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Eficacia e Seguranca do Dupilumabe em Comparacao ao
Omalizumabe para Asma Grave com Fendtipo Alérgico:
revisao sistematica com metanalises de comparacoes
indiretas

Eixo tematico: ATS aplicada
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Estudo com seres humanos/protocolo CEP: Nao

Introducao: A asma é caracterizada por inflamacao cronica das vias aéreas. Entre seus fenétipos e endotipos, a inflamacao
tipo 2 (fendtipos alérgico e eosinofilico) é caracterizada por manifestacdo precoce e mais grave. Atualmente, o omalizumabe
(OMA) é o tinico imunobioldgico disponivel no Sistema Unico de Satde (SUS) para o tratamento da asma grave com fené-
tipo alérgico. Recentemente, o dupilumabe (DUPI) - um anticorpo monoclonal humano antagonista do receptor dall-4 e da
IL-13 - surgiu como alternativa para essa condicao.

Método: Foram conduzidas duas revisdes sistematicas avaliando a efetividade do DUPI e do OMA em relacéo ao placebo
no tratamento da asma grave com fenétipo alérgico, definido como IgE > 30 Ul/mL e sensibilidade a um ou mais aeroalér-
genos perenes. Apenas estudos clinicos randomizados, com mascaramento de participantes e avaliadores, foram incluidos,
devido ao componente subjetivo na definicdo de exacerbacdo. Também foram incluidos apenas estudos que avaliavam a
adicao de OMA ou DUPI ao tratamento com beta-agonistas de acao prolongada e corticosteroides inalatérios, conforme
PCDT de asma. As buscas foram realizadas nas bases MEDLINE (PubMed), EMBASE e Cochrane CENTRAL, em janeiro de
2024. O risco de viés dos estudos individuais foi avaliado com o instrumento Risk of Bias 2.0, com a certeza da evidéncia
sendo avaliada com o sistema GRADE (do inglés, ). A partir dos resultados identificados nas duas revisdes independentes,
foi realizada metanalise de comparacoes indiretas. As andlises foram feitas com o software R, pacotes meta e netmeta, uti-
lizando abordagem frequentista.

Resultados: Quatro ensaios clinicos avaliaram DUPI e oito avaliaram OMA. Em comparacéo ao placebo, DUPI reduziu o risco
de exacerbacbesem 52% (RR0,48; 1C 95% 0,37 a0,62; alta certeza da evidéncia) e aumentouo VEF1em 0,16 L (IC 95% 0,12
a0,20 L; alta certeza da evidéncia), além de melhorar a qualidade de vida e o controle da doenca. OMA, em comparacdo ao
placebo, reduziu as exacerbacdes em 26% (RR 0,74; IC 95% 0,64 a 0,86; baixa certeza da evidéncia por risco de viés e evi-
déncia indireta) e aumentou o VEF1 em 0,08 L (IC 95% 0,04 a 0,11 L; baixa certeza por risco de viés e evidéncia indireta).
Comparacao indireta mostrou que DUPI reduz a taxa de exacerbacdes em 32% em relacdo ao OMA (RR 0,68; IC 95% 0,54
a0,88; baixa certeza da evidéncia por risco de viés e evidéncia indiretaem OMA) e aumentao VEF1em 0,08 L (IC 95% 0,03
a0,13; p = 0,001, baixa certeza por risco de viés e evidéncia indireta em OMA). No desfecho de descontinuacao por even-
tos adversos, ndo houve diferenca estatistica entre os tratamentos, embora tenha sido observada reducao de 26% com o
DUPI comparado ao OMA (RR 0,74; 1C 95% 0,28 a 1,93; moderada certeza da evidéncia por imprecisdo).

Conclusao: OMA e DUPI sao eficazes no tratamento da asma grave com fenétipo alérgico, com aincorporacdo do OMA pelo SUS,
em 2019,sendo ummarco importante para a atencdo ao paciente com asmagrave no SUS. A comparacaoindiretaindicaque DUPI
estd provavelmente associado a uma menor taxa de exacerbacdes e auma melhora da funcao pulmonar emrelacdo ao OMA, tor-
nando-se umaopcao vidvel parainclusdo no SUS. Apesar dos resultados promissores, é essencial contextualizar o impacto clinico
com aspectos econdmicos para garantir a sustentabilidade do sistema com a adoc¢ao de tratamentos custo-efetivos.
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