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CONTEXTO 

Em 28 de abril de 2011, foi publicada a Lei n° 12.401 que dispõe sobre a assistência 

terapêutica e a incorporação de tecnologias em saúde no âmbito do SUS. Esta lei é um marco 

para o SUS, pois define os critérios e prazos para a incorporação de tecnologias no sistema 

público de saúde. Define, ainda, que o Ministério da Saúde, assessorado pela Comissão 

Nacional de Incorporação de Tecnologias – CONITEC, tem como atribuições a incorporação, 

exclusão ou alteração de novos medicamentos, produtos e procedimentos, bem como a 

constituição ou alteração de protocolo clínico ou de diretriz terapêutica. 

Tendo em vista maior agilidade, transparência e eficiência na análise dos processos de 

incorporação de tecnologias, a nova legislação fixa o prazo de 180 dias (prorrogáveis por mais 

90 dias) para a tomada de decisão, bem como inclui a análise baseada em evidências, levando 

em consideração aspectos como eficácia, acurácia, efetividade e segurança da tecnologia, 

além da avaliação econômica comparativa dos benefícios e dos custos em relação às 

tecnologias já existentes.  

A nova lei estabelece a exigência do registro prévio do produto na Agência Nacional de 

Vigilância Sanitária (ANVISA) para que este possa ser avaliado para a incorporação no SUS. 

Para regulamentar a composição, as competências e o funcionamento da CONITEC foi 

publicado o Decreto n° 7.646 de 21 de dezembro de 2011. A estrutura de funcionamento da 

CONITEC é composta por dois fóruns: Plenário e Secretaria-Executiva.   

O Plenário é o fórum responsável pela emissão de recomendações para assessorar o 

Ministério da Saúde na incorporação, exclusão ou alteração das tecnologias, no âmbito do 

SUS, na constituição ou alteração de protocolos clínicos e diretrizes terapêuticas e na 

atualização da Relação Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME), instituída pelo 

Decreto n° 7.508, de 28 de junho de 2011. É composto por treze membros, um representante 

de cada Secretaria do Ministério da Saúde – sendo o indicado pela Secretaria de Ciência, 

Tecnologia e Insumos Estratégicos (SCTIE) o presidente do Plenário – 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 e Conselho Federal de 

Medicina - CFM.  
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Cabem à Secretaria-Executiva – exercida pelo Departamento de Gestão e Incorporação 

de Tecnologias em Saúde (DGITS/SCTIE) – a gestão e a coordenação das atividades da 

CONITEC, bem como a emissão deste relatório final sobre a tecnologia, que leva em 

consideração as evidências científicas, a avaliação econômica e o impacto da incorporação da 

tecnologia no SUS. 

Todas as recomendações emitidas pelo Plenário são submetidas à consulta pública 

(CP) pelo prazo de 20 dias, exceto em casos de urgência da matéria, quando a CP terá prazo de 

10 dias. As contribuições e sugestões da consulta pública são organizadas e inseridas ao 

relatório final da CONITEC, que, posteriormente, é encaminhado para o Secretário de Ciência, 

Tecnologia e Insumos Estratégicos para a tomada de decisão. O Secretário da SCTIE pode, 

ainda, solicitar a realização de audiência pública antes da sua decisão. 

Para a garantia da disponibilização das tecnologias incorporadas no SUS, o decreto 

estipula um prazo de 180 dias para a efetivação de sua oferta à população brasileira. 
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1. RESUMO EXECUTIVO 

Tecnologia: Propionato de Fluticasona. 

Indicação: O propionato de fluticasona exerce atividade anti-inflamatória potente nos 

pulmões. Reduz os sintomas e a exacerbação da asma em pacientes previamente tratados com 

broncodilatadores isolados ou com outra terapia profilática. 

Demandante: GlaxoSmithKline Brasil Ltda. 

Contexto: A asma é uma doença inflamatória crônica das vias aéreas associada à 

hiperresponsividade das vias aéreas, que leva a episódios recorrentes de sibilos, dispneia, 

opressão torácica e tosse, particularmente à noite ou no início da manhã. A asma brônquica é 

uma das doenças crônicas mais comuns, acometendo crianças e adultos, ao redor do mundo. 

Estima-se que existam 20 milhões de asmáticos no Brasil, considerando-se uma prevalência 

global de 10%. A base do tratamento medicamentoso da asma persistente, em consonância 

com o conhecimento atual da fisiopatologia, é o uso continuado de medicamentos com ação 

anti-inflamatória, também chamados controladores, sendo corticosteroides inalatórios os 

principais deles. No Brasil, está em vigor o Protocolo Clínico e Diretriz Terapêutica de asma por 

meio da Portaria SAS/MS nº 1.317 - 25/11/2013 (alterado pela Portaria SAS/MS nº 603, de 21 

de julho de 2014), na qual são recomendados os seguintes fármacos: beclometasona, 

budesonida, fenoterol, formoterol, formoterol associado à budesonida, salbutamol, 

salmeterol, prednisona e prednisolona. O demandante apresentou dossiê técnico solicitando a 

incorporação do Flixotide® (propionato de fluticasona) à relação de fármacos disponíveis no 

SUS, como mais uma opção clínica no arsenal terapêutico de tratamento de asma no Brasil, 

alegando que, além de ser mais uma alternativa, essa incorporação geraria economia e 

competitividade no mercado de corticoides inalatórios.  

Pergunta: O uso de propionato de fluticasona no tratamento de asma persistente moderada a 

grave em pacientes (crianças e adultos) é eficaz e seguro quando comparado ao tratamento 

padrão disponível no SUS? 

Evidências científicas: Analisou-se a revisão sistemática feita pelo demandante, na qual foram 

incluídas três revisões sistemáticas e 18 ensaios clínicos randomizados, sendo que nove deles 

compararam o propionato de fluticasona com a beclometasona e os outros nove com a 

budesonida. Os resultados dos estudos mostraram que não há diferença estatística 

significante tanto para eficácia, medida pela função pulmonar, como para a segurança 
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entre os medicamentos comparados. De acordo com os resultados dos estudos, a 

efetividade deste medicamento é similar àquela de outros corticoides inalatórios, não 

apresentando diferenças expressivas nos eventos adversos, quando utilizados em doses 

equipotentes. 

Avaliação Econômica: Foi avaliada a análise de custo-minimização apresentada pelo 

demandante, comparando o propionato de fluticasona aos corticoides inalatórios disponíveis 

no SUS, baseando-se na equivalência de eficácia entre os medicamentos. 

Análise de Impacto Orçamentário: Foram realizadas duas análises de impacto orçamentário, 

uma por parte do demandante e outra por parte do Departamento de Gestão e Incorporação 

de Tecnologias em Saúde (DGITS) e Departamento de Assistência Farmacêutica (DAF). A 

análise de impacto orçamentário realizada pelo demandante chegou ao resultado final no caso 

base de uma economia de R$ 3.528.653,00 no primeiro ano e de R$ 36.210.492,00 nos 

próximos cinco anos após a incorporação. Já a análise realizada pelo DGITS e DAF chegou à 

estimativa de um gasto adicional de R$ 160 milhões no primeiro ano e R$ 851 milhões nos 

próximos cinco anos, no caso de incorporação com recomendação de dose igual à dose da 

beclometasona (1:1). No caso de incorporação com recomendação de dose como metade da 

dose da beclometasona (2:1), o gasto adicional estimado foi de R$ 33 milhões no primeiro ano 

e R$ 179 milhões nos próximos cinco anos. 

Recomendação da CONITEC: A CONITEC, em sua 37ª reunião ordinária realizada no dia 

02/07/2015, deliberou por unanimidade recomendar a não incorporação da fluticasona para a 

redução dos sintomas e exacerbações da asma em pacientes tratados com broncodilatadores 

isolados ou outra terapia profilática. 
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2. A DOENÇA 

 

2.1. Aspectos clínicos e epidemiológicos da doença 

A asma é uma doença inflamatória crônica das vias aéreas associada à 

hiperresponsividade das vias aéreas, que leva a episódios recorrentes de sibilos, dispneia, 

opressão torácica e tosse, particularmente à noite ou no início da manhã1. Esses episódios são 

uma consequência da obstrução ao fluxo aéreo, de caráter recorrente e tipicamente 

reversível2. Afeta tanto adultos quanto crianças e é a doença crônica mais comum entre essas 

últimas. 

É um problema de saúde pública e ocorre em todos os países independentemente do 

seu nível de desenvolvimento econômico. Entretanto, a maior parte das mortes relacionadas a 

essa doença ocorrem em países de renda baixa e média baixa. A Organização Mundial de 

Saúde – OMS estima que atualmente existam 235 milhões de pessoas com asma no mundo3. 

A asma brônquica é uma das doenças crônicas mais comuns, acometendo crianças e 

adultos, ao redor do mundo. Estima-se que existam 20 milhões de asmáticos no Brasil, 

considerando-se uma prevalência global de 10%. As taxas de hospitalização por asma em 

maiores de 20 anos diminuíram em 49% entre 2000 e 2010. Já em 2011, foram registradas 

pelo DATASUS 160 mil hospitalizações em todas as idades, dado que colocou a asma como a 

quarta causa de internação pelo SUS, mas que representou um decréscimo em relação aos 

períodos anteriores de acompanhamento1. 

Conforme dados do DATASUS, em 2008 a asma foi a 3ª causa de internação hospitalar 

pelo SUS, com cerca de 300 mil hospitalizações ao ano. Apesar de serem apenas 5%-10% dos 

casos de asma, pacientes com asma grave apresentam maior morbimortalidade relativa, e são 

responsáveis por um consumo desproporcionalmente alto dos recursos de saúde em relação 

aos grupos de menor gravidade. Portadores de asma grave não controlada procuram 15 vezes 

mais as unidades de emergência médica e são hospitalizados 20 vezes mais que os asmáticos 

moderados2. 

A asma não possui cura, entretanto as manifestações clínicas e funcionais podem ser 

controladas com medicamentos e ao se evitar os fatores que desencadeiam as crises. A falta 

de adesão ou o uso inapropriado dos medicamentos podem provocar a morte. Calcula-se que, 
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anualmente, 250.000 mortes ocorram devido à asma, mas o número de mortes não é 

proporcional à prevalência da doença3,4. 

O controle da asma se refere à extensão com a qual suas manifestações estão 

suprimidas e inclui não somente o controle das manifestações clínicas (sintomas, despertares 

noturnos, uso de medicamento de alívio, limitação das atividades físicas e intensidade da 

limitação do fluxo aéreo), como também a redução dos riscos futuros (exacerbações, declínio 

acelerado da função pulmonar e eventos adversos dos tratamentos). Com base nesses 

parâmetros, a asma pode ser classificada em três grupos distintos: asma controlada, asma 

parcialmente controlada e asma não controlada1,5. 

A gravidade da asma é definida a partir de sintomas e de achados de função pulmonar 

(Erro! Fonte de referência não encontrada.).  

 

Tabela 1. Classificação da intensidade das exacerbações em crianças e adultos. 

Fonte: IV Brazilian Guidelines for the management of asthma, 2006. 
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2.2. Tratamento recomendado 

 TRATAMENTO NÃO MEDICAMENTOSO 

A educação do paciente é parte fundamental da terapêutica da asma e deve integrar 

todas as fases do atendimento ambulatorial e hospitalar. Devem-se levar em conta aspectos 

culturais, informações sobre a doença, incluindo medidas para redução da exposição aos 

fatores desencadeantes, e adoção de plano de autocuidado baseado na identificação precoce 

dos sintomas. 6,7,8 

Em todos os casos, recomenda-se a redução da exposição a fatores desencadeantes, 

incluindo alérgenos/irritantes respiratórios (tabagismo) e medicamentos. A cada consulta, o 

paciente deve receber orientações sobre autocuidado, plano escrito para crises e 

agendamento para reconsulta conforme a gravidade apresentada. 

 

 TRATAMENTO MEDICAMENTOSO 

TRATAMENTO MEDICAMENTOSO INICIAL  

A base do tratamento medicamentoso da asma persistente, em consonância com o 

conhecimento atual da fisiopatologia, é o uso continuado de medicamentos com ação anti-

inflamatória, também chamados controladores, sendo corticosteroides inalatórios os 

principais deles. Aos controladores se associam medicamentos de alívio, com efeito 

broncodilatador. A via inalatória é sempre preferida, para o que se faz necessário o 

treinamento dos pacientes quanto à utilização correta de dispositivos inalatórios. O ajuste de 

dose deve visar o uso das menores doses necessárias para a obtenção do controle da doença, 

com isso reduzindo o potencial de efeitos adversos e os custos.6,9 

A conduta inicial para o paciente sem tratamento adequado prévio considera a 

gravidade da doença (Erro! Fonte de referência não encontrada.), definida a partir do perfil de 

sintomas atual, histórico clínico e avaliação funcional. 

Na asma intermitente, o tratamento medicamentoso é direcionado para o alívio 

imediato dos eventuais sintomas decorrentes de obstrução, indicando-se broncodilatadores de 

curta ação (BCA) para uso conforme a necessidade.10 

Na asma persistente, o tratamento medicamentoso volta-se para a supressão da 

inflamação. Para isso são usados medicamentos ditos controladores, sendo os corticosteroides 

inalatórios os melhores avaliados e com maior evidência de benefício para esse fim, tanto em 

adultos como em crianças. O uso regular de corticosteroide inalatório é eficaz para a redução 

de sintomas e exacerbações, bem como para a melhora da função pulmonar. Os BCAs são 

indicados para sintomas agudos, conforme a demanda. Casos não adequadamente 

controlados com a terapêutica inicial podem necessitar de associação de medicamentos6, 11,12 

Nas crises moderadas e graves, além de BCA, recomenda-se um curso de 

corticoterapia oral para a obtenção do estado de controle e seguimento da terapêutica anti-
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inflamatória com corticosteroide inalatório13. Indicação de atendimento hospitalar é feita com 

base na avaliação de gravidade e perfil de risco. 6, 9, 12 

 

Tabela 1. Tratamento da asma conduta inicial em adultos e adolescentes sem tratamento 

regular prévio adequado para a gravidade. 

 

 

TRATAMENTO DE MANUTENÇÃO 

A classificação de gravidade avaliada em uma consulta inicial pode ser modificada 

durante o acompanhamento, após a introdução de medidas terapêuticas. O conceito de 

controle leva em conta a evolução clínica e o tratamento necessário para remissão e 

estabilização dos sinais e sintomas 9,14. A asma é dita controlada quando todos os seguintes 

critérios são observados: 
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- não há sintomas diários (ou 2 ou menos/semana); 

- não há limitações para atividades diárias (inclusive exercícios); 

- não há sintomas noturnos ou despertares decorrentes de asma; 

- não há necessidade de uso de medicamentos de alívio; 

- não ocorrem exacerbações; 

- a função pulmonar é normal ou quase normal. 

 

O controle é avaliado a cada retorno do paciente. Na ausência de controle, devem ser 

considerados má adesão, inadequação da técnica inalatória, presença de fatores agravantes, 

falta de percepção/atenção a sintomas ou mesmo diagnóstico equivocado. A má adesão foi 

apontada em estudo brasileiro como o principal fator contribuinte para a falta de controle de 

asmáticos graves, estando presente em 68% dos casos não controlados15. A percepção de 

sintomas pelo paciente deve ser avaliada e discutida, pois tem efeito na adesão e na 

implementação de planos de autocuidado. Também a técnica de uso de dispositivos 

inalatórios, bem como a devida utilização de aerocâmaras ou espaçadores, quando indicados, 

são essenciais para o sucesso terapêutico. Assim, a técnica inalatória deve ser revista a cada 

retorno e ajustada sempre que necessário14. 

Após a análise de causas da falta do controle, julgando-se adequado proceder ao 

incremento da terapêutica, deve-se fazê-lo considerando as recomendações apresentadas na 

Tabela 2. 
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Tabela 2. Tratamento de manutenção baseado no grau de controle.6 

 

Em adultos, a adição de broncodilatador beta-2-agonista adrenérgico de longa ação 

(B2LA) como segundo medicamento controlador (segunda linha) produz melhora mais rápida 

da função pulmonar em pacientes com asma moderada não adequadamente controlada com 

doses baixas a médias de corticosteroides inalatórios (CIs) do que a duplicação da dose deste. 

O formoterol pode ser usado também para alívio, respeitada a dose máxima diária e 

assegurado o uso contínuo de corticoterapia inalatória. 

A adaptação do paciente ao dispositivo inalatório também é determinante para a 

adesão e efetividade terapêutica. Após cada modificação no esquema, o controle obtido deve 
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ser reavaliado em 4 a 6 semanas. A cada etapa, devem ser reavaliados o tipo, as doses, a 

eficácia e a tolerabilidade dos medicamentos prescritos anteriormente. 

Obtido o controle por mais de três meses (ou seis meses, em casos graves), procede-se 

a redução lenta e gradual das doses e dos medicamentos (reduzir primeiro os 

broncodilatadores e por último a dose do CI), mantendo-se o tratamento mínimo necessário 

para o controle9. Na falta de controle após todos estes passos, devem ser considerados um 

curso de corticoterapia oral e encaminhamento do paciente a um especialista. Os casos com 

falta de controle após seis meses de terapêutica otimizada ou com efeitos adversos que 

necessitem de modificação do tratamento devem ser direcionados para serviço especializado 

no tratamento de asma. 16, 17 18,19 

A seguir serão descritas as características dos medicamentos controladores e de alívio. 

 

A) Medicamentos Controladores 

Corticosteroides inalatórios (CI) 

Os CIs são os mais eficazes anti-inflamatórios para tratar asma crônica sintomática em 

adultos e crianças20. Estudos avaliando sua eficácia comparativamente com antileucotrienos na 

asma crônica em adultos e crianças, mostraram sua superioridade na melhora da função 

pulmonar e da qualidade de vida, redução de sintomas diurnos e noturnos e necessidade de 

broncodilatadores de alívio21. O benefício dos CIs na asma é considerado um efeito de classe. A 

curva de dose-resposta dos CI na asma apresenta um platô acima do qual, incrementos na 

dose não resultam em melhora clínica ou funcional. Este platô não ocorre para efeitos 

adversos sistêmicos. O índice terapêutico começa a declinar a partir de um limiar de doses 

equivalentes a 400 mcg/dia de budesonida em crianças e a 800-1.000 mcg/dia de budesonida 

ou beclometasona e a 500 a 1.000 mcg/dia de fluticasona em adultos22,23,24 A deposição 

pulmonar dos corticosteroides é influenciada pelo dispositivo inalatório utilizado, pela técnica 

inalatória, pelo tipo de propelente (no caso dos aerossóis) e pelo tipo de corticosteroide. 

Pacientes com asma grave podem ter menor deposição pulmonar decorrente de obstrução de 

vias aéreas inferiores. Essa deposição é o principal determinante da biodisponibilidade 

sistêmica do fármaco, pois a absorção diretamente a partir do tecido pulmonar não sofre 

metabolismo hepático de primeira passagem.25 

Corticosteroides sistêmicos (CS) 

Ao contrário dos casos de asma leve, pacientes com asma grave frequentemente 

necessitam de cursos de corticoterapia sistêmica e, em muitos casos, a adição de 

corticosteroide oral se faz necessária para obtenção de melhor controle. Corticosteroides por 

via oral, usados por curto período, podem também ser efetivos no tratamento de crises de 

rinite alérgica com intenso bloqueio nasal. Os CSs sistêmicos mais usados são prednisona e 

prednisolona, os quais apresentam meia-vida intermediária e menor potencial para efeitos 

adversos9. 
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Beta-2-agonistas adrenérgicos de longa ação (B2LA) 

Salmeterol e formoterol são agonistas dos receptores beta-2 adrenérgicos, cujo efeito 

broncodilatador persiste por até 12 horas. Salmeterol é o mais seletivo de todos os beta-2-

agonistas, dado ser o menos potente na estimulação dos receptores beta-1 cardíacos. Demora 

cerca de 20 minutos para iniciar a ação, não sendo usado no tratamento de dispneia aguda. Há 

evidências de que a associação de um B2LA de longa ação a um corticosteroide inalatório leva 

a um melhor controle dos sintomas na asma persistente do que a duplicação da dose do 

corticosteroide em pacientes mal controlados com corticoterapia inalatória em baixa ou média 

doses11, 26,272829. 

O maior volume de evidências em relação ao benefício dos B2LA na asma se origina de 

estudos que avaliaram seu desempenho como terapêutica de adição em pacientes 

ambulatoriais, clinicamente estáveis, sem controle sintomático adequado com a terapêutica 

anterior (principalmente corticosteroide inalatório em dose baixa a média). Assim, não se 

recomenda associar B2LA ao corticosteroide inalatório como terapêutica de primeira linha em 

pacientes portadores de asma persistente leve a moderada virgens de tratamento com CI30. 

Em asmáticos não controlados com corticosteroide inalatório, a adição de um B2LA 

mostrou-se mais eficaz do que a adição de inibidor de leucotrieno31. Em adultos, formoterol 

mostrou-se efetivo quando utilizado também para alívio de sintomas, em esquema conforme 

necessidade, no tratamento ambulatorial de manutenção de asma persistente32, 33, 34. 

Estudos recentes apontam para maior risco de óbito de pacientes em uso de B2LA na 

asma, sendo que agências internacionais de farmacovigilância têm lançado repetidos alertas 

sobre o risco de aumento de gravidade das crises nos tratados com B2LA, especialmente 

naqueles sem corticoterapia inalatória associada. Isso reforça a importância da indicação 

judiciosa do medicamento34 , 35. 

B) Medicamentos de Alívio 

Beta-2-agonistas adrenérgicos de curta ação (B2CA) 

Os beta-2 adrenérgicos de curta ação são os fármacos de escolha para a reversão de 

broncoespasmo em crises de asma em adultos e crianças. Quando administrados por aerossol 

ou nebulização, levam à broncodilatação de início rápido, em 1-5 minutos, e o efeito 

terapêutico perdura por 2-6 horas. O uso de inaladores dosimétricos exige técnica inalatória 

adequada, que depende de coordenação da respiração com o disparo e prevê período de 

apneia de 10 segundos após a inalação. 

Dificuldades na execução da técnica são muito comuns; no entanto podem ser 

sobrepujadas em praticamente todos os casos, acoplando-se ao dispositivo uma aerocâmara 

de grande volume (em adultos 500-750 mL; em crianças com menos de quatro anos, cerca de 

200 mL), permitindo inalação em volume corrente, isto é, sem necessidade de esforço 

ventilatório6,9. 
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CENÁRIO DE TRATAMENTO NO SISTEMA ÚNICO DE SAÚDE 

No Brasil, está em vigor o Protocolo Clínico e Diretriz Terapêutica de asma, Portaria 

SAS/MS nº 1.317 - 25/11/2013, alterado pela Portaria SAS/MS nº 603, de 21 de julho de 2014. 

Neste, são recomendados os seguintes fármacos2: 

• Beclometasona: cápsula inalante ou pó inalante de 50 mcg, 200 mcg e 400 mcg e spray de 50 

mcg e 250 mcg. 

• Budesonida: cápsula inalante de 200 mcg e 400 mcg e pó inalante ou aerossol bucal de 200 

mcg. 

• Fenoterol: aerossol de 100 mcg. 

• Formoterol: cápsula ou pó inalante de 12 mcg. 

• Formoterol associado à budesonida: cápsula ou pó inalante de 12 mcg/400 mcg e de 6 

mcg/200 mcg. 

• Salbutamol: aerossol de 100 mcg e solução inalante de 5 mg/mL. 

• Salmeterol: aerossol bucal ou pó inalante de 50 mcg. 

• Prednisona: comprimidos de 5 mg e de 20 mg. 

• Prednisolona: solução oral de 1mg/ml e 3mg/ml. 

A respeito dos corticoides inalatórios, o PCDT de asma narra o seguinte2: 

“O benefício dos CI na asma é considerado um efeito de classe, e diferenças na 

potência individual de cada fármaco não necessariamente se traduz em maior eficácia 

clínica. A curva de dose resposta dos CI na asma apresenta um platô, acima do que 

incrementos na dose não se refletem em melhora clínica ou funcional. Tal platô não ocorre 

para efeitos adversos sistêmicos. O índice terapêutico começa a declinar a partir de um 

limiar de doses equivalente a 400mcg/dia de budesonida em crianças e 800-1.000mcg/dia 

de budesonida ou beclometasona em adultos (33-35). A deposição pulmonar dos 

corticosteroides é influenciada pelo dispositivo inalatório utilizado, pela técnica inalatória, 

pelo tipo de propelente (no caso dos aerossóis) e pelo tipo de corticosteróide. Pacientes 

com asma grave podem ter menor deposição pulmonar decorrente de obstrução de vias 

aéreas inferiores. Essa deposição é o principal determinante da biodisponibilidade 

sistêmica do fármaco, pois a absorção diretamente a partir do tecido pulmonar não sofre 

metabolismo hepático de primeira passagem.” 

Considerando uma possível melhoria no tratamento da asma com a 

disponibilização de um terceiro corticoide inalatório no arsenal terapêutico de tratamento 
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da asma no Brasil, a empresa GlaxoSmithKline Brasil Ltda apresentou dossiê técnico 

solicitando a incorporação do Flixotide® (propionato de fluticasona) à relação de fármacos 

disponíveis no SUS para o tratamento de crianças e adultos com asma moderada a grave.  

 

3. A TECNOLOGIA 

Tipo: Medicamento.  

Nome do princípio ativo: Propionato de Fluticasona. 

Nome comercial: FLIXOTIDE. 

Fabricante: GlaxoSmithKline Brasil Ltda. 

Indicação aprovada na Anvisa: O propionato de fluticasona exerce atividade anti-

inflamatória potente nos pulmões. Reduz os sintomas e a exacerbação da asma em 

pacientes previamente tratados com broncodilatadores isolados ou com outra terapia 

profilática. 

Ano da aprovação pela Anvisa: 2008. 

Indicação proposta para incorporação: Indicação aprovada em bula. 

Posologia / tempo de tratamento: A dose recomendada para adultos é de 500 mcg, duas 

vezes ao dia.  

Tempo de tratamento: Não especificado. 

Preço proposto para incorporação: O quadro abaixo apresenta os preços propostos para 

incorporação junto com o PMVG 0% das apresentações, incluindo de outros fabricantes no 

mercado. 

 

 

Principal comparador: Os corticoides inalatórios budesonida e beclometasona. 

Fabricante Apresentação PMVG 0%
Preço proposto 

para incorporação

Glaxo-Smith Kline

250 MCG PÓ INAL CT DISKUS STR X 60 

DOSES 43,51R$                            19,20R$                   

Glaxo-Smith Kline

250 MCG AER CT LT X 60 DOSES 

C/APLIC 45,98R$                            15,00R$                   

Glaxo-Smith Kline

50 MCG AER CT LT X 120 DOSES 

C/APLIC 61,31R$                            12,00R$                   

Biosintética

250 MCG CAP GEL DURA PO INAL CT 

FR PLAS OPC X 60 C/INALADOR 39,15R$                            -R$                       

Biosintética

50 MCG CAP GEL DURA PO INAL CT 

FR PLAS OPC X 60 23,31R$                            -R$                       
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Contraindicações: Contra-indicado a pacientes com história de hipersensibilidade a qualquer 

de seus componentes. 

Eventos adversos:  

 Infecções e infestações  

Muito comum: candidíase da boca e da garganta.  

Em alguns pacientes pode ocorrer candidíase da boca e da garganta (sapinho). Eles podem 

obter alívio fazendo a lavagem da boca com água após o uso do produto. A candidíase 

sintomática pode ser tratada com terapia antifúngica tópica, sem que se descontinue o uso de 

Flixotide® Diskus.  

Comum: pneumonia, em pacientes com DPOC.  

 Distúrbios do sistema imune  

Reações de hipersensibilidade com as seguintes manifestações têm sido relatadas:  

Incomuns: reações de hipersensibilidade cutânea.  

Muito raros: angioedema (normalmente edema facial e orofaríngeo), sintomas respiratórios 

(dispnéia ou broncoespasmo) e reações anafiláticas.  

 Distúrbios endócrinos  

Possíveis efeitos sistêmicos (ver Precauções e Advertências):  

Muito raros: síndrome de Cushing, supressão adrenal, retardo do crescimento, redução da 

densidade mineral óssea, catarata e glaucoma.  

 Distúrbios do metabolismo e nutrição  

Muito raro: hiperglicemia.  

 Distúrbios psiquiátricos 

Muito raros: ansiedade, distúrbios do sono e mudanças comportamentais, incluindo 

hiperatividade e irritabilidade (predominantemente em crianças).  

 Distúrbios respiratórios, torácicos e mediastínicos  

Comum: rouquidão.  

Em alguns pacientes, o propionato de fluticasona pode ocasionar rouquidão, que pode ser 

controlada com a lavagem da boca com água imediatamente após a inalação.  

Muito raro: broncoespasmo paradoxal.  

Como em outras terapias inalatórias, pode ocorrer broncoespasmo paradoxal, com 

consequente aumento instantâneo da dificuldade de respirar, após a dose. Esse quadro deve 

ser imediatamente revertido com o uso de um broncodilatador de ação rápida por via 
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inalatória. Nesses casos, o uso de Flixotide® deve ser imediatamente interrompido e, caso seja 

necessário, uma terapia alternativa deve ser instituída.  

 Distúrbios da pele e dos tecidos subcutâneos  

Comum: contusão. 

 

4. ANÁLISE DA EVIDÊNCIA APRESENTADA PELO DEMANDANTE 

Demandante: GlaxoSmithKline Brasil Ltda. 

Data da solicitação: 19/12/2014. 

 Esta seção resume os resultados de eficácia dos estudos apresentados pelo 

demandante. 

O objetivo deste relatório é analisar as evidências científicas apresentadas pelo 

demandante sobre eficácia, segurança, custo-efetividade e impacto orçamentário da 

fluticasona, para o tratamento de asma persistente moderada a grave em pacientes, visando 

avaliar a sua incorporação no Sistema Único de Saúde. 

O demandante realizou uma revisão sistemática da literatura avaliando o desempenho 

da monoterapia com propionato de fluticasona (PF) no manejo da asma moderada a grave em 

adultos e crianças em comparação com a monoterapia com corticoides inalatórios 

(beclometasona e budesonida nas formulações de spray oral ou pó seco, indicados para o 

tratamento da asma. Os dados obtidos foram posteriormente utilizados para a análise 

farmacoeconômica entre as alternativas terapêuticas de tratamento da asma no Brasil.  

Para tal, foi realizada pelo demandante uma busca bibliográfica por ensaios clínicos 

randomizados e revisões sistemáticas nas bases de dados MEDLINE (via Pubmed), CENTRAL 

(Cochrane) e Centre for Reviews and Dissemination (CRD) em 29 de setembro de 2014. Foi 

utilizado o limite por língua buscando somente estudos em inglês, português ou espanhol. Os 

termos gerais usados nas buscas foram: Fluticasona, beclometasona, budesonida e asma, 

excluindo-se os termos salmeterol e formoterol. 

Foram detectados 788 artigos no MEDLINE, 231 na CENTRAL e 46 no CRD. Destes, 

259 eram duplicados restando 806 para análise do título. Foram excluídos pelo título e 

resumo 778 estudos por não satisfazerem os critérios de inclusão. Dos 28 que foram para 
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leitura completa, 21 artigos foram incluídos na revisão, sendo 18 ECR e 3 revisões 

sistemáticas.  

Os desfechos de interesse foram: função pulmonar por meio das medidas do fluxo de 

pico expiratório (PEFR) matinal e/ou vespertino e volume expiratório forçado no primeiro 

segundo (VEF1), exacerbação e eventos adversos. 

Somente foram avaliados os estudos que se enquadram nos critérios estabelecidos na 

pergunta seguinte, cuja estruturação encontra-se na tabela abaixo: 

PERGUNTA ESTRUTURADA PARA ELABORAÇÃO DO RELATÓRIO (PICO) 

População Crianças e adultos com asma persistente moderada ou grave  

Intervenção (tecnologia) Propionato de fluticasona 

Comparação Comparadores ativos disponíveis no SUS (budesonida e beclometasona) 

Desfechos 

(Outcomes) 
Eficácia e segurança 

Tipo de estudo Revisões sistemáticas e ensaios clínicos randomizados 

 

Pergunta: O uso de propionato de fluticasona no tratamento de asma persistente 

moderada ou grave em pacientes (crianças e adultos) é eficaz e seguro quando comparado ao 

tratamento padrão disponível no SUS? 

 

4.1 Evidência Clínica 

- Revisões sistemáticas 

A Secretaria-Executiva da CONITEC considerou relevante a realização de uma 

atualização da busca, nas mesmas bases de dados citadas, utilizando os mesmo termos e 

limites definidos pelo demandante. Verificou-se que as principais referências encontradas já 

foram abordadas no dossiê técnico elaborado pelo demandante, não havendo novos estudos 

que respondessem a pergunta estruturada para este relatório. 
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Foram identificadas quatro revisões sistemáticas, no entanto, incluíram-se somente 

três delas uma vez que o estudo de Adams et al. (2007)36 refere-se a uma atualização da 

publicação desse mesmo grupo em 200537, via colaboração Cochrane.  

Dessas três, duas incluíram a comparação tanto do propionato de fluticasona com a 

beclometasona como com a budesonida (BARNES et al., 199837; ADAMS et al., 2007) e uma 

comparou o propionato de fluticasona versus a beclometasona (LASSERSON et al., 200638).  

Houve consenso dos autores em relação aos resultados, mostrando que, apesar de 

alguns ensaios apresentarem diferenças nas medidas da função pulmonar, ora para o PF ora 

para o comparador, de maneira geral esses achados não apresentam significância estatística 

para o prognóstico do paciente a favor de nenhuma das três moléculas, demostrando 

equivalência terapêutica entre elas. 

O demandante realizou a avaliação da qualidade metodológica dessas revisões, 

utilizando o sistema GRADE. De acordo com a sua avaliação, verificou-se que todas as três 

revisões sistemáticas apresentaram pergunta estruturada e, com exceção de Barnes et al. 

(1998), as outras duas apresentaram metodologia reprodutível, análise de evidência direta, 

consistência dos resultados entre os estudos, precisão dos resultados e descrição de desfechos 

relevantes. As características e os resultados dessas encontram-se na tabela a seguir: 
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Tabela 4. Revisões sistemáticas do propionato de fluticasona comparado à budesonida ou à beclometasona.
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- Ensaios clínicos 

Em relação à eficácia e segurança do propionato de fluticasona foram incluídos, no 

total, 18 ECRs. Eles foram agrupados de acordo com o medicamento comparador o que 

resultou em nove ensaios que compararam a fluticasona com a beclometasona e nove com a 

budesonida.  

De maneira geral, todos os ensaios incluíram pacientes adultos ou crianças com asma 

moderada ou grave, porém, com tempo de seguimento variando entre eles. Em relação à 

posologia dos tratamentos, pode-se observar que a grande maioria dos estudos (12/18) 

estabeleceu uma dose diária de 1:2, isso é, o propionato de fluticasona foi utilizado na metade 

da dose do comparador, seja ele beclometasona ou budesonida. As características dos ensaios 

são descritas na tabela 5. 

Os principais resultados de eficácia foram relacionados à melhora da função pulmonar 

medida pela PERF matinal e vespertina (l-min-1), VEF1 e da capacidade vital forçada (CVF). 

Além disso, observou-se como parâmetros de eficácia, a incidência de exacerbação, a 

necessidade do uso de medicamento de resgate (salmeterol na grande maioria dos ensaios) e 

os dias livres de sintomas. Todos esses resultados estão demonstrados na tabela 6, para ambas 

as comparações. 

Em relação aos resultados de eficácia do propionato de fluticasona comparados à 

beclometasona, pode-se observar ainda na tabela 6 que, com exceção de Fabri et al. (1993)39 e 

Ahmadiafshar et al. (2010)40, que encontraram resultados estatisticamente significantes em 

duas medidas da função pulmonar favorável à intervenção (propionato de fluticasona), todos 

os demais estudos não encontraram diferença estatística entre os tratamentos. Os resultados 

de exacerbação, necessidade de uso de medicamentos resgate e os dias livres de sintomas 

apresentaram melhoras em relação às medidas basais, no entanto, não houve diferenças 

significativas entre as duas terapias. 
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Tabela 5. Características dos ECR que avaliaram propionato de fluticasona versus 
beclometasona ou budesonida, por ano de publicação. 
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Tabela 6. Resultados de eficácia do propionato de fluticasona versus beclometasona ou 
budesonida relatados pelos ensaios clínicos. 
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Nas análises de desfechos isoladas, alguma diferença estatística foi encontrada tanto 

para a intervenção como para o controle. No entanto, ao avaliar globalmente os resultados 

que impactam na melhora do prognóstico do paciente, os medicamentos acabam não se 

diferenciando entre si. 

Ao verificar os parâmetros de eficácia para a comparação do propionato de fluticasona 

com a budesonida, nota-se resultados semelhantes aos já citados anteriormente, isso é, de 

maneira geral não há diferença estatística para os desfechos de eficácia entre os tratamentos 

(Tabela 6). 

Por fim, uma última análise pode ser feita estratificando os estudos por tipo de 

população incluída nos ensaios. Para a comparação do propionato de fluticasona versus 

beclometasona, Gustafsson et al. (1993)41, VanAalderen et al (2007)42 e Ahmadiafshar et al. 

(2010)40 incluíram crianças na faixa etária de quatro a dezenove anos e não observaram 

diferenças entre os tratamentos. O mesmo foi observado para a comparação do propionato de 

fluticasona versus budesonida, nessa mesma faixa etária da população, nos estudos de Hoekx 

et al. (1996)43 e Ferguson et al. (1999)44. 

Em relação à segurança dos corticoides inalatórios, a tabela 7 resume os eventos 

adversos mais relatados, como candidíase oral, infeção das vias aéreas superiores e dor de 

garganta. A descontinuação do tratamento também foi observada na maioria dos estudos, 

uma vez que na maioria das vezes, ela estava relacionada à tolerância ao medicamento e/ou a 

ocorrência dos eventos adversos. 

De maneira geral a frequência dos eventos adversos foi equilibrada entre os grupos de 

intervenção (propionato de fluticasona) e controles, como demonstrado na tabela 7. Vale 

ressaltar que mesmo para aqueles estudos que utilizaram altas doses diárias e/ou doses iguais 

(1:1) para ambos os medicamentos, como Fabbri et al. (1993)39, VanAalderen et al. (2007)42 e 

Hoekx et al. (1996)43 a frequência dessas reações permaneceram bem distribuídas. Em função 

disso os autores concluíram que o perfil de segurança do propionato de fluticasona é 

semelhante ao da beclometasona e da budesonida tanto para pacientes adultos como para 

crianças. Os estudos de Ahmadiafshar et al. (2010)40 e de Heinig et al. (1999)45 não avaliaram 

reações adversas e observaram outros eventos diferentes dos listados. 
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Tabela 7: Frequência dos eventos adversos mais relatados nos ensaios clínicos que 
compararam propionato de fluticasona versus beclometasona ou budesonida 
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5. ANÁLISE ECONÔMICA 

 

5.1. Custo minimização 

A fim de avaliar economicamente a inclusão do medicamento propionato de 

fluticasona no Sistema Único de Saúde, o demandante desenvolveu uma análise de custo-

minimização, visto que foi comprovada a equivalência de eficácia com os medicamentos 

budesonida e beclometasona, disponíveis no SUS. A tabela abaixo apresenta as características 

do estudo elaborado pelo demandante: 

Tabela 8: Características do estudo de avaliação econômica. 

PARÂMETRO ESPECIFICAÇÃO COMENTÁRIOS 

1. Tipo de estudo Custo-minimização Adequado 

2. Tecnologia/intervenção 

Propionato de Fluticasona, 
apresentação em pó inalatório 250 
mcg, e em spray de 50mcg e 
250mcg 

Adequado 

3. Comparador 

Beclometasona em pó inalatório 
200mcg e 400mcg, e em spray 
50mcg e 250mcg; Budesonida em 
pó inalatório 200mcg e 400mcg, e 
em spray 200mcg 

Adequado  
 

4. População-alvo 
Pacientes com quadro de asma 
moderada a grave. Adultos e 
crianças 

Adequado 

5. Desfecho 

Os desfechos clínicos foram 
considerados equivalentes. Na 
análise de custo-minimização 
apenas desfechos econômicos 
foram analisados 

Adequado 

6. Horizonte temporal Um mês 

Adequado. Não é necessário 
um horizonte temporal mais 
amplo, já que apenas os 
custos estão sendo analisados 

7. Taxa de desconto Não foi aplicada 
Adequado, visto que o 
horizonte temporal é menor 
que um ano 

8. Perspectiva Sistema Único de Saúde (SUS) Adequado 

9. Modelo Modelo de custo-minimização Adequado 

10. Tipos de custos 

Foram considerados apenas os 
custos com os medicamentos. 
Custos não-médicos e indiretos não 
foram considerados 

Adequado 

11. Quantidade mensal dos 
medicamentos de 
acordo com a dose 

Para todos os tratamentos foram 
consideradas as menores doses da 
faixa de doses máximas diárias dos 
medicamentos, conforme as 

Adequado 
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indicações em bula e o PCDT de 
Asma. A tabela 7 apresenta as 
doses dos medicamentos 
consideradas 

12. Busca por evidência 
Revisão da literatura sistematizada 
de acordo com pergunta 
estruturada PICO 

Adequado 

13. Origem dos dados 
econômicos 

Os preços dos medicamentos 
disponíveis no SUS foram retirados 
do Banco de Preços em Saúde, e de 
uma busca feita para encontrar os 
preços praticados pelas Secretarias 
de Saúde dos Estados. Os preços 
do propionato de fluticasona 
considerados foram os preços 
propostos pela empresa 

Adequado 

14. Origem dos dados de 
efetividade 

Baseado na premissa de que a 
fluticasona tem eficácia 
equivalente aos corticoides 
inalatórios disponibilizados pelo 
SUS 

Adequado 

15. Resultados da análise 
do demandante 

A análise do demandante 
apresentou custos menores para o 
SUS com os novos tratamentos. A 
tabela 8 apresenta os resultados 
obtidos 

 

16. Análise de sensibilidade 
Não foi realizada uma análise de 
sensibilidade  

Foi elaborada uma análise 
complementar considerando 
preço da Fluticasona 
acrescido de 18% ICMS 

17. Resultado das análises 
de sensibilidade  

Resultados da análise 
complementar com o preço 
da fluticasona acrescido de 
ICMS apresentados na tabela 
10 

 

Tabela 9. Doses dos medicamentos consideradas na análise 
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Tabela 10. Resultados da análise de custo-minimização do demandante conforme pesquisa 

no Banco de Preços em Saúde 

 

O demandante ainda realizou uma busca complementar nas atas de registros de 

preços nos Estados de São Paulo, Rio Grande do Sul e Minas Gerais a fim de verificar a validade 

dos preços encontrados no Banco de Preços em Saúde. Os resultados da busca estão descritos 

na Tabela 11. 
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Tabela 11. Resultado da pesquisa feita nas atas de registro de preços pelo demandante. 

 

Todos os medicamentos em análise, incluindo o propionato de fluticasona, estão 

isentos de PIS\COFINS46. Porém, apenas as apresentações disponíveis no SUS constam na lista 

de medicamentos isentos de ICMS47. No entanto, caso o propionato de fluticasona seja 

incorporado no SUS, será feita uma solicitação junto ao CONFAZ para inclusão das 

apresentações incorporadas na lista de medicamentos isentos de ICMS, porém é possível que 

nas primeiras compras feitas pelo Sistema Único de Saúde após a incorporação a Fluticasona 

ainda esteja onerada de ICMS. Portanto, foi feita uma análise complementar considerando o 

preço da Fluticasona acrescido de 18% de ICMS. Além disso, os preços dos medicamentos 

disponíveis no SUS foram atualizados de acordo com a média ponderada dos valores 

disponibilizados no Banco de Preços em Saúde48 no período de 24/04/2014 a 24/04/2015. A 

tabela 12 apresenta essa análise. 
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Tabela 12. Comparação de custos considerando 18% de ICMS no preço da Fluticasona. 

 

 

5.2. Impacto Orçamentário 

Para calcular a população-alvo de tratamento no SUS o demandante utilizou uma 

estimativa baseada em dados epidemiológicos da literatura. Para os custos foram 

considerados apenas os custos com medicamentos, e os valores utilizados foram os mesmos 

da análise de custo-minimização advindos do Banco de Preços em Saúde. 

-População Alvo: 

Para estimar a população alvo foram utilizados da Pesquisa Nacional de Saúde (PNS), 

publicada em 201449, que aponta que a prevalência de diagnóstico médico da asma, em 

pacientes adultos, é de 4,4%.  Essa mesma pesquisa mostra que, entre estes pacientes, 15,7% 

apresentaram grau intenso ou muito intenso de limitações nas atividades habituais devido à 

doença. 

Em relação à população infantil, a Pesquisa Nacional de Saúde em Escolares (PeNSE) de 

2012, mostrou que 23,2% dos escolares de 13 a 15 anos tiveram chiado no peito no período 

dos últimos 12 meses anteriores à pesquisa, sugerindo alta prevalência da asma nessa faixa 

etária. Este resultado vai ao encontro do relatado pela SBPT e por um estudo desenvolvido na 

Amazônia, que aponta que a asma é a doença crônica de maior prevalência na infância e 

adolescência1. 

Medicamento Apresentação (mcg) Dose diária (mcg) Custo por dose Custo mensal

Beclometasona 200 1000 0,31R$                            45,75R$          

Beclometasona 400 1200 0,40R$                            36,01R$          

Budesonida 200 800 0,25R$                            30,00R$          

Budesonida 400 800 0,52R$                            31,02R$          

Fluticasona 250 500 0,39R$                            23,41R$          

Beclometasona 250 1000 0,22R$                            26,52R$          

Fluticasona 250 500 0,30R$                            18,29R$          

Beclometasona 50 400 0,16R$                            38,69R$          

Fluticasona 50 250 0,12R$                            18,29R$          

Beclometasona 50 200 0,16R$                            15,78R$          

Fluticasona 50 200 0,12R$                            14,63R$          

Spray oral- Crianças 1 a 4 anos

Pó seco - Adultos

Spray oral - Adultos

Spray oral - Crianças 5 a 12 anos
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Diante desses novos dados publicados pela PNS [IBGE, 2014], a tabela 13 apresenta um 

resumo dos principais parâmetros epidemiológicos que foram utilizados para o modelo de 

impacto orçamentário. Como premissa, considerou-se que o paciente que apresenta grau 

intenso ou muito intenso de limitações nas atividades habituais como sintomas da asma, 

apresenta um quadro moderado a grave da doença. Além disso, para os pacientes de 1 a 4 

anos, considerou-se a mesma prevalência de 4,4% publicada na PNS. 

O impacto orçamentário foi calculado no intervalo de cinco anos, 2015 a 2019, ao 

número de pacientes elegíveis foi projetado um aumento anual de 1% de acordo com o 

crescimento populacional médio no Brasil. 

Como premissas para o modelo do impacto orçamentário, considerou-se que 30% da 

população utilizam corticoides inalatórios e que os pacientes adultos utilizam, de forma 

equilibrada, as duas diferentes formas farmacêuticas sendo 50% tratados com pó seco e os 

outros 50% com spray oral. Para as crianças, considerou-se o recomendado pelo PCDT (2013) 

que a melhor forma farmacêutica, em função da capacidade do volume expiratório dessa 

população é o spray oral. Assim, para o modelo, 100% das crianças foram tratadas com 

corticoides inalatórios apresentados na forma aerossol. 
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Tabela 13: População alvo considerada no impacto orçamentário. 

 

Cenários Propostos: 

Para a análise do cenário atual assumiu-se market share igual para os dois produtos 

(relação 1:1; 50%/50%) durante todos os anos de análise. Excepcionalmente para as 

apresentações em que apenas beclometasona é disponibilizada, assumiu-se market share de 

100% para o produto em questão. 
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O cenário proposto para o modelo de impacto orçamentário foi a introdução da 

fluticasona no Sistema Único de Saúde a partir de 2015 com adoção de 20% no primeiro ano e 

taxa anual de 10% a partir de 2016, em todas as apresentações. 

Assumiu-se um market share linear de 2016 a 2019, totalizando uma cobertura de 60% 

de mercado no último ano com a fluticasona. As demais proporções de corticoides inalatórios 

em 2019 (40% de market share) estariam divididas igualmente entre beclometasona e 

budesonida (relação de 1:1, 20%/20%) nos casos em que ambos os produtos são 

disponibilizados pelo sistema público de saúde (apresentações em pó seco), ou totalmente 

representados pela beclometasona (apresentações em spray oral). 

A análise considerou que cada paciente fez uso de corticoide inalatório por 4 meses ao 

ano, utilizando os valores de custo de tratamento mensal apresentados na análise de custo-

minimização. 

É válido lembrar que as apresentações utilizadas na presente análise foram 

selecionadas de forma que fosse possível atingir as doses diárias adotadas, na melhor 

comodidade posológica possível, a fim de contribuir para a melhor adesão ao tratamento. 

Sendo assim, as doses em pó seco selecionadas para o modelo foram beclometasona 200 mcg 

e budesonida 400 mcg, que também correspondem ao menor custo de tratamento mensal, de 

acordo com dados levantados no BPS entre o período de 02/04/2013 a 02/10/2014. 

As tabelas de 14 a 17 apresentam os resultados obtidos em cada um dos cenários 

avaliados. 
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Tabela 14. Estimativa de impacto orçamentário para adultos com pó seco. 
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Tabela 15.  Estimativa de impacto orçamentário para adultos com spray oral. 
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Tabela 16.  Estimativa de impacto orçamentário para crianças de 5 a 15 anos com spray oral. 
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Tabela 17. Estimativa de impacto orçamentário para crianças de 1 a 4 anos com spray oral. 

 

 

A tabela 18 apresenta um resumo dos resultados da análise de impacto orçamentário 

nos cenários propostos. 
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Tabela 18. Resumo dos resultados de impacto orçamentário 

 

 

- Análise de Sensibilidade 

 Para a análise de sensibilidade, o demandante levantou através do Banco de dados da 

IMS Health Brasil, o volume das vendas de beclometasona e budesonida nas apresentações 

relevantes para o mercado público entre agosto de 2013 e agosto de 2014, a fim de estimar o 

market share de cada medicamento. Os resultados da pesquisa estão expostos na tabela 19. 
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Tabela 19. Resultados da pesquisa do volume de vendas da Beclometasona e Budesonida. 

 

Considerando os dados apresentados na tabela 19, estabeleceram-se dois cenários 

para análise de sensibilidade: 

A) Sensibilidade por diferença de market share  entre medicamentos em pó seco: 

Considerou-se que dos pacientes adultos tratados com pó seco, 90% utilizaram budesonida e 

os outros 10% beclometasona. As crianças e os demais adultos que fizeram uso de spray oral 

mantiveram o market share  de 100% para beclometasona. As doses diárias mantiveram-se as 

mesmas utilizadas no caso base da análise de impacto orçamentário. 

B) Sensibilidade por diferença de market share  entre formas farmacêuticas: Além das 

premissas consideradas no cenário A, considerou-se para o cenário B que 79% do total de 

pacientes adultos trataram-se com medicamentos em spray oral, e os outros 21% em pó seco. 

Manteve-se o tratamento apenas com spray oral para crianças e as doses diárias utilizadas no 

caso base. 
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-Sensibilidade A: 

Nesta análise de sensibilidade, considerou-se que dos adultos em tratamento com pó 

seco, 90% utilizaram a Budesonida 400mcg, enquanto 10% utilizaram a Beclometasona 

200mcg. Já as crianças e demais adultos que fizeram uso de spray oral mantiveram o 

tratamento com beclometasona 50 e 250 mcg, respectivamente. 

A tabela 20 apresenta os resultados da Sensibilidade A. 
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Tabela 20. Resultados da análise de sensibilidade A: 
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-Sensibilidade B: 

Além das premissas utilizadas na análise de sensibilidade A (90% budesonida/10% 

beclometasona em adultos tratados com pó seco), a análise de sensibilidade B considerou 

ainda que, do total de pacientes adultos, 79% fazem uso de spray oral e 21% de pó seco, seja 

em cápsula ou pó inalante. Assim como na análise anterior, o tratamento para crianças 

manteve-se com 100% de uso de spray oral. As tabelas 21 e 22 apresentam o impacto com os 

corticoides inalatórios - pó seco e spray oral – em pacientes adultos, respectivamente. 

As tabelas 21 e 22 apresentam os resultados obtidos nessa análise de sensibilidade. 
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Tabela 21. Resultados da análise de sensibilidade B para adultos em uso de pó seco: 
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Tabela 22. Resultados da análise de sensibilidade B para adultos em uso de spray oral: 

 

Os cenários que correspondem ao impacto orçamentário para o tratamento de 

crianças são os mesmos apresentados no caso base. 
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-Limitações do estudo: 

A principal limitação do estudo é a dificuldade de estimar uma população-alvo para 

tratamento. Devido ao fato de as apresentações de beclometasona estarem no Componente 

Básico de Assistência Farmacêutica, não foram encontrados dados de consumo do 

medicamento.  

Além disso, foi considerado que caso ocorresse a incorporação da fluticasona, não 

seria possível que esta fosse limitada a casos de asma apenas moderada e grave, uma vez que 

segundo o PCDT os corticoides inalatórios são indicados para todos tipos de asma (leve, 

moderada e grave).  

Foi observado também que a maior parte de pacientes com asma que são tratados 

pelo Componente Especializado de Assistência Farmacêutica (CEAF) utiliza o corticoide 

inalatório em combinação com um agonista β-2 adrenégicos de longa ação (ex. Budesonida + 

Formoterol). Desta forma, deveria também considerar-se a migração dos pacientes que 

utilizam a apresentação combinada dos medicamentos. 

 

5.3. Impacto Orçamentário revisado 

Devido às limitações expostas na seção anterior, um novo modelo de impacto 

orçamentário foi elaborado por técnicos do DGITS e DAF com o objetivo de trazer uma 

estimativa de custos relacionados à incorporação mais próxima à realidade do SUS. 

O impacto orçamentário estimou os gastos do Ministério da Saúde nos próximos cinco 

anos após uma possível incorporação do propionato de fluticasona. Os comparadores 

escolhidos foram a budesonida, budesonida + formoterol e beclometasona, além disso, 

considerou-se que os pacientes que utilizam a combinação budesonida + formoterol passariam 

a utilizar a fluticasona e formoterol separadamente no cenário pós-incorporação. 

Conforme observado na seção “análise da evidência clínica”, foram apresentados 

estudos que comprovam a equivalência de eficácia da fluticasona comparada a outros 

corticoides inalatórios utilizando dois esquemas posológicos: I) Dose da fluticasona = metade 

da dose da beclometasona e II) Dose da fluticasona = dose da beclometasona. Desta forma, 



  
 

 44 
 
 

foram considerados dois cenários de incorporação que correspondem a cada um dos 

esquemas de doses observados nos estudos (2:1 e 1:1). 

Em relação à população-alvo, a estimativa foi feita com base em dados da literatura. A 

prevalência da asma na população adulta considerada foi a mesma utilizada no modelo 

proposto pelo demandante: 4,4%, segundo a Pesquisa Nacional em saúde (PNS)49. Já para a 

prevalência de crianças de 5 a 15 anos (10,7%) e de 0 a 4 anos (7,7%), foram utilizados dados 

disponíveis no estudo de Sousa et al, 201250. Porém, neste modelo, foram considerados todos 

pacientes com asma (leve, moderada e grave). Além disso, foram utilizados dados da Pesquisa 

Nacional sobre Acesso, Utilização e Promoção do Uso Racional de Medicamentos no Brasil51 

(PNAUM 2013) para estimar a quantidade de pacientes asmáticos que tem acesso a ao 

tratamento (88,1%) e que recebem medicamentos através do SUS (22,1%). 

O DAF forneceu dados a respeito da proporção de pacientes que utiliza cada um dos 

corticoides inalatórios dispensados pelo SUS. Estas foram as proporções utilizadas no cenário 

sem incorporação, conforme a tabela 23: 

Tabela 23. Proporção de pacientes em diferentes tratamentos no cenário de não 

incorporação 

Beclometasona 75% 

Budesonida 2,5% 

Budesonida + Formoterol 22,5% 

 

Já nos cenários de incorporação (2:1 e 1:1) considerou-se que 30% dos pacientes 

migrariam para o tratamento com fluticasona, sendo que os pacientes que estão no grupo 

budesonida + formoterol, passariam a utilizar a fluticasona e formoterol. Os 70% restantes 

continuariam a seguir as mesmas proporções fornecidas pelo DAF. Desta forma, a proporção 

final de pacientes nos cenários de incorporação esta descrita na tabela 24: 
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Tabela 24. Proporção de pacientes em diferentes tratamentos nos cenários de incorporação 

Beclometasona 52,5% 

Budesonida 1,75% 

Budesonida + Formoterol 15,75% 

Fluticasona 23,75% 

Fluticasona e Formoterol 6,75% 

 

Desta forma, a quantidade de pacientes em tratamento estimada está exposta na tabela 

25: 

Tabela 25. Quantidade estimada de pacientes em tratamento 

 

 

O crescimento populacional para os seguintes anos foi estimado em 3%, com base no 

número de pacientes com asma tratados pelo CEAF desde o ano de 2010, conforme ilustrado 

na figura 1: 

 

Figura 1. Estimativa de crescimento populacional baseada em dados do CEAF 

 

População brasileira (2015) 204.450.649 100%

População brasileira > 16 anos 153.542.437 75,10%

População asma > 16 anos 6.755.867 4,40%

Acesso aos medicamentos 5.951.919 88,10%

SUS 1.589.162 26,70%

Beclometasona 1.191.872 75,00%

Budesonida 39.729 2,50%

Budesonida + Formoterol 357.562 22,50%



  
 

 46 
 
 

Em relação às doses utilizadas, foi considerado que todos pacientes utilizariam uma 

dose média diária de corticoide inalatórios ao longo de todo o ano. Para a fluticasona, foram 

consideradas duas doses médias, uma em cada cenário (2:1 e 1:1), com exceção ao caso de 

crianças de 0 a 4 anos em que a dose da fluticasona e da beclometasona foram fixadas em 200 

mcg/dia conforme observado na bula dos medicamentos, nesta faixa etária não foi 

considerada a utilização da budesonida ou da combinação budesonida + formoterol. Já a dose 

do formoterol, foi considerada a mesma quando utilizada em apresentação única, combinada 

à budesonida e quando utilizada em apresentação separada com a fluticasona. A tabela 26 

resume a posologia dos medicamentos considerada no impacto orçamentário: 

Tabela 26. Posologia de cada medicamento utilizada no impacto orçamentário 

 

 Os preços considerados na análise se referem a:  

 A média dos preços pagos pelos Estados em 2015, no caso das apresentações da budesonida, 

formoterol e budesonida + formoterol. Dados fornecidos pelo DAF 

 A média dos preços pagos pelos municípios, no caso das apresentações da beclometasona. 

Dados fornecido pelo DAF 

 Ao preço proposto para incorporação, no caso das apresentações da fluticasona. Fornecido 

pela empresa GlaxoSmithKline. 

A tabela 27 apresenta os preços utilizados na análise: 

 

 



  
 

 47 
 
 

Tabela 27. Preços dos medicamentos utilizados no impacto orçamentário 

 

Como existem várias apresentações de cada medicamento considerou-se sempre as 

apresentações de menor custo para obter as doses diárias de cada medicamento. Com isso foi 

possível calcular os custos diários e anuais nos pacientes adultos (acima de 16 anos), entre 5 e 

15 anos, e entre 0 e 4 anos, conforme apresentado nas tabelas 28, 29 e 30 respectivamente: 

 

 

 

 

 

 

 

Medicamento Valores 2015
beclometasona 50 mcg 0,11R$                                    

beclometasona 200 mcg 0,37R$                                    

beclometasona 250 mcg 0,13R$                                    

beclometasona 400 mcg 0,32R$                                    

budesonida cápsula inalante 200 mcg 0,23R$                                    

budesonida cápsula inalante 400 mcg 0,44R$                                    

budesonida aerossol bucal 200 mcg 0,52R$                                    

FORMOTEROL 12 MCG + BUDESONIDA 400 

MCG (POR CAPSULA INALANTE)
0,59R$                                    

FORMOTEROL 12 MCG + BUDESONIDA 400 

MCG PO INALANTE (POR FRASCO DE 60 DOSES)
0,61R$                                    

FORMOTEROL 6 MCG + BUDESONIDA 200 MCG 

PO INALANTE (POR FRASCO DE 60 DOSES)
0,73R$                                    

FORMOTEROL 6MCG + BUDESONIDA 200 MCG 

(POR CAPSULA INALANTE)
0,71R$                                    

FORMOTEROL 12 MCG                                     

(POR CÁPSULA INALANTE)
0,62R$                                    

FORMOTEROL 12 MCG PÓ INALANTE     (POR 

FRASCO DE 60 DOSES)
0,63R$                                    

fluticasona 250 mcg aerossol 0,25R$                                    

fluticasona 250 mcg pó inalatório 0,32R$                                    

fluticasona 50mcg aerossol 0,10R$                                    
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Tabela 28. Custo de tratamento em pacientes adultos 

 

Tabela 29. Custo de tratamento em crianças de 5 a 15 anos 

 

Tabela 30. Custo de tratamento em crianças de 0 a 4 anos 
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 Por fim, para calcular o impacto orçamentário foram considerados três cenários: a) 

sem incorporação; b) Incorporação utilizando a dose da fluticasona igual a dose da 

beclometasona (cenário 1:1) e c) incorporação utilizando a dosagem da fluticasona como 

metade da  dose da beclometasona (cenário 2:1). O resultado final do impacto foi obtido 

através das diferenças entre o cenário 1:1 e o cenário sem incorporação, e entre o cenário 2:1 

e o cenário sem incorporação. As tabelas de 31 a 35 apresentam os resultados de cada cenário 

do primeiro ao quinto ano após a decisão de incorporação, enquanto a tabela 36 apresenta o 

resultado final da análise nos 2 cenários considerados. 

Tabela 31. Resultados do impacto orçamentário no 1º Ano após incorporação 
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Tabela 32. Resultados do impacto orçamentário no 2º Ano após incorporação 

 

Tabela 33. Resultados do impacto orçamentário no 3º Ano após incorporação 
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Tabela 34. Resultados do impacto orçamentário no 4º Ano após incorporação 

 

Tabela 35. Resultados do impacto orçamentário no 5º Ano após incorporação 
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Tabela 36. Resumo dos resultados obtidos nos dois cenários considerados 

 

  

Portanto, a estimativa final de impacto orçamentário para a incorporação da 

budesonida ficou em R$ 160 milhões no primeiro ano e R$ 851 milhões nos próximos cinco 

anos, caso fosse incorporada com a recomendação de dose igual a dose da beclometasona. E 

de R$ 33 milhões no primeiro ano e R$ 179 milhões nos próximos cinco anos, caso fosse 

incorporada com a recomendação de dose como metade da dose da beclometasona. 

 

6. RECOMENDAÇÃO DE INCORPORAÇÃO EM OUTROS PAÍSES 

 

Food and Drug Administration (FDA) (www.fda.gov) - Estados Unidos da América 

A busca realizada na página do FDA mostra que este órgão aprova a utilização de 

diferentes apresentações da fluticasona, bem como sua combinação com salmeterol, para o 

tratamento de pacientes com DPOC e asma.  

European Medicines Agency (EMA) (http://www.ema.europa.eu/ema/) - União Européia 

Na busca na página da internet do EMA encontramos a aprovação da utilização da 

fluticasona em combinação com formoterol ou salmeterol. No site não consta informação 

sobre a utilização do medicamento em apresentação que não seja as associações citadas 

acima.  

National Institute for Health and Clinical Exellence (NICE) (www.nice.org.uk) - Reino Unido 

“Para adultos e crianças com 12 ou mais anos com asma crônica nas quais o 

tratamento com corticoide inalatório é considerado apropriado, o produto com menor custo 
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que é considerado adequado para determinado indivíduo, dentro da sua autorização de 

comercialização, é recomendado para utilização”. 

“O guia da BTS/SIGN (Sociedade Torácica Britânica / Rede de Diretrizes Intercolegiadas 

Escocesa) aconselha sobre as doses equivalentes dos diferentes ICSs. A budesonida e o 

dipropionato de beclometasona são considerados equivalentes em microgramas (razão de 

dose de 1:1). Metade da dose do propionato de fluticasona, da ciclesonida ou do furoato de 

mometasona em microgramas é equivalente a uma dada dose de budesonida / dipropionato 

de beclometasona (razão de dose de 2:1)”.  

Department of Health and Aging - Therapeutics Goods Administration - Australian 

Government (http://www.tga.gov.au) 

Em abril de 2003 foi emitido alerta sobre os riscos de supressão adrenal com a 

utilização de corticoides inalatórios em altas doses em criança, principalmente da fluticasona, 

em decorrência da maior potência desta última (Australian Adverse Drug Reactions Bulletin, 

Vol 22, No 2, 2003). 

Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH) (http://www.cadth.ca) - 

Canadá 

Realizadas análises da fluticasona em combinação com outras terapias, mas não 

isoladamente em relação a outros corticoides inalatórios. No entanto, a análise de custo 

utilidade realizada pelo CADTH sugere que a combinação de budesonida+formoterol apresenta 

menores custos que a combinação fluticasona+salmeterol. 

 

7. CONSIDERAÇÕES FINAIS 

O propionato de fluticasona é um glicocorticoide sintético, com atividade 

antiinflamatória potente que tem sido utilizado na forma inalatória no tratamento de 

pacientes com asma e DPOC.  

Os resultados apresentados pelos estudos científicos demonstram a efetividade do 

propionato de fluticasona na redução dos sintomas da asma quando em comparação ao 

placebo, e que a efetividade desta medicação é similar àquela de outros corticoides 

inalatórios, não apresentando diferenças expressivas nos eventos adversos, quando utilizados 

em doses equipotentes. No que tange a este último critério, o propionato de fluticasona 

http://www.tga.gov.au/
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possui uma potência duas vezes maior que os outros dois corticoides inalatórios já utilizados 

no SUS (budesonida e beclometasona). 

Na análise de custo-minimização foi considerado que a potência da fluticasona é duas 

vezes superior àquela da budesonida e da beclometasona para a obtenção da mesma 

efetividade clínica, conforme apontado nos estudos. 

 

8. RECOMENDAÇÃO DA CONITEC 

Em virtude da fluticasona possuir o mesmo efeito terapêutico que a budesonida, ou 

seja, não ser superior, e apresentar um custo adicional significativo, a CONITEC, em sua 37ª 

reunião ordinária realizada no dia 02/07/2015, deliberou por unanimidade recomendar a não 

incorporação da fluticasona para a redução dos sintomas e exacerbações da asma em 

pacientes tratados com broncodilatadores isolados ou outra terapia profilática.  

A matéria será disponibilizada em Consulta Pública. 
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