a 1,78) 

Ixequizumabe vs Golimumabe 2,24 (1,21 a 3,95) 1,85 (1,04 a 3,72) 

Ixequizumabe vs Etanercepte 5,21 (2,34 a 11,38) 3,39 (1,82 a 7,49) 

Ixequizumabe vs Adalimumabe 2,21 (1,7 a 2,87) 1,67 (1,27 a 2,20) 

Ixequizumabe vs Certolizumabe pegol 2,4 (1,48 a 4,04) 1,69 (1,07 a 2,84) 

Ixequizumabe vs Secuquinumabe 1,52 (1,1 a 2,1) 1,33 (1,00 a 1,77) 

Ixequizumabe vs Tofacitinibe 4,05 (2,6 a 6,45) 2,37 (1,53 a 3,74) 

Fonte: Grupo elaborador. Legenda: RR: Risco relativo; ICr: Intervalo de credibilidade; OR: odds ratio; IC: intervalo de confiança. PASI75 com OR/RR>1 
indica resultado favorável à primeira terapia citada. Valores em negrito indicam significância estatística. 
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PASI100 

O único estudo que apresentou dados do desfecho PASI100 foi Mease e cols.40, cuja eficácia foi significativamente 

maior com o uso de ixequizumabe frente a golimumabe 50 mg, etanercepte 25 mg, adalimumabe 40 mg, certolizumabe 

pegol 200 mg e tofacitinibe 5 mg (Tabela 6). 

 

Tabela 6. Desfechos de eficácia Psoriasis Area Severity Index (PASI100). 

Comparações 
RR (ICr 95%) 

Mease e cols. 

Ixequizumabe vs Infliximabe 1,06 (0,58 a 2,16) 

Ixequizumabe vs Golimumabe 2,25 (1,05 a 5,44) 

Ixequizumabe vs Etanercepte 4,78 (2,18 a 12,75) 

Ixequizumabe vs Adalimumabe 1,98 (1,37 a 2,86) 

Ixequizumabe vs Certolizumabe pegol 2,00 (1,10 a 3,89) 

Ixequizumabe vs Secuquinumabe 1,47 (0,99 a 2,16) 

Ixequizumabe vs Tofacitinibe 3,08 (1,75 a 5,47) 

Fonte: Grupo elaborador. Legenda: RR: Risco relativo; ICr: Intervalo de credibilidade. PASI100 com RR>1 indica resultado favorável à primeira terapia 
citada. Valores em negrito indicam significância estatística.  

 

Escore vdH-S  

O único estudo com dados para este escore foi Mease e cols.40, no qual o uso de ixequizumabe não diferiu 

significativamente dos comparadores, exceto para a comparação com infliximabe 5 mg/kg, no qual o resultado favoreceu 

o comparador (Tabela 7). 

 

Tabela 7. Desfechos de eficácia (Escore vdH-S) 

Comparações 
Diferença média Escore vdH-S (ICr 95%) 

Mease e cols. 

Infliximabe vs Ixequizumabe  -1,25 (-2 a -0,5) 

Secuquinumabe vs Ixequizumabe  -0,1 (-0,52 a 0,32) 

Etanercepte vs Ixequizumabe  -0,29 (-0,66 a 0,07) 

Golimumabe vs Ixequizumabe  -0,16 (-0,53 a 0,23) 

Certolizumabe pegol vs Ixequizumabe  -0,01 (-0,32 a 0,29) 

Adalimumabe vs Ixequizumabe  -0,02 (-0,23 a 0,19) 

Fonte: Grupo elaborador. Legenda: vdH-S: van der Heijde–Sharp; ICr: intervalo de credibilidade. Valores com diferença média <0 indicam resultado 
favorável à primeira terapia citada. Valores em negrito indicam significância estatística. 
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Desfecho 2. Qualidade de vida 

O Estudo de Nash e cols.39 foi o único que apresentou resultados para desfechos relacionados com a qualidade de 

vida por meio dos escores HAQ-DI e SF-36 (componente mental e físico). O uso de ixequizumabe levou a um resultado 

significativamente superior em termos de redução da incapacidade (escore HAQ-DI) frente a secuquinumabe 150 mg, não 

diferindo significativamente dos demais comparadores (Tabela 8). 

 

Tabela 8. Desfechos de qualidade de vida (escore HAQ-DI) 

Comparações 
Diferença média (ICr 95%) Escore HAQ-DI 

Nash e cols. 

Etanercepte vs Ixequizumabe  -0,21 (-0,51 a 0,09)  

Infliximabe vs Ixequizumabe  -0,09 (-0,31 a 0,13)  

Ixequizumabe vs Certolizumabe Pegol  -0,02 (-0,2 a 0,15)  

Ixequizumabe vs Golimumabe  -0,04 (-0,22 a 0,13) 

Ixequizumabe vs Adalimumabe  -0,08 (-0,2 a 0,04)  

Ixequizumabe vs Tofacitinibe  -0,1 (-0,25 a 0,06) 

Ixequizumabe vs Secuquinumabe  -0,17 (-0,33 a -0,01) 

Fonte: Grupo elaborador. Legenda: HAQ-DI: Health Assessment Questionnaire Disability Index; ICr: intervalo de credibilidade. Valores com diferença 
média <0 indicam resultado favorável à primeira terapia citada. Valores em negrito indicam significância estatística. 

 

Não foram observadas diferenças significativas entre ixequizumabe e os comparadores avaliados para o 

componente mental do SF-36 (Tabela 9). Já para o componente físico, ixequizumabe levou a resultado significativamente 

superior a secuquinumabe 150 mg, e demonstrou uma tendência de superioridade em relação ao tofacitinibe 5 mg. Não 

foram reportadas diferenças significativas entre ixequizumabe e os demais comparadores (Tabela 10).  

 

Tabela 9. Desfechos de qualidade de vida (componente mental do SF-36) 

Comparações 
Diferença média (ICr 95%) Componente mental do SF-36 

Nash e cols. 

Etanercepte vs Ixequizumabe  0,69 (-3,28 a 4,61) 

Infliximabe vs Ixequizumabe  2,98 (-1,02 a 6,83) 

Certolizumabe pegol vs Ixequizumabe  1,4 (-2,09 a 4,87) 

Golimumabe vs Ixequizumabe  0,35 (-3,36 a 4,06) 

Ixequizumabe vs Adalimumabe  0,78 (-1,6 a 3,27) 

Ixequizumabe vs Tofacitinibe  0,18 (-2,73 a 3,1) 

Fonte: Grupo elaborador. Legenda: SF-36: 36-Item Short Form Survey; ICr: intervalo de credibilidade. Valores com diferença média >0 indicam 
resultado favorável à primeira terapia citada. Valores em negrito indicam significância estatística. 
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Tabela 10. Desfechos de qualidade de vida (componente físico do SF-36) 

Comparações 
Diferença média (ICr 95%) Componente físico do SF-36 

Nash e cols. 

Etanercepte vs Ixequizumabe  1,56 (-2,31 a 5,35) 

Infliximabe vs Ixequizumabe  1,33 (-2,12 a 4,85) 

Ixequizumabe vs Certolizumabe Pegol 0,37 (-2,67 a 3,47) 

Ixequizumabe vs Golimumabe 1,22 (-2,2 a 4,7) 

Ixequizumabe vs Adalimumabe  1 (-1,21 a 3,21) 

Ixequizumabe vs Tofacitinibe  2,59 (0 a 5,11) 

Ixequizumabe vs Secuquinumabe  3,64 (1,2 a 6,04) 

Fonte: Grupo elaborador. Legenda: SF-36: 36-Item Short Form Survey; ICr: intervalo de credibilidade. Valores com diferença média >0 indicam 
resultado favorável à primeira terapia citada. Valores em negrito indicam significância estatística. 

 

Desfechos adicionais 

Um desfecho não incluído na PICOS do demandante, mas de importância na avaliação da atividade da doença e 

da resposta terapêutica, foi a resolução de entesite e dactilite, cujos resultados são oriundos do estudo de McInnes e 

cols.41. Para a resolução da dactilite, o uso de ixequizumabe foi significativamente superior ao tofacitinibe, enquanto para 

a resolução de entesite, não houve diferença entre ixequizumabe e os comparadores (Tabela 11). 

 

Tabela 11. Desfechos adicionais (resolução da entesite e dactilite) 

Comparações 
OR (IC95%) Resolução da entesite OR (IC95%) Resolução da dactilite 

McInnes e cols. McInnes e cols. 

Ixequizumabe vs Adalimumabe 0,75 (0,48 a 1,17) 1,61 (0,82 a 3,19) 

Ixequizumabe vs Secuquinumabe 0,7 (0,4 a 1,19) 1,65 (0,79 a 3,23) 

Ixequizumabe vs Tofacitinibe 0,88 (0,47 a 1,65) 2,17 (1,05 a 4,3) 

Fonte: Grupo elaborador. Legenda: OR: Odds ratio; IC: intervalo de confiança. OR>1 indica resultado favorável à primeira terapia citada. Valores em 
negrito indicam significância estatística. 

 

6.7 Efeitos indesejáveis da tecnologia 

Desfecho 1. Segurança 

Eventos adversos (EA) 
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Os resultados apresentados no estudo de Lu e cols.38 demonstram que não foram observadas diferenças 

significativas entre ixequizumabe e os demais comparadores em relação a chance de eventos adversos (EA), com exceção 

do adalimumabe, que apresentou menos EA em relação ao ixequizumabe (Tabela 12).  

Tabela 12. Desfechos de segurança (Eventos adversos). 

Comparações 
OR (IC 95%) Eventos adversos 

Lu e cols. 

Adalimumabe vs Ixequizumabe  0,18 (0,07 a 0,47) 

Secuquinumabe vs Ixequizumabe  0,67 (0,44 a 1,04) 

Certolizumabe pegol vs Ixequizumabe  0,69 (0,38 a 1,23) 

Infliximabe vs Ixequizumabe  0,70 (0,38 a 1,26) 

Golimumabe vs Ixequizumabe  0,81 (0,51 a 1,31) 

Tofacitinibe vs Ixequizumabe  0,89 (0,54 a 1,46) 

Fonte: Grupo elaborador. Legenda: OR: Odds ratio; IC: intervalo de confiança. OR>1 indica resultado favorável à primeira terapia citada. Valores em 
negrito indicam significância estatística. 

 

Eventos adversos graves (EAG) 

No estudo de Lu e cols.38 e de Mease e cols.40, não foram observadas diferenças significativas entre ixequizumabe 

e os demais comparadores para a chance de EA graves (Tabela 13).  

 

Tabela 13. Desfechos de segurança (Eventos adversos graves). 

Comparações 
OR (IC 95%) Eventos adversos graves RR (ICr 95%) Eventos adversos graves 

Lu e cols. Mease e cols. 

Infliximabe vs Ixequizumabe 0,85 (0,19 a 3,72) - 

Ixequizumabe vs Infliximabe - 0,37 (0,09 a 1,46) 

Golimumabe vs Ixequizumabe 0,36 (0,09 a 1,37) 0,45 (0,07 a 2,5) 

Etanercepte vs Ixequizumabe - 0,99 (0,18 a 4,51) 

Adalimumabe vs Ixequizumabe 0,43 (0,09 a 2,01) 0,88 (0,34 a 2,45) 

Certolizumabe pegol vs Ixequizumabe 1,11 (0,25 a 4,89) - 

Ixequizumabe vs Certolizumabe Pegol - 0,68 (0,16 a 2,68) 

Secuquinumabe vs Ixequizumabe 0,49 (0,14 a 1,69) 0,63 (0,21 a 1,97) 

Tofacitinibe vs Ixequizumabe 0,58 (0,11 a 3,15) 0,5 (0,1 a 2,2) 

Fonte: Grupo elaborador. Legenda: OR: odds ratio; IC: Intervalo de confiança; RR: Risco relativo; ICr: Intervalo de credibilidade. EAG com OR>1 e RR<1 
indica resultado favorável à primeira terapia citada. Valores em negrito indicam significância estatística.  

 

6.8 Certeza geral das evidências (GRADE) realizada pelo NATS 
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Com o objetivo de avaliar a confiança no conjunto de evidências, foi utilizada a ferramenta Grading of 

Recommendations, Assessment, Development and Evaluations (GRADE). Foi incluída nesta análise a RS de Mease e cols.40, 

por incluir os três estudos clínicos com ixequizumabe e por apresentar resultados para a maioria dos desfechos de eficácia 

(ACR20/50/70; PASI75/90/100) e segurança (EAG). 

A qualidade da evidência avaliada pelo GRADE variou entre certeza moderada a baixa para os desfechos avaliados. 

Os principais motivos para redução da qualidade foram evidência indireta, pois essa RS incluiu pacientes independente 

de exposição prévia a biológicos, além de apresentar comparação que passa por outros ciclos de comparadores na meta-

análise em rede; e imprecisão, pois o intervalo de confiança perpassa o valor nulo e/ou apresenta elevada amplitude. A 

certeza de evidência foi avaliada por desfecho e para cada comparação entre a intervenção e comparador utilizado, como 

pode ser observado nas Tabelas 14 a 16. 

Também foi avaliada a certeza de evidência apenas para o desfecho de eficácia ACR20 presente no estudo de 

McInnes e cols.41, o único estudo que apresenta análise de subgrupo para a população semelhante à estabelecida na 

PICOS. A certeza de evidências foi avaliada para cada comparação entre a intervenção e três comparadores 

(secuquinumabe, certolizumabe pegol e tofacitinibe), considerada baixa, por evidência indireta e imprecisão, e está 

disponível na Tabela 17. 

 

Tabela 14. Certeza de evidência para o desfecho de eficácia ACR20/50/70 no estudo de Mease e cols. 40  

Desfecho ACR20 

Total de estudos: 33 ECRs Efeito relativo (95% IC) Certeza da evidência 

Adalimumabe 
(apenas evidência indireta) 

RR 1.07 
(0.92 para 1.23) 

⨁⨁◯◯ 
Baixaa,b,c 

Etanercepte 
(apenas evidência indireta) 

RR 1.00 
(0.78 para 1.30) 

⨁⨁◯◯ 
Baixaa,b,c 

Secuquinumabe 
(apenas evidência indireta) 

RR 1.12 
(0.95 para 1.31) 

⨁⨁◯◯ 
Baixaa,b,c 

Tofacitinibe 
(apenas evidência indireta) 

RR 1.22 
(0.99 para 1.51) 

⨁⨁◯◯ 
Baixaa,b,c 

Desfecho ACR50 

Total de estudos: 33 ECRs Efeito relativo (95% IC) Certeza da evidência 

Adalimumabe 
(1 ECR) 

RR 1.11 
(0.89 para 1.40) 

⨁⨁◯◯ 
Baixaa,b 

Etanercepte 
(apenas evidência indireta) 

RR 1.00 
(0.67 para 1.52) 

⨁⨁◯◯ 
Baixaa,b,c 
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Secuquinumabe 
(apenas evidência indireta) 

RR 1.20 
(0.93 para 1.54) 

⨁⨁◯◯ 
Baixaa,b,c 

Tofacitinibe 
(apenas evidência indireta) 

RR 1.37 
(0.99 para 1.91) 

⨁⨁◯◯ 
Baixaa,b,c 

Desfecho ACR70 

Total de estudos: 33 ECRs Efeito relativo (95% IC) Certeza da evidência 

Adalimumabe 
(apenas evidência indireta) 

RR 1.16 
(0.84 para 1.60) 

⨁⨁◯◯ 
Baixaa,b,c 

Etanercepte 
(apenas evidência indireta) 

RR 0.99 
(0.57 para 1.79) 

⨁⨁◯◯ 
Baixaa,b,c 

Secuquinumabe 
(apenas evidência indireta) 

RR 1.29 

(0.90 para 1.82) 

⨁⨁◯◯ 
Baixaa,b,c 

Tofacitinibe 
(apenas evidência indireta) 

RR 1.54 
(0.99 para 2.42) 

⨁⨁◯◯ 
Baixaa,b,c 

Legendas: ACR: American College of Rheumatology; ECR: Ensaio Clínico Randomizado; IC: Intervalo de confiança; RR: Risco relativo; 
Explicações: 
a. Imprecisão, pois o IC perpassa o valor nulo e/ou apresenta elevada amplitude. 
b. Evidência indireta com população divergente da PICO, pois inclui pacientes independente de exposição prévia a biológicos. 
c. Evidência indireta, pois essa comparação passa por outros ciclos de comparadores na meta-análise em rede. 

 

Tabela 15. Certeza de evidência para o desfecho de eficácia PASI75/90/100 no estudo de Mease e cols. 40  

Desfecho PASI75 

Total de estudos: 30 ECRs Efeito relativo (95% IC) Certeza da evidência 

Adalimumabe 
(1 ECR) 

RR 1.44 
(1.18 para 1.74) 

⨁⨁⨁◯ 
Moderadaa 

Etanercepte 
(apenas evidência indireta) 

RR 2.45 
(1.54 para 4.56) 

⨁⨁⨁◯ 
Moderadaa,b 

Golimumabe 
(apenas evidência indireta) 

RR 1.55 
(1.02 para 2.61) 

⨁⨁⨁◯ 
Moderadaa,b 

Secuquinumabe 
(apenas evidência indireta) 

RR 1.22 

(0.99 para 2.16) 

⨁⨁◯◯ 

Baixaa,b,c 

Certolizumabe pegol 
(apenas evidência indireta) 

RR 2.00 
(1.00 para 1.48) 

⨁⨁◯◯ 

Baixaa,b,c 

Tofacitinibe 
(apenas evidência indireta) 

RR 1.86 
(1.35 para 2.63) 

⨁⨁⨁◯ 
Moderadaa,b 

Infliximabe 
(apenas evidência indireta) 

RR 1.03 
(0.77 para 1.49) 

⨁⨁◯◯ 

Baixaa,b,c 

Desfecho PASI90 
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Total de estudos: 30 ECRs Efeito relativo (95% IC) Certeza da evidência 

Adalimumabe 
(1 ECR) 

RR 1.67 
(1.27 para 2.20) 

⨁⨁⨁◯ 
Moderadaa 

Etanercepte 
(apenas evidência indireta) 

RR 3.39 
(1.82 para 7.49) 

⨁⨁⨁◯ 
Moderadaa,b 

Golimumabe 
(apenas evidência indireta) 

RR 1.85 
(1.04 para 3.72) 

⨁⨁⨁◯ 
Moderadaa,b 

Secuquinumabe 
(apenas evidência indireta) 

RR 1.33 
(1.00 para 1.77) 

⨁⨁◯◯ 

Baixaa,b,c 

Certolizumabe pegol 
(apenas evidência indireta) 

RR 1.69 

(1.07 para 2.84) 
⨁⨁⨁◯ 

Moderadaa,b 

Tofacitinibe 
(apenas evidência indireta) 

RR 2.37 
(1.53 para 3.74) 

⨁⨁⨁◯ 
Moderadaa,b 

Infliximabe 
(apenas evidência indireta) 

RR 1,05 
(0.67 para 1.78) 

⨁⨁◯◯ 

Baixaa,b,c 

Desfecho PASI100 

Total de estudos: 30 ECRs Efeito relativo (95% IC) Certeza da evidência 

Adalimumabe 
(apenas evidência indireta) 

RR 1.98 
(1.37 para 2.86) 

⨁⨁⨁◯ 
Moderadaa,b 

Etanercepte 
(apenas evidência indireta) 

RR 4.78 
(2.18 para 12.75) 

⨁⨁◯◯ 

Baixaa,b,c 

Golimumabe 
(apenas evidência indireta) 

RR 2.25 
(1.05 para 5.44) 

⨁⨁⨁◯ 
Moderadaa,b 

Secuquinumabe 
(apenas evidência indireta) 

RR 1.47 

(0.99 para 2.16) 

⨁⨁◯◯ 

Baixaa,b,c 

Certolizumabe pegol 
(apenas evidência indireta) 

RR 2.00 

(1.09 para 2.81) 
⨁⨁⨁◯ 

Moderadaa,b 

Tofacitinibe 
(apenas evidência indireta) 

RR 3.08 
(1.75 para 5.47) 

⨁⨁⨁◯ 
Moderadaa,b 

Infliximabe 
(apenas evidência indireta) 

RR 1.06 
(0.58 para 2.16) 

⨁⨁◯◯ 

Baixaa,b,c 

Legendas: PASI: Psoriasis Area and Severity Index; RS: Revisão sistemática; IC: Intervalo de confiança; RR: Risco relativo; 
Explicações: 
a. Evidência indireta com população divergente da PICO, pois inclui pacientes independente de exposição prévia a biológicos. 
b. Evidência indireta, pois essa comparação passa por outros ciclos de comparadores na meta-análise em rede.  
c. Imprecisão, pois o IC perpassa o valor nulo e/ou apresenta elevada amplitude. 
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Tabela 16. Certeza de evidência para o desfecho de segurança (EAG) no estudo de Mease e cols. 40  

Eventos adversos graves 

Total de estudos: 31 ECRs Efeito relativo (95% IC) Certeza da evidência 

Infliximabe 
(apenas evidência indireta) 

RR 0.37 
(0.09 para 1.46) 

⨁⨁◯◯ 
Baixaa,b,c 

Certolizumabe Pegol 
(apenas evidência indireta) 

RR 0.68 
(0.16 para 2.68) 

⨁⨁◯◯ 
Baixaa,b,c 

Legendas:  
RS: Revisão sistemática; IC: Intervalo de confiança; RR: Risco relativo; 
Explicações: 
a. Imprecisão, pois o IC perpassa o valor nulo e/ou apresenta elevada amplitude. 
b. Evidência indireta com população divergente da PICO, pois inclui pacientes independente de exposição prévia a biológicos. 
c. Evidência indireta, pois essa comparação passa por outros ciclos de comparadores na meta-análise em rede.  

Tabela 17. Certeza de evidência para o desfecho de eficácia ACR20 no estudo de McInnes e cols. 41  

Desfecho ACR20 

Total de estudos: 20 ECRs Efeito relativo (95% IC) Certeza da evidência 

Secuquinumabe 
(apenas evidência indireta) 

OR 1.43 
(0.73 para 2.79) 

⨁⨁◯◯ 
Baixaa,b 

Certolizumabe pegol 
(apenas evidência indireta) 

OR 0.52 
(0.14 para 1.59) 

⨁⨁◯◯ 
Baixaa,b 

Tofacitinibe 
(apenas evidência indireta) 

OR 1.5 

(0.75 para 3.4) 
⨁⨁◯◯ 

Baixaa,b 

Legendas: ACR: American College of Rheumatology; ECR: Ensaio Clínico Randomizado; IC: Intervalo de confiança; OR: Odds ratio; 
Explicações: 
a. Evidência indireta, pois essa comparação passa por outros ciclos de comparadores na meta-análise em rede. 
b. Imprecisão, pois o IC perpassa o valor nulo e/ou apresenta elevada amplitude. 

 

6.9 Balanço entre efeitos desejáveis e indesejáveis 

Comparando os efeitos desejáveis (desfechos de eficácia e qualidade de vida) com os efeitos indesejáveis 

(desfechos de segurança), é possível observar que a tecnologia em avaliação, a partir da literatura avaliada, demonstra 

um perfil de eficácia equivalente a outros biológicos, destacando-se significativamente na eficácia em relação a desfechos 

dermatológicos. O perfil de segurança do ixequizumabe pode ser considerado adequado. Entretanto, é necessário 

ressaltar que a qualidade geral das evidências avaliadas variou entre moderada e baixa. 

 

7. EVIDÊNCIAS ECONÔMICAS 

7.1 Avaliação econômica 
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O demandante conduziu uma análise de custo-minimização entre ixequizumabe e os MMCD biológicos disponíveis 

atualmente no SUS para o tratamento de pacientes adultos com artrite psoriásica ativa, com uma resposta insuficiente, 

ou intolerantes ao tratamento com um ou mais MMCD biológico em primeira linha.  

Para construção do racional do modelo, o demandante considerou os dados publicados por Mease e cols. 202340 

e Nash e cols. 202339, partindo do pressuposto que as metanálises em rede com comparações indiretas de MMCD 

biológicos demonstraram não haver diferenças estatisticamente significativas entre ixequizumabe e os demais 

tratamentos já incorporados para artrite psoriásica ativa para os desfechos de interesse.  

No Quadro 6, são apresentadas as principais características da avaliação econômica conduzida pelo demandante.  

 

Quadro 6. Características da avaliação econômica desenvolvida pelo demandante. 

População-alvo  
Pacientes adultos com artrite psoriásica ativa, com uma resposta insuficiente, ou intolerantes 
ao tratamento com um ou mais MMCD biológico em primeira linha 

Perspectiva da análise  Sistema Único de Saúde  

Intervenção  Taltz® (ixequizumabe)  

Comparadores  
Adalimumabe, Certolizumabe pegol, Etanercepte, Golimumabe, Infliximabe, Secuquinumabe, 
Tofacitinibe  

Horizonte temporal  Dois anos  

Medidas de efetividade  Não se aplica ao modelo de custo-minimização  

Taxa de desconto  Foi aplicada uma taxa de desconto de 5% a partir do segundo ano.  

Estimativa de custos 
Foram considerados os custos relacionados à aquisição de medicamentos (intervenção e 
comparadores) utilizados no tratamento de artrite psoriásica. 

Moeda Real (R$) 

Tipo de modelo Análise de Custo-Minimização 

Análise de sensibilidade Análise de cenários 

Fonte: Dossiê do demandante, pág. 66. 

 

Os comparadores utilizados na análise, e as respectivas posologias, são descritas a seguir: 

1 – Adalimumabe, 40 mg administradas em dose única a cada 14 dias. 

2 – Certolizumabe pegol, 400 mg (administrada como duas injeções de 200 mg) inicialmente (semana 0) e nas 

semanas 2 e 4, e dose de manutenção de 200 mg a cada duas semanas ou 400mg a cada quatro semanas. 

3 – Etanercepte, 50 mg uma vez por semana. 

4 – Golimumabe, 50 mg uma vez ao mês. 
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5 – Infliximabe, infusão intravenosa de 5 mg/kg na semana 0, seguida por doses adicionais de 5 mg/kg nas semanas 

2 e 6 após a primeira infusão. Após isso, 5 mg/kg a cada 8 semanas. 

6 – Secuquinumabe, 300 mg com dose inicial nas semanas 0, 1, 2, 3 e 4, seguida de dose mensal de manutenção. 

7 – Tofacitinibe, 5 mg duas vezes ao dia. 

 

Para os custos de aquisição dos medicamentos utilizados na análise, o demandante considerou os menores custos 

negociados recentemente pelo Ministério da Saúde. O custo proposto para incorporação de ixequizumabe representa um 

desconto de 77,15% sobre o PMVG 18%, resultando em um custo por apresentação de R$ 1.220,21. Além disso, foram 

contabilizados os custos de aplicação, levando em consideração o custo direto de uma hora de profissional enfermeiro, 

no valor de R$ 40,79, a partir do racional utilizado no Relatório de Recomendação nº 626/2021. Os custos e o racional de 

cálculo utilizados no modelo estão apresentados na Tabela 18. 

Tabela 18. Custos de tratamento considerados no modelo. 

Tratamento 
Aprese
ntação 

Preço 
unitário 

Quanti
dade 
ano 1 

Aplicaç
ões 

ano 1 
Valor ano 1 

Quanti
dade 
ano 2 

Aplica
ções 

ano 2 
Valor ano 2 Valor total 

Ixequizumabe 80 mg R$ 1.220,21 15 14 R$ 18.874,25 13 13 R$ 15.573,39 R$ 34.447,64 

Adalimumabe 40 mg R$ 141,05 27 27 R$ 4.909,68 26 26 R$ 4.491,45 R$ 9.401,13 

Certolizumabe 
pegol  

200 mg R$ 513,48 30 27 R$ 16.505,73 26 26 R$ 13.690,47 R$ 30.196,20 

Etanercepte  50 mg R$ 166,57 52 52 R$ 10.782,72 52 52 R$ 10.243,58 R$ 21.026,30 

Golimumabe  50 mg R$ 985,77 14 14 R$ 14.371,84 13 13 R$ 12.678,02 R$ 27.049,86 

Infliximabe  100 mg R$ 7,25 2800 8 R$ 20.626,32 2450 7 R$ 17.145,63 R$ 37.771,95 

Secuquinumabe  150 mg R$ 566,63 34 17 R$ 19.958,85 26 13 R$ 14.499,52 R$ 34.458,37 

Tofacitinibe  5 mg R$ 14,34 700 - R$ 10.038,00 700 - R$ 9.536,10 R$ 19.574,10 

Fonte: dossiê do demandante, pág. 70. 

 

Na análise de cenários, foram variados os parâmetros de custo por enfermeira/hora em +/- 20% e a taxa de 

desconto de 0% a 10%. Os custos de aquisição dos medicamentos não foram variados por serem definidos por contratos. 

 

7.1.1 Resultados 

O resultado da análise de custo-minimização conduzida pelo demandante entre ixequizumabe e os MMCD 

biológicos disponíveis atualmente no SUS para o tratamento de pacientes adultos com artrite psoriásica ativa, com uma 

resposta insuficiente, ou intolerantes ao tratamento com um ou mais MMCD biológico em primeira linha, está 
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apresentado na Tabela 19. Ixequizumabe está relacionado a uma economia de recursos frente a infliximabe e 

secuquinumabe, e apresenta incremento de custos em relação aos outros comparadores. 

 

Tabela 19. Resultados da análise de custo-minimização conduzida pelo demandante. 

Medicamento  Valor total  Incremental  

Ixequizumabe  R$ 34.447,64  -  

Adalimumabe  R$ 9.401,13  R$ 25.046,51  

Certolizumabe pegol  R$ 30.196,20  R$ 4.251,44  

Etanercepte  R$ 21.026,30  R$ 13.421,33  

Golimumabe  R$ 27.049,86  R$ 7.397,78  

Infliximabe  R$ 37.771,95  -R$ 3.324,31  

Secuquinumabe  R$ 34.458,37  -R$ 10,73  

Tofacitinibe  R$ 19.574,10  R$ 14.873,54  

Fonte: dossiê do demandante, pág. 71. 

O resultado da análise de cenários é apresentado na Tabela 20, e demonstra que, independentemente do cenário, 

ixequizumabe estaria relacionado a uma economia de recursos apenas na comparação com infliximabe. 

 

Tabela 20. Resultado da análise de cenários – valores incrementais. 

Medicamento 
Custo enfermeira/hora 

– 20% 
Custo enfermeira/hora 

+ 20% 
Taxa de desconto 0% Taxa de desconto 10% 

Ixequizumabe  -  -  -  -  

Adalimumabe  R$ 25.468,28  R$ 24.624,74  R$ 25.629,77  R$ 26.102,55  

Certolizumabe pegol  R$ 4.673,21  R$ 3.829,67  R$ 4.350,54  R$ 5.791,64  

Etanercepte  R$ 14.248,56  R$ 12.594,11  R$ 13.701,85  R$ 14.780,12  

Golimumabe  R$ 7.612,75  R$ 7.182,82  R$ 7.550,17  R$ 8.884,70  

Infliximabe  -R$ 3.204,80  -R$ 3.443,83  -R$ 3.407,06  -R$ 1.602,26  

Secuquinumabe  R$ 228,71  -R$ 250,17  R$ 45,79  R$ 1.572,05  

Tofacitinibe  R$ 14.873,54  R$ 14.873,54  R$ 15.191,29  R$ 16.195,09  

Fonte: dossiê do demandante, pág. 72. 

 

7.1.2 Análise crítica da avaliação econômica 

De acordo com as Diretrizes Metodológicas de Avaliação Econômica do Ministério da Saúde45, estudos de custo-

minimização são indicados quando há forte evidência de que alternativas concorrentes apresentam eficácia/efetividade 

equivalentes. O demandante desenvolveu um modelo de custo-minimização a partir da premissa de que ixequizumabe 
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foi associado a desempenho semelhante em termos de eficácia e segurança em relação aos demais MMCD biológicos 

disponibilizados no SUS. No entanto, as meta-análises em rede avaliadas demonstraram eficácia superior de 

ixequizumabe para a resolução de dactilite (frente à tofacitinibe), no alcance de PASI75, PASI90 e PASI100 (frente à 

golimumabe, etanercepte, adalimumabe, certolizumabe pegol e tofacitinibe) além de frente ao secuquinumabe para 

PASI90. Ixequizumabe demonstrou ainda inferioridade no alcance de ACR20 (frente à infliximabe, golimumabe, 

etanercepte e adalimumabe). Ainda que para alguns desfechos tenha sido observada similaridade de efeito, a fragilidade 

dessas evidências, oriundas de comparações indiretas, representam uma limitação importante para o emprego do modelo 

de custo-minimização.  

Os comparadores escolhidos estão de acordo com a prática clínica no SUS e são recomendados pelo Protocolo 

Clínico e Diretrizes Terapêuticas de Artrite Psoríaca.9 No entanto, para o medicamento secuquinumabe, o demandante 

considerou doses de 300mg para todos os pacientes, a partir do início do tratamento, enquanto o PCDT recomenda esse 

esquema terapêutico apenas para pacientes com artrite psoriásica e psoríase em placas moderada a grave concomitantes, 

ou que são maus respondedores a anti-TNFα. Os demais pacientes devem iniciar com a dose de 150mg, e com base na 

resposta terapêutica, a dose pode ser aumentada para 300 mg.9 Em nossa análise, consideramos a dose de 150 mg para 

todos os pacientes, assumindo uma abordagem conservadora e que representa a realidade da maioria dos pacientes. 

Quanto aos custos dos tratamentos estimados pelo demandante, julgamos importante destacar: 

- Os dados apresentados indicam que foram consideradas 52 semanas/ano para estimar o número de doses/ano. No 

entanto, para alguns medicamentos, a quantidade de unidades e de aplicações necessárias não correspondem a esse 

racional.  

- O demandante considera, para os medicamentos injetáveis, o custo direto de uma hora de profissional enfermeiro no 

valor de R$ 40,79, o qual foi extraído do Relatório de Recomendação nº 626/2021. O demandante não explicita o racional 

empregado para estimar esse custo, e não cita a fonte dessa informação. Além disso, considera uma hora de atuação do 

enfermeiro na administração de todos os comparadores, o que não se aplica para o Infliximabe, que deve ser administrado 

em no mínimo de 2 horas. 46 Em nossa reanálise, consideramos o custo de R$ 0,63 por administração, independentemente 

do tempo de administração e da quantidade de medicamentos administrada, conforme procedimento SIGTAP de código 

03.01.10.001-2 – Administração de Medicamentos na Atenção Especializada. 

- Os preços unitários dos comparadores foram obtidos no BPS, base SIASG, e para alguns comparadores, o demandante 

referenciou códigos de apresentações que não correspondem às de interesse. Para adalimumabe, os códigos 0466095 e 

0466096 correspondem às apresentações de 80 mg e de 20mg, respectivamente. Para golimumabe, o código 480859 é 

referente à apresentação de 100mg. Para infliximabe, o código 604710 corresponde à apresentação 120 mg/mL em 

seringa preenchida para uso subcutâneo. Para tofacitinibe, os códigos 0604705 e 0604681 correspondem à comprimidos 

de 11mg com liberação prolongada e 10mg, respectivamente. 
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- O custo do tratamento com os comparadores foi estimado a partir do preço mínimo obtido no BPS-SIASG, e não da 

média ponderada. Tal abordagem não é adequada, pois subestima os custos do tratamento com os comparadores.  

- Para o medicamento infliximabe, foi considerado o reaproveitamento do frasco, o que não deve ocorrer de acordo com 

as orientações descritas em bula.46 Nesse sentido, o custo do tratamento anual com infliximabe foi obtido pela 

multiplicação do custo unitário de um frasco de 100 mg e da quantidade de miligramas necessárias/ano. Tal abordagem 

resulta em erro, pois o correto seria estimar o número de frascos necessários por ano, considerando a impossibilidade de 

reaproveitamento, e então multiplicar pelo custo unitário do frasco. 

- Para o medicamento infliximabe, o demandante considerou peso corporal de 70kg. Em nossa reanálise consideramos o 

mesmo peso, porém com impossibilidade de reaproveitamento de frasco, de acordo com as orientações descritas em 

bula. 46 

- O custo estimado para o tratamento com secuquinumabe, baseado em doses de 300mg para todos os pacientes, está 

superestimado em relação ao custo considerando a dose indicada de 150mg, conforme PCDT vigente. 

Em face das inconsistências apontadas, o NATS refez a análise econômica proposta pelo demandante. Apresenta-

se, na Tabela 21, a quantidade necessária de unidades dos medicamentos e de aplicações, considerando 52 semanas/ano. 

Os preços unitários dos comparadores foram obtidos empregando duas abordagens. Adalimumabe, etanercepte, 

golimumabe e infliximabe estão sendo produzidos nacionalmente por instituições públicas, contemplados por Parcerias 

para o Desenvolvimento Produtivo (PDP) entre o Ministério da Saúde e os fabricantes desses produtos. Para esses 

medicamentos, foi obtida uma média ponderada entre os valores praticados na última aquisição por PDP e pelo 

Departamento de Logística em Saúde (DLOG), considerando a porcentagem de atendimento da demanda de cada 

modalidade de aquisição. Com exceção para o medicamento golimumabe, que tem 100% da sua demanda atendida por 

PDP, e, portanto, apenas esse valor foi considerado. Para os demais medicamentos, foi empregado o valor de aquisição 

mais recente praticado nas aquisições do DLOG.  

 

Tabela 21. Parâmetros considerados na análise conduzida pelo NATS. 

Tratamento Apresentação 
Preço 

unitário 

Quantid
ade ano 

1a 

Aplicaçõ
es ano 1a 

Quantid
ade ano 

2a 

Aplicaçõ
es ano 2a 

Código 
Fonte do 

preço unitário 

Ixequizumabe 
80 mg, seringa 

preenchida 
R$ 1.220,21 15 14 13 13  

Dossiê do 
demandante 

Adalimumabe 
40 mg, seringa 

preenchida 
R$ 337,34b 26 26 26 26 290058 PDP e DLOG 

Certolizumabe 
pegol 

200 mg, seringa 
preenchida 

R$ 539,15c 30 27 26 26 414435 DLOG 

Etanercepte 
50 mg, seringa 

preenchida 
R$ 314,23d 52 52 52 52 448702 PDP e DLOG 

Golimumabe 
50 mg, seringa 

preenchida 
R$ 1077,34e 13 13 13 13 

414431, 
414430 

PDP 
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Infliximabe 100 mg, frasco R$ 744,44f 32 8 28 7 333447 PDP e DLOG 

Secuquinumabe 
150 mg, seringa 

preenchida 
R$ 566,63c 17 17 13 13 437083 DLOG 

Tofacitinibe 
5 mg, 

comprimido 
R$ 14,34c 728 - 728 - 434872 DLOG 

 

aEstimados considerando 52 semanas/ano. bMédia ponderada dos valores de aquisição de PDP (30% Butantan e 40% Fiocruz/Bio-Manguinhos) e 
DLOG (30%). cValor mais recente de aquisição pelo DLOG. dMédia ponderada dos valores de aquisição de PDP (60% Fiocruz/Bio-Manguinhos) e do 
DLOG (40%), valor unitário do DLOG multiplicado por 2 para corresponder à dose de 50mg (CATMAT 469229, apresentação de 25mg). eValor de 
aquisição por PDP, que corresponde a 100% da demanda. fMédia ponderada dos valores de aquisição de PDP (50% Fiocruz/Bio-Manguinhos) e do 
DLOG (50%).  

 

A análise de custo-minimização realizada pelo NATS, para o cenário base, resultou nos custos de tratamento e os 

respectivos valores incrementais apresentados na Tabela 22. Foram considerados taxa de desconto de 5% a partir do 

segundo ano, tal qual o dossiê do demandante.  

  



 

51 

Este documento é uma versão preliminar e poderá sofrer alteração após a consulta pública 

Tabela 22. Resultados da análise de custo-minimização conduzida pelo NATS. 

Medicamento Valor total Valor incremental 

Ixequizumabe R$ 33.389,42 - 

Adalimumabe R$ 17.135,09 R$ 16.254,33 

Certolizumabe pegol R$ 29.524,08 R$ 3.865,35 

Etanercepte R$ 31.927,23 R$ 1.462,19 

Golimumabe R$ 27.326,55 R$ 6.062,87 

Infliximabe R$ 43.633,42 -R$ 10.243,99 

Secuquinumabe R$ 16.649,08 R$ 16.740,34 

Tofacitinibe R$ 20.357,06 R$ 13.032,36 

 

Os resultados obtidos pelo NATS demonstram que ixequizumabe representa economia de recursos apenas frente 

ao medicamento infliximabe. Em relação aos demais comparadores, o tratamento com ixequizumabe resulta em aumento 

de gastos. 

Na análise de cenários conduzida pelo demandante, o cálculo do custo incremental adotou abordagens diferentes 

a cada cenário no que diz respeito ao valor considerado para o custo do tratamento com ixequizumabe. Nos cenários de 

variação do custo por enfermeiro/hora, foi considerado o custo do tratamento com ixequizumabe do cenário base. No 

cenário com taxa de desconto 0%, foi considerado o custo do ixequizumabe referente ao próprio cenário. E no cenário 

com 10% de taxa de desconto, foi considerado o custo do ixequizumabe referente ao cenário de 0%. 

O NATS conduziu uma nova análise de cenários, considerando apenas variações na taxa de desconto (0% e 10%), 

sendo que, para o cálculo dos custos incrementais, adotou-se o custo do tratamento com ixequizumabe no cenário de 

interesse. Não avaliamos o cenário com variação no custo por enfermeira/hora, uma vez que não adotamos esse 

parâmetro de custo na nossa reanálise. O resultado da análise de cenários conduzida pelo NATS é apresentado na Tabela 

23, e evidencia que ixequizumabe está relacionado a uma economia de recursos apenas na comparação com infliximabe, 

independente do cenário. 

 

Tabela 23. Resultado dos valores incrementais da análise de cenários conduzida pelo NATS. 

Medicamento Custo incremental –taxa de desconto 0% Custo incremental –taxa de desconto 10% 

Ixequizumabe - - 

Adalimumabe R$ 16.608,52 R$ 15.900,14 

Certolizumabe pegol R$ 3.957,18 R$ 3.773,51 

Etanercepte R$ 1.437,10 R$ 1.487,29 

Golimumabe R$ 6.155,74 R$ 5.970,01 

Infliximabe -R$ 10.492,88 -R$ 9.995,11 

Secuquinumabe R$ 17.165,17 R$ 16.315,51 



 

52 

Este documento é uma versão preliminar e poderá sofrer alteração após a consulta pública 

Tofacitinibe R$ 13.303,93 R$ 12.760,79 

7.2 Análise de impacto orçamentário 

A análise de impacto orçamentário estimou, no horizonte de 5 anos, os gastos acarretados ao SUS com a 

incorporação de ixequizumabe no tratamento de pacientes adultos com artrite psoriásica ativa, com resposta insuficiente 

ou intolerantes ao tratamento com um ou mais MMCD biológico em primeira linha no SUS, considerando como 

comparadores os medicamentos Adalimumabe, Certolizumabe pegol, Etanercepte, Golimumabe, Infliximabe, 

Secuquinumabe e Tofacitinibe.  

 

7.2.1 População elegível 

A população elegível ao uso de ixequizumabe foi estimada por demanda aferida. Foi realizada uma análise no 

DATASUS para contabilizar o número de pacientes únicos recebendo dispensações de adalimumabe, certolizumabe pegol, 

etanercepte, golimumabe, infliximabe, secuquinumabe e tofacitinibe, de 2019 a 2023. 

Para isso, foram utilizados os seguintes códigos de APAC: 06.04.38.001-1; 06.04.38.006-2; 06.04.38.009-7; 

06.04.38.012-7; 06.04.38.013-5; 06.04.38.002-0; 06.04.38.003-8; 06.04.38.010-0; 06.04.38.008-9; 06.04.38.004-6; 

06.04.38.005-4; 06.04.38.011-9; 06.04.69.002-9; 06.04.38.007-0; 06.04.32.015-9. Foi aplicado um filtro de idade (≥18 

anos) e por CID (M07.0; M07.2 e M07.3), e o número de pacientes únicos obtidos nessa análise está descrito na Tabela 

24. 

 

Tabela 24. Número de paciente únicos por tratamento. 

Tratamento 2019 2020 2021 2022 2023 

Adalimumabe 10.232 9.974 9.926 10.510 3.150 

Certolizumabe pegol 0 0 296 548 470 

Etanercepte 4.439 5.461 4.334 3.297 2.132 

Golimumabe 747 1.099 1.831 2.380 2.109 

Infliximabe 1.725 1.784 1.837 2.810 1.435 

Secuquinumabe 1.455 3.110 4.410 5.308 4.682 

Tofacitinibe 0 0 79 313 275 

Fonte: dossiê do demandante, pág. 75. 

 

Com base nos valores obtidos, os pacientes únicos por tratamento para os próximos anos foram estimados 

utilizando uma tendência linear (cenário base) e crescimento populacional (cenário alternativo), conforme Tabela 25. 
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Tabela 25. População projetada nos cenários base e alternativo. 

População projetada/cenário 2025 2026 2027 2028 2029 

Base 18.733 18.357 17.995 17.651 17.314 

Alternativo 14.527 14.655 14.778 14.895 15.009 

Fonte: dossiê do demandante, pág. 76. 

 

7.2.2 Comparadores 

Os comparadores utilizados na análise são: 

1 – Adalimumabe, 40mg administradas em dose única a cada 14 dias. 

2 – Certolizumabe pegol, 400mg (administrada como duas injeções de 200mg) inicialmente (semana 0) e nas 

semanas 2 e 4. Após dose de indução a dose de manutenção recomenda é de 200mg a cada duas semanas ou 400mg a 

cada quatro semanas. 

3 – Etanercepte, 50mg uma vez por semana. 

4 – Golimumabe, 50mg uma vez ao mês. 

5 – Infliximabe, infusão intravenosa de 5mg/kg na semana 0, seguida por doses adicionais de 5mg/kg nas semanas 

2 e 6 após a primeira infusão. Após isso, 5mg/kg a cada 8 semanas. 

6 –  Secuquinumabe, 300mg com dose inicial nas semanas 0, 1, 2, 3 e 4, seguida de dose mensal de manutenção. 

7 – Tofacitinibe, 5mg duas vezes ao dia. 

 

7.2.3 Custos e Market-share 

Os dados de custo utilizados na análise de impacto orçamentário foram os mesmos empregados na análise de 

custo-minimização, e a taxa de desconto não foi considerada. O market-share do cenário atual foi calculado com base no 

número de pacientes únicos com cada medicamento no ano de 2023, baseado nos dados de demanda aferida levantados. 

Para o cenário projetado, foi considerado que ixequizumabe iniciaria o primeiro ano com 2% de participação, aumentando 

para 4%, 6%, 8% e 10%. Na Tabela 26, é apresentado o market-share do cenário atual e, na Tabela 27, é apresentado o 

market-share do cenário projetado. 
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Tabela 26. Market-share cenário atual. 

Tratamento 2025 2026 2027 2028 2029 

Ixequizumabe 0% 0% 0% 0% 0% 

Adalimumabe 22,1% 22,1% 22,1% 22,1% 22,1% 

Certolizumabe pegol 3,3% 3,3% 3,3% 3,3% 3,3% 

Etanercepte 15,0% 15,0% 15,0% 15,0% 15,0% 

Golimumabe 14,8% 14,8% 14,8% 14,8% 14,8% 

Infliximabe 10,1% 10,1% 10,1% 10,1% 10,1% 

Secuquinumabe 32,8% 32,8% 32,8% 32,8% 32,8% 

Tofacitinibe 1,9% 1,9% 1,9% 1,9% 1,9% 

Fonte: dossiê do demandante, pág. 77. 

 

Tabela 27. Market-share cenário projetado. 

Tratamento 2025 2026 2027 2028 2029 

Ixequizumabe 2% 4% 6% 8% 10% 

Adalimumabe 21,7% 21,2% 20,8% 20,3% 19,9% 

Certolizumabe pegol 3,2% 3,2% 3,1% 3,0% 3,0% 

Etanercepte 14,7% 14,4% 14,1% 13,8% 13,5% 

Golimumabe 14,5% 14,2% 13,9% 13,6% 13,3% 

Infliximabe 9,9% 9,7% 9,5% 9,3% 9,1% 

Secuquinumabe 32,2% 31,5% 30,9% 30,2% 29,6% 

Tofacitinibe 1,9% 1,9% 1,8% 1,8% 1,7% 

Fonte: dossiê do demandante, pág. 77. 

 

7.2.4 Resultados  

A estimativa de impacto orçamentário do cenário base é de R$ 1,75 milhões no primeiro ano após incorporação, 

chegando em um acumulado total em 5 anos de aproximadamente R$ 26 milhões (Tabela 28). 

Tabela 28. Resultado impacto orçamentário no cenário base - tendência linear (em R$). 

Tratamento 2025 2026 2027 2028 2029 Total 

Cenário atual 265.928.158 222.714.085 218.313.153 214.146.503 210.058.830 1.131.160.729 

Cenário projetado 267.681.116 226.735.193 223.770.561 220.988.152 218.228.657 1.157.403.680 

Incremental 1.752.958 4.021.108 5.457.409 6.841.649 8.169.827 26.242.951 

Fonte: Dossiê do demandante, pág. 78. 
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O resultado do impacto orçamentário no cenário alternativo, que considera a projeção populacional, é de R$ 1,36 

milhões no primeiro ano após incorporação, chegando em um acumulado total em 5 anos de aproximadamente R$ 21 

milhões. Os resultados detalhados estão apresentados na Tabela 29. 

 

Tabela 29. Resultado impacto orçamentário no cenário alternativo - projeção populacional (em R$). 

Tratamento 2025 2026 2027 2028 2029 Total 

Cenário atual 206.216.817 178.055.363 179.542.100 180.944.838 182.329.709 927.088.827 

Cenário projetado 207.576.167 181.023.024 183.811.328 186.537.694 189.256.271 948.204.484 

Total 1.359.350 2.967.661 4.269.228 5.592.856 6.926.562 21.115.657 

Fonte: Dossiê do demandante, pág. 78. 

 

7.2.5 Análise crítica do impacto orçamentário 

O NATS considera adequada a abordagem por demanda aferida empregada para estimar a população elegível. 

Apesar de o demandante conduzir análise no DATASUS empregando alguns códigos de APAC inapropriados (vinculados a 

pacientes com idade inferior a 18 anos e CIDs não relacionados à artrite psoriásica), consideramos que a aplicação do 

filtro de idade (≥18 anos) e por CID (M07.0; M07.2 e M07.3) corrigiu essas inconsistências e resultou na obtenção do 

número correto de pacientes. 

O market-share do cenário atual, calculado a partir dos dados de demanda aferida levantados, estão adequados 

à análise. Para o cenário projetado, o NATS considera apropriado o market-share proposto pelo demandante para 

introdução do medicamento ixequizumabe. 

Quanto ao custo do tratamento com ixequizumabe e comparadores empregados na AIO, apontamos as mesmas 

inconsistências descritas na análise crítica da avaliação econômica, a saber: 

- O custo foi estimado considerando quantidade de unidades e de aplicações que não são condizentes ao emprego de 52 

semanas/ano para estimar o número de doses/ano. 

- O demandante considera, para os medicamentos injetáveis, o custo direto de uma hora de profissional enfermeiro no 

valor de R$ 40,79, extraído do Relatório de Recomendação nº 626/2021, e não explicita o racional empregado para 

estimar esse custo, e não cita a fonte dessa informação. Além disso, considera esse mesmo valor para o Infliximabe, que 

deve ser administrado em no mínimo de 2 horas.46 Em nossa reanálise, consideramos o custo de R$ 0,63 por 

administração, independentemente do tempo de administração e da quantidade de medicamentos administrada, 

conforme procedimento SIGTAP de código 03.01.10.001-2 – Administração de Medicamentos na Atenção Especializada.  
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- Para os medicamentos adalimumabe, golimumabe, infliximabe e tofacitinibe, o demandante referenciou que a obtenção 

dos preços unitários no BPS base SIASG empregou códigos de apresentações que não correspondem às de interesse. 

- O custo do tratamento com os comparadores foi estimado a partir do preço mínimo obtido no BPS-SIASG, e não da 

média ponderada. Tal abordagem não é adequada, pois subestima os custos do tratamento com os comparadores.  

- Para o medicamento infliximabe, foi considerado o reaproveitamento do frasco, o que não deve ocorrer de acordo com 

as orientações descritas em bula.46 Nesse sentido, o custo do tratamento anual com infliximabe foi obtido pela 

multiplicação do custo unitário de um frasco de 100mg e da quantidade de miligramas necessárias/ano. Tal abordagem 

resulta em erro, pois o correto seria estimar o número de frascos necessários por ano, considerando a impossibilidade de 

reaproveitamento, e então multiplicar pelo custo unitário do frasco. 

- Para o medicamento infliximabe, o demandante considerou peso corporal de 70kg. Em nossa reanálise consideramos o 

mesmo peso, porém com impossibilidade de reaproveitamento de frasco, de acordo com as orientações descritas em 

bula.46 

- O custo estimado para o tratamento com secuquinumabe, baseado em doses de 300mg para todos os pacientes, está 

superestimado em relação ao custo do tratamento com a dose de 150mg, indicada no PCDT vigente, e adotada em nossa 

reanálise. 

Destacamos ainda que o demandante descreve, ao longo do texto, resultados de impacto orçamentário no 

primeiro ano (R$ 2,84 e R$ 2,20 milhões) e no acumulado total em 5 anos (R$ 40,42 e R$ 32,99 milhões), respectivamente 

para os cenários base e alternativo, que não correspondem aos valores apresentados nas tabelas e na planilha em Excel 

submetida. Os valores corretos estão descritos no tópico 7.2.4 Resultados e nas Tabelas 28 e 29 do presente relatório. 

Em face das inconsistências apontadas, o NATS refez a análise de impacto orçamentário proposta pelo 

demandante. Para tal, empregamos os mesmos parâmetros da reanálise conduzida para a avaliação econômica, 

apresentados na Tabela 21 (página 44). 

O resultado do impacto orçamentário no cenário base (tendência linear de crescimento populacional) é 

apresentado na Tabela 30. A estimativa de impacto orçamentário é de cerca de R$ 2 milhões no primeiro ano após 

incorporação, com um acumulado total em 5 anos de aproximadamente R$ 26,3 milhões. 

 

Tabela 30. Resultado do impacto orçamentário conduzido pelo NATS para o cenário base - tendência linear (em R$). 

Tratamento 2025 2026 2027 2028 2029 Total 

Cenário atual 239.163.208 213.871.421 209.645.225 205.644.008 201.718.632 1.070.042.495 

Cenário projetado 241.240.814 217.848.432 215.045.159 212.415.279 209.805.710 1.096.355.395 

Incremental 2.077.606 3.977.011 5.399.935 6.771.271 8.087.078 26.312.900 
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O resultado do impacto orçamentário no cenário alternativo (projeção populacional de crescimento da 

população) é apresentado na Tabela 31, e corresponde a R$ 1,6 milhão no primeiro ano, e aproximadamente R$ 27,7 

milhões acumulados em 5 anos. 

 

Tabela 31. Resultado do impacto orçamentário conduzido pelo NATS para o cenário alternativo - projeção populacional 
(em R$). 

Tratamento 2025 2026 2027 2028 2029 Total 

Cenário atual 185.461.652 169.244.350 170.732.698 172.169.221 173.529.270 871.137.192 

Cenário projetado 187.072.754 173.928.415 176.644.995 179.302.638 181.953.377 898.902.178 

Incremental 1.611.101 4.684.064 5.912.297 7.133.417 8.424.107 27.764.987 

 

 

8. MONITORAMENTO DO HORIZONTE TECNOLÓGICO  

Para a elaboração desta seção, realizaram-se buscas estruturadas nos campos de pesquisa das bases de dados 

ClinicalTrials.gov e Cortellis™, a fim de se localizar medicamentos potenciais para o tratamento de pacientes adultos com 

artrite psoriásica que falharam ou mostraram-se intolerantes ao biológico de primeira linha. A busca foi realizada em 06 

de junho de 2024, utilizando-se as seguintes estratégias de busca: 

(1) Anvisa Ensaios Clínicos: Cid10 M07, fases de estudo 3, situação do estudo autorizado e finalizado (1) 

(2) ClinicalTrials: Psoriatic Arthritis | Not yet recruiting, Recruiting, Active, not recruiting, Completed, Terminated, 

Enrolling by invitation studies | Adult (18 - 64) | Phase: 3, 4 | Interventional studies | Study completion from 

01/01/2019 to 06/10/2024 (2)  

(3) Cortellis: Current Development Status (Indication (Psoriatic arthritis) Status (Launched or Registered or Phase 3 

Clinical or Clinical or Pre-registration) Link to highest status) (4) 

 

Foram considerados estudos clínicos de fases 3 ou 4 nas bases de ensaios clínicos que testaram ou estão testando 

os medicamentos resultantes da busca supracitada. Foram consideradas tecnologias com registro para a indicação clínica 

nos últimos 5 (cinco) anos na Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA), European Medicines Agency (EMA) ou 

U.S. Food and Drug Administration (FDA). Os dados da situação regulatória das tecnologias foram consultados nos sítios 

eletrônicos das referidas agências sanitárias. 

Foram excluídas as tecnologias constantes no PCDT vigente da Artrite Psoriásica (Portaria Conjunta 

SAES/SCTIE/MS nº 9 - 21/05/2021). Bem como tecnologias que foram avaliadas recentemente pela Conitec, seja com 

recomendação favorável ou desfavorável à incorporação (quando houver e para a população que está em avaliação). 
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Assim, no horizonte considerado nesta análise, detectaram-se 11 tecnologias para o tratamento de pacientes 

adultos com artrite psoriásica que falharam ou mostraram-se intolerantes ao biológico de primeira linha (Quadro 7). 

 

Quadro 7. Tratamento de pacientes adultos com artrite psoriásica que falharam ou mostraram-se intolerantes ao 
biológico de primeira linha. 

Princípio ativo Mecanismo de ação 
Via de 

administração 
Estudos de 

eficácia 
Aprovação para a 

população em análise 
Avaliação por 

agência de ATS 

Guselcumabe 
(Tremfya®) 

Inibidor da IL-23A 
Oral/ 

subcutânea/ 
intravenosa 

Fase 3 
FDA: 2020 
EMA: 2017 

ANVISA: 2020 

NICE e CADTH: 
recomendação 

favorável 

Upadacitinibe 
(Rinvoq®) 

Inibidor de JAK1-3 Oral Fase 4 
FDA: 2021 
EMA: 2019 

ANVISA: 2020 

NICE e CADTH: 
recomendação 

favorável 

Risanquizumabe 
(Skyrizi®) 

inibidor da IL-23 
Intravenosa/ 
subcutânea 

Fase 3 
FDA: 2022 
EMA: 2019 

ANVISA: 2023 

NICE: recomenda 
CADTH: sem 

recomendação para 
esta indicação 

Apremilaste 
(Otezla®) 

Inibidor PDE4 Oral Fase 3/4 

ANVISA: sem registro para 
a indicação 
FDA:2014 

EMA: 2015 

NICE e CADTH: 
recomendação 

favorável 

Bimequizumabe 
(Bimzelx®) 

Inibidor de IL-17A e 
17F; antagonista de IL-

17 
Subcutânea Fase 3 

ANVISA e FDA: sem 
registro para essa indicação 

EMA: 2021 

NICE e CADTH: 
recomendação 

favorável 

Abatacepte 
(Orencia®) 

Inibidor da 
glicoproteína CD28 da 
superfície das células 

T 

Intravenosa/ 
subcutânea 

Fase 3 

Anvisa: sem registro para a 
indicação 
FDA: 2017 
EMA: 2007 

NICE e CADTH: sem 
recomendação 

Corticotropin 
(ACTHar®) 

Agonista do receptor 
de melanocortina; 

ligante do hormônio 
adrenocorticotrófico 

Intramuscular/ 
subcutânea 

Fase 4 
Anvisa; FDA; EMA: sem 
registro para a indicação 

NICE e CADTH: sem 
recomendação 

Netaquimabe Inibidor do IL-17 subcutânea Fase 3 
ANVISA; FDA e EMA: sem 
registro para essa indicação 

NICE e CADTH: sem 
recomendação 

Tildraquizumabe Antagonista de IL-23 
Intravenoso/ 
subcutânea 

Fase 3 
ANVISA, EMA e FDA: sem 

registro para essa indicação 
NICE e CADTH: sem 

recomendação 

Deucravacitinibe(Sot
yktu®) 

Inibidor de TIK2 oral Fase 3 
ANVISA, EMA, FDA: sem 

registro para essa indicação 
NICE e CADTH: sem 

recomendação 

Izokibep Inibidor do IL- 17ª 
Intravenosa/ 
subcutânea 

Fase 3 
ANVISA, EMA, FDA: sem 

registro para essa indicação 
NICE e CADTH: sem 

recomendação 

Fontes: Cortellis™ da Clarivate Analytics; www.clinicaltrials.gov; www.ema.europa.eu; anvisa.gov.br; www.fda.gov; 
https://www.nice.org.uk e https://www.cadth.ca. Atualizado em 14/06/2024. 

Legenda: ANVISA – Agência Nacional de Vigilância Sanitária; EMA – European Medicines Agency; FDA – U.S. Food and Drug 
Administration; ATS: Avaliação de tecnologia em saúde; Nice- National Institute for Clinical Excellence; Cadth- Canadian Agency for 
Drugs and Technologies in Health; CD28: Cluster of Differentiation 28; PDE4: fosfodiesterase-4, IL-23: interleucina 23; IL-17: 
interleucina 17; JAK1-3: enzimas janus kinase; TIK2: tirosina kinase 2. 
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Abatacepte, de uso subcutâneo, é indicado para a redução dos sinais e sintomas, indução de resposta clínica 

principal, inibição da progressão do dano estrutural e melhora da função física em pacientes adultos com artrite 

psoriásica47,48. Trata- se de um mecanismo que modula de maneira seletiva um sinal coestimulador (ligação das moléculas 

de CD80 e CD86) sobre a superfície das células apresentadoras de antígenos ao receptor CD28 sobre os linfócitos T. O 

medicamento injetável, de fase 3, não possui registro na Anvisa, mas tem na FDA e EMA. Não há avaliação do NICE ou 

CADHT para a indicação deste relatório. 

Apremilaste, de uso oral, é indicado no tratamento da artrite psoriática ativa (PsA) em doentes adultos que não 

tiveram resposta adequada ou foram intolerantes a terapêutica anterior com um DMARD47,48. Trata-se de uma pequena 

molécula oral inibidora da fosfodiesterase 4 (PDE4), em que atua intracelularmente de modo a modular uma rede de 

mediadores pro-inflamatórios e anti-inflamatórios. O medicamento não possui registro na Anvisa. No FDA e EMA são 

registrados. O NICE e a CADTH emitiram recomendação favorável ao uso do medicamento, porém há algumas 

ressalvas49,50. 

Guselcumabe, de uso oral, é indicado para o tratamento de pacientes adultos com artrite psoriática ativa. Tremfya 

pode ser usado sozinho ou em combinação com um medicamento anti-reumático modificador da doença convencional 

(cDMARD) (por exemplo, metotrexato)51. Trata-se de é um anticorpo monoclonal (mAb) humano de IgG1λ que se liga de 

forma seletiva à proteína interleucina 23 (IL-23) com alta especificidade e afinidade. Há recomendação das agências 

regulatórias FDA e EMA e ANVISA. NICE e CADTH para o tratamento da doença, porém sob atenção a critérios clínicos.  

Upadacitinibe, de uso oral, é indicado para o tratamento de pacientes adultos e pediátricos com 2 anos de idade 

ou mais com artrite psoriática ativa que tiveram resposta inadequada ou intolerância a um ou mais bloqueadores de TNF 

podendo ser usado como monoterapia ou em combinação com DMARDs não biológicos, porém não é recomendado para 

uso em combinação com outros inibidores de JAK, DMARDs biológicos ou com imunossupressores potentes, como 

azatioprina e ciclosporina47,51,52. O NICE e CADTH emitiram parecer favorável para o uso do medicamento para esta 

indicação, porém com algumas ressalvas.49,50  

Risanquizumabe, de uso subcutâneo, é indicado para doença de Crohn, artrite psoriásica e psoríase. Trata- se de 

um anticorpo monoclonal humanizado IgG1 que se liga seletivamente com alta afinidade à subunidade p19 da citocina 

humana interleucina 23 (IL-23) e inibe sua interação com o complexo do receptor da IL-23artrite47,51,52. Não há 

recomendação da CADTH para esta doença49. Para o NICE tem tratamento recomendado sob atenção a critérios clínico, 

porém não foi comparado diretamente com outros DMARDs biológicos para artrite psoriática. Mas os resultados de uma 

comparação indireta sugerem que é tão eficaz quanto o guselcumabe50. 

 

9. RECOMENDAÇÕES DE OUTRAS AGÊNCIAS DE ATS NO MUNDO 
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Foi conduzida busca nas agências de Avaliação de Tecnologias em Saúde (ATS), utilizando como termo para a 

busca “Ixekizumab”. Os resultados obtidos para cada agência são apresentados a seguir. 

A agência Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH), do Canadá33, apresentou 

recomendação de incorporação de ixequizumabe para o tratamento de adultos com artrite psoriásica ativa que 

responderam inadequadamente ou são intolerantes a um ou mais MMCD, com a condição de que ele apresente economia 

de custos em relação a outros medicamentos biológicos reembolsados para o tratamento dessa condição de saúde. 

A agência National Institute for Health and Care Excellence (NICE), da Inglaterra e País de Gales53 recomendou 

ixequizumabe, isoladamente ou com metotrexato, para o tratamento da artrite psoriática ativa em adultos, desde que o 

fornecedor cumpra o acordo comercial, e sob as seguintes condições: 

- artrite periférica com 3 ou mais articulações sensíveis e 3 ou mais articulações inchadas, e que não 

tenha respondido a pelo menos 2 MMCD administrados individualmente ou em combinação, ou; 

- o paciente tenha usado um inibidor do fator de necrose tumoral (TNF)-alfa e não apresentou resposta 

dentro das primeiras 12 semanas ou deixou de responder após esse período, ou; 

- os inibidores do fator de necrose tumoral (TNF)-alfa estejam contraindicados. 

A resposta ao ixequizumabe deve ser avaliada após 16 semanas, e o tratamento só deve continuar se houver uma 

clara evidência de resposta, conforme definido pelo NICE em seu relatório de avaliação.  

A agência escocesa Scottish Medicines Consortium54 recomendou o uso restrito de ixequizumabe, isoladamente 

ou em combinação com metotrexato, para o tratamento da artrite psoriática ativa em adultos que responderam 

inadequadamente ou que são intolerantes a uma ou mais terapias com MMCD. A restrição está relacionada a pacientes 

cuja doença não tenha respondido adequadamente a pelo menos dois MMCD convencionais, administrados isoladamente 

ou em associação, e que tenham tido uma resposta inadequada a um inibidor do TNF. Além disso, depende das condições 

de acesso dos pacientes e do preço ofertado.  

A agência Australiana Pharmaceutical Benefits Advisory Committee (PBAC)55 recomendou o uso de ixequizumabe 

para pacientes adultos com artrite psoriásica ativa severa em início de tratamento, em retomada de tratamento após 

suspensão por 5 anos ou mais, e em casos de necessidade de troca por outro biológico. 

A agência francesa Haute Autorité de Santé (HAS)56 recomendou o uso de ixequizumabe nos pacientes com artrite 

psoriática ativa que falharam a pelo menos um agente anti-TNF.  

Não foram encontrados registros nas agências Swedish Agency for Health Technology Assessment and Assessment 

of Social Services (SBU) da Suécia; e Pharmaceutical Management Agency (Pharmac), da Nova Zelândia. 
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10. CONSIDERAÇÕES FINAIS 

O ixequizumabe demonstrou eficácia equivalente, e até inferior, frente aos comparadores para os desfechos 

ACR20, ACR50 e ACR70, indicando que a tecnologia em avaliação pode não superar consistentemente todas as opções 

avaliadas. Por outro lado, destaca-se significativamente nos desfechos dermatológicos (PASI75, PASI90 e PASI100), 

demonstrando uma maior probabilidade de alcançar redução substancial de lesões cutâneas, resultados importantes para 

pacientes com psoríase associada. Na avaliação da redução de dactilite, ixequizumabe se mostrou significativamente 

superior ao tofacitinibe. Em termos de qualidade de vida, o uso de ixequizumabe demonstrou superioridade em reduzir 

a incapacidade frente a secuquinumabe 150 mg. No que se refere à segurança, o ixequizumabe não aumentou 

significativamente o risco de eventos adversos gerais ou graves em comparação com outros biológicos, o que sugere um 

perfil de segurança adequado. 

Em relação à avaliação econômica, o demandante desenvolveu uma análise de custo-minimização, na qual o uso 

de ixequizumabe demonstrou economia de recursos frente a infliximabe e secuquinumabe, com incremento de custos 

em relação à adalimumabe, certolizumabe pegol, etanercepte, golimumabe e tofacitinibe. Diferentemente do 

apresentado pelo demandante, os resultados obtidos pelo NATS demonstram que ixequizumabe representa economia de 

recursos apenas frente ao infliximabe. Em relação aos demais comparadores, o tratamento com ixequizumabe resulta em 

aumento de gastos. 

A aplicação do modelo de custo-minimização não foi considerada adequada, uma vez que as meta-análises em 

rede avaliadas demonstraram superioridade de ixequizumabe para a resolução de dactilite (frente à tofacitinibe), no 

alcance de PASI75, PASI90 e PASI100 (frente à golimumabe, etanercepte, adalimumabe, certolizumabe pegol e 

tofacitinibe) além de frente ao secuquinumabe para PASI90, e inferioridade no alcance de ACR20 (frente à infliximabe, 

golimumabe, etanercepte e adalimumabe). Ainda que para alguns desfechos tenha sido observada similaridade de efeito, 

a fragilidade dessas evidências, oriundas de comparações indiretas, representam uma limitação importante para o 

emprego do modelo de custo-minimização. 

O impacto orçamentário apresentado pelo demandante no período de 5 anos (2025-2029) variou entre 

aproximadamente R$ 26 milhões e R$ 21 milhões, a depender da técnica empregada para estimar o crescimento 

populacional, e considerando um market-share de 2% ao ano para ixequizumabe. Em análise conduzida pelo NATS, o 

impacto orçamentário da incorporação de ixequizumabe seria de aproximadamente R$ 26,3 milhões a R$ 27,7 milhões 

acumulado em cinco anos. 

 

11. PERSPECTIVA DO PACIENTE 
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A Chamada Pública nº 37/2024 esteve aberta durante o período de 03/06/2024 a 12/06/2024 e recebeu 17 

inscrições. Entretanto, os inscritos não atendiam às especificidades. A Secretaria-Executiva da Conitec também realizou 

uma busca ativa junto a especialistas, associações de pacientes e centros de tratamento, contudo, não identificou um 

participante para este tema. Assim, não houve a participação. 

 

12. RECOMENDAÇÃO PRELIMINAR DA CONITEC 

Os membros do Comitê de Medicamentos, presentes na 132ª Reunião Ordinária da Conitec, realizada no dia 08 

de agosto de 2024, deliberaram por unanimidade que a matéria fosse disponibilizada em consulta pública com 

recomendação preliminar desfavorável à incorporação de ixequizumabe para o tratamento de pacientes adultos com 

artrite psoriásica ativa com falha ou intolerantes ao tratamento a um medicamento modificador do curso da doença 

biológico em primeira linha no SUS. Para essa recomendação, o Comitê considerou que ixequizumabe demonstrou eficácia 

semelhante, mas custo de tratamento superior, quando comparado às alternativas disponíveis no SUS. 
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APÊNDICE 1 

1. Estratégia de busca 

Para a elaboração desta seção, foram realizadas buscas estruturadas nos campos de pesquisa Cortellis™ – 

Clarivate Analytics, Espacenet (base de dados do Escritório Europeu de Patentes – EPO), PatentScope (base de dados da 

Organização Mundial da Propriedade Intelectual – OMPI); INPI (Instituto Nacional de Propriedade Industrial) e Orange 

Book (base de dados da Food and Drug Administration – FDA), a fim de localizar potenciais patentes dos medicamentos. 

A busca foi realizada em 26 de março de 2024, utilizando as seguintes estratégias de busca: 

(1) Cortellis: ["ixekizumab"] 

(2) Espacenet; PatentScope e Orange book: documento de patente internacional 

(3) INPI: documento de patente nacional 

 

2. Busca patentária  

As patentes vigentes do IXEQUIZUMABE são:  

I. PI0619792-2, de titularidade da Eli Lilly and Company (US), versa sobre “Anticorpo monoclonal ANTI-IL-

17 humanizado, composição e uso do referido anticorpo” e tem vigência prevista até 05/12/2026.  

II. BR112014021308 9, de titularidade da Eli Lilly and Company (US), versa sobre “Formulações 

farmacêuticas de anticorpos” e tem vigência prevista até 01/03/2033.  

 

CORTELLIS COMPETITIVE INTELLIGENCE. Clarivate Analytics. Thomson 

Reuters. Disponível em: https://www.cortellis.com/intelligence/login.do Acesso em 11 mar 2024. 

EPO. European Patent Office. Disponível em https://worldwide.espacenet.com/advancedSearch?locale=en_EP Acesso em 11 mar 

2024. 

INPI. Instituto Nacional da Propriedade Industrial. Disponível em https://gru.inpi.gov.br/pePI/servlet/LoginController?action=login. 

Acesso em 11 mar 2024.  

ORANGE BOOK. Disponível em: https://www.accessdata.fda.gov/scripts/cder/ob/index.cfm Acesso em 11 mar 2024. 

WIPO. World Intellectual Property Organization. Disponível em 

https://patentscope.wipo.int/search/en/search.jsf. Acesso em 11 mar 2024. 
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APÊNDICE 2 

Estratégia de busca nas plataformas consultadas. 

Bases de 
dados 

Estratégias de busca 
Número 

publicações 
encontradas 

Cochrane 
Library 

#1 MeSH descriptor: [Arthritis, Psoriatic] explode all trees 
#2 "Psoriatic Arthropathies" OR "Psoriasis Arthropathica" OR "Psoriasis, Arthritic" OR 
"Arthropathies, Psoriatic" OR "Psoriatic Arthritis" OR "Psoriatic Arthropathy" OR "Arthropathy, 
Psoriatic" OR "Arthritic Psoriasis" 
#3 #1 OR #2 
#4 "ixekizumab" OR "Taltz" OR "LY2439821" OR "LY-2439821" 
#5 #3 AND #4 

4 revisões 
222 ensaios 

clínicos 

MEDLINE 
(via Pubmed) 

((("Arthritis, Psoriatic"[Mesh] OR "Psoriatic Arthropathies" OR "Arthritic Psoriasis" OR "Psoriatic 
Arthritis" OR "Psoriasis, Arthritic" OR "Psoriatic Arthropathy" OR "Arthropathies, Psoriatic" OR 
"Arthropathy, Psoriatic" OR "Psoriasis Arthropathica" OR "Arthritis, Psoriatic")) AND 
(("ixekizumab" [Supplementary Concept] OR "ixekizumab" OR "Taltz" OR "LY2439821" OR "LY-
2439821"))) AND (((((search*[tiab] OR review[pt] OR meta-analysis[pt] OR meta-analysis[tiab] 
OR meta-analysis[Mesh]) OR (randomized controlled trial[pt]) OR (controlled clinical trial[pt]) 
OR ("Randomized Controlled Trials as Topic"[Mesh]) OR ("random allocation"[Mesh]) OR 
("double-blind method"[Mesh]) OR ("single-blind method"[Mesh]) OR (clinical trial[pt]) OR 
("clinical trials as topic"[Mesh]) OR ("Controlled Clinical Trials as Topic"[Mesh]) OR ("clinical 
trial"[tw]) OR ((singl*[tw] OR doubl*[tw] OR trebl*[tw] OR tripl*[tw]) AND (mask*[tw] OR 
blind*[tw])) OR (("placebos"[Mesh]) OR placebo*[tw] OR random*[tw] OR ("research 
design"[mh:noexp]) OR ("comparative study"[pt]) OR ("evaluation studies as topic"[Mesh]) OR 
"evaluation studies"[pt] OR ("Drug Evaluation"[Mesh]) OR ("follow-up studies"[Mesh]) OR 
("prospective studies"[Mesh]) OR ("multicenter study" [pt]) OR control*[tw] OR prospectiv*[tw] 
OR volunteer*[tw]) NOT (("animals"[Mesh]) NOT ("humans"[Mesh])))))) 

186 

LILACS 
(via BVS) 

(("Artrite Psoriásica" OR "Arthritis, Psoriatic" OR "Artritis Psoriásic" OR "Artrite Psoriática" OR 
"Psoríase Artropática" OR "Psoríase Artrítica")) AND (("LY2439821" OR "Ixekizumab" OR 
"Ixekizumabe" OR "Taltz")) 

0 

EMBASE 

('psoriatic arthritis'/exp OR 'arthritic psoriasis' OR 'arthritis psoriatica' OR 'arthritis, psoriasis' OR 
'arthritis, psoriatic' OR 'arthropathic psoriasis' OR 'arthropathy, psoriatic' OR 'polyarthritis, 
psoriatic' OR 'psoriasis arthropathica' OR 'psoriasis pustulosa arthropathica' OR 'psoriasis, 
arthritis' OR 'psoriatic arthritis' OR 'psoriatic arthropathy' OR 'psoriatic polyarthritis' OR 
'psoriatic rheumatism' OR 'psoriatic rheumatoid arthritis' OR 'rheumatoid arthritis, psoriatic') 
AND ('ixekizumab'/exp OR 'ixekizumab' OR 'ly 2439821' OR 'ly2439821' OR 'taltz') AND 
('randomized controlled trial'/exp OR 'controlled trial, randomized' OR 'randomised controlled 
study' OR 'randomised controlled trial' OR 'randomized controlled study' OR 'randomized 
controlled trial' OR 'trial, randomized controlled' OR 'systematic review'/exp OR 'review, 
systematic' OR 'systematic review' OR 'meta analysis'/exp OR 'analysis, meta' OR 'meta analysis' 
OR 'meta-analysis' OR 'metaanalysis') 

464 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


