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Informagoes sobre recomendacoes de incorporacao
de medicamentos e outras tecnologias no SUS

TESTE DE ELASTASE PANCREATICA FECAL
PARA PACIENTES COM DUVIDA DIAGNOSTICA

DE INSUFICIENCIA PANCREATICA EXOCRINA
EM PACIENTES COM FIBROSE CISTICA
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Este documento é uma versao resumida do relatorio
tecnico da Comissao Nacional de Incorporacao de Tec-
nologias no Sistema Unico de Satide — Conitec e foi ela-
borado numa linguagem simples, de facil compreensao,
para estimular a participacao da sociedade no processo
de Avaliacao de Tecnologias em Saude (ATS) que antece-
de a Incorporagao, exclusao ou alteragao de medicamen-
tos, produtos e procedimentos utilizados no SUS.

As recomendacoes da Comissao sao submetidas
a consulta publica pelo prazo de 20 dias. Apos anali-
sar as contribuicoes recebidas na consulta publica, a
Conitec emite a recomendacao final, que pode ser a
favor ou contra a incorporacao, exclusao ou alteragao
da tecnologia analisada.

A recomendacao final ¢, entao, encaminhada ao
Secretario de Ciencia, Tecnologia, Inovacao e Insu-
mos Estratégicos em Satdde do Ministério da Saude -
SCTIE/MS, que decide sobre quais tecnologias em sa-
de serao disponibilizadas no SUS.

Para saber mais sobre a Conitec, acesse:

conitec.gov.br



http://conitec.gov.br

0 que é a fibrose cistica?

A fibrose cistica (FC) é uma doenca genética, herda-
da de ambos o0s pals, progressiva e potencialmente letal,
associada a multiplos fatores, que afeta tecidos e 0rgaos
do sistema respiratorio, gastrintestinal, hepatico e geni-
tourinario, sendo mais comum em populagoes descen-
dentes de europeus.

A doenca pulmonar & a maior causa de morbimorta-
lidade na FC. Os sinais e sintomas classicos da FC sao
tosse cronica, excesso de gordura nas fezes e suor sal-
gado.

A maioria dos pacientes e sintomatica ja nos primei-
ros anos de vida, contudo, a gravidade e a frequéncia
dessas manitestacoes variam de acordo com o paciente.
Ao nascer, 157 a 20% dos pacientes podem apresentar
bloqueio do intestino delgado causado pelo acumulo das
primeiras fezes do recém-nascido. Calcula-se que ao fi-
nal do primeiro ano de vida, cerca de 857 dos pacientes
tenham Insuficiencia Pancreatica Exocrina (IPE) e 10 a
15% dos pacientes com suficiencia pancreatica podem
desenvolver insuficiencia em qualquer fase da vida. Alem
disso, ha estimativa de infertilidade em mais de 95% dos
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homens com FC.

0 diagnostico de FC para recém-nascidos ¢ estabele-
cido quando sao detectados, na triagem neonatal, niveis
elevados de tripsinogénio imunorreativo (pré-enzima por
meio da qual se avalia a fungao do pancreas), bem como
identificadas mutacoes genéticas para FC e altas quanti-
dades de cloreto no suor. Alternativas para o diagnostico
sa0 a identificacao de duas variantes relacionadas a do-
enca e os testes de funcao da proteina CFTR (envolvida
na regulacao de entrada e saida do cloro, sodio e da agua
nas celulas). Os pacientes com triagem neonatal positiva
sao encaminhados aos centros de referéncia para cuida-
do com equipe multiprofissional, a fim de manter o estado
nutricional normal e tratar as infeccoes respiratorias em
fempo oportuno.

Para os demais pacientes, o diagnostico & definido
quando se observam uma ou mais caracteristicas visiveis
de FC e evidencia de anormalidade na fungao da proteina
CFTR, valores elevados de cloreto no suor, mutacao ge-
netica para FC ou medida de diferenca de potencial entre
0 compartimento subcutaneo e o tecido de revestimento
nasal.

Estima-se que existam /0 mil pessoas com FC no
mundo, das quais 30 mil vivem nos Estados Unidos, onde
a ocorrencia de casos novos é de aproximadamente mil
por ano. No Brasil, os dados epidemioldgicos mais recen-
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tes correspondem ao Registro Brasileiro de Fibrose Cistica
(REBRAFC), com 5.128 pacientes cadastrados em 2017
3.378 destes com seguimento no ano corrente. Segundo
0 registro nacional, a maior parte dos pacientes € natural
das regioes Sudeste (475%) e Sul (21,5%), do sexo mas-
culino (52% ) e branca (68,7%).

Como o diagnostico de insuficiencia
pancreatica em pacientes com fibrose
cistica € realizado no SUS?

Todos os pacientes com FC devem ser testados para
insuficiencia pancreatica exocrina, independentemente da
idade. A suspeita clinica de insuficiencia pancreatica exo-
crina em pacientes com a doenga ocorre na presenca de
excesso de gordura nas fezes, diarreia cronica, baixo ga-
nho de peso e sinais de falta de vitaminas no organismo.

0 lactente pode apresentar inchaco, diminuicao da pro-
teina albumina no sangue e anemia. Sinais indiretos sao
observados por meio das caracteristicas das fezes, como
oleosidade, odor fétido e diarreia.

Atualmente, a suspeita clinica de insuficiéncia pancre-
atica exocrina é confirmada através da dosagem da EL-1
considerado o melhor metodo na pratica clinica, ou pela
determinacao quantitativa pelo método de Van de Kamer,
tido como padrao-ouro para o diagnostico de excesso de
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gordura nas fezes, mas de uso limitado devido a dificul-
dades técnicas.

0 teste quantitativo de gordura fecal (Van de Kamer)
indica a presenca de ma-absorcao de gordura, mas nao
fornece elementos sobre a causa desse problema. Ele mede
0 excesso de gordura nas fezes, 0 que ocorre quando a en-
zima digestiva produzida pelo pancreas ja esta em niveis
5 a 10% menores que normal, desse modo, o teste é fa-
lho em detectar insuficiéncia pancreatica exdcrina leve a
moderada. O teste qualitativo de gordura fecal (Sudam IIl)
nao & recomendado devido a falta de especificidade, uma
vez que alta ingestao de gordura por um paciente normal
pode levar a um resultado falso-positivo e dietas ricas em
calcio podem aumentar a excrecao de gordura fecal. Atu-
almente, os testes de gordura fecal Van de Kamer e Su-
dam |ll estao disponiveis no SUS para o diagnostico de
insuficiencia pancreatica em pacientes com FC.

Confirmando-se o diagnostico, o tratamento deve ser
realizado com enzimas pancreaticas, visando reducao da
frequencia de evacuacoes, melhora na consisténcia das fe-
Zes e ganho de peso em pacientes acometidos da doenca.
No Brasil, o inico medicamento disponivel € a pancreati-
na, conforme Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas
(PCDT) de Fibrose Cistica — Manifestacoes Pulmonares e
Insuficiencia Pancreatica Exocrina.

£¥ Conitec
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Adicionalmente, o paciente deve ser submetido a acom-
panhamento fisioterapico e nutricional, objetivando trata-
mento precoce das infeccoes respiratorias e fluidificagao
das secrecoes.

Procedimento analisado: teste de elastase
pancreatica fecal (EL-1)

0 pedido de avaliagao de incorporacao no SUS do tes-
te de elastase pancreatica fecal (EL-1) para os casos de
divida diagnostica de insuficiencia pancreatica exocrina
em pacientes com fibrose cistica & uma demanda da Se-
cretaria de Ciencia, Tecnologia, Inovagao e Insumos Estra-

tégicos em Saude (SCTIE/MS).

Atualmente, existem seis dispositivos no mercado para
a quantificacao de elastase -1 em fezes com registro na
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa). Os tes-
tes mais comuns sao do tipo ensaio de imunoabsorgao en-
zimatica (ELISA), que se baseiam na deteccao imunoldgica
por proteinas. Os testes que utilizam proteinas especificas
produzidas em laboratorio sao considerados mais acura-
dos que os ELISAs que utilizam proteinas inespecificas.

De maneira geral, os testes de EL-1 sao mais comu-
mente utilizados para a triagem de insuficiencia pancre-
atica exocrina. Eles sao mais simples, nao invasivos, nao
exigem dieta com alta ingestao de gordura, interrupcao da
terapia com reposicao enzimatica nem multiplas coletas

£¥ Conitec
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de fezes. Além disso, possuem maior capacidade de de-
tectar casos negativos que o teste de gordura fecal, pois a
EL-1 & uma enzima que reflete a atividade do pancreas e
se correlaciona com outros parametros de atividade exo-
crina pancreatica de forma mais forte que a excrecao de
gordura fecal. Entre as desvantagens, ha a probabilidade
de ocorréncia de resultados falsos-positivos e falsos-ne-
gativos, oS quais nao sao provaveis no teste de EL-1.

Os estudos apontam para uma boa capacidade de deter-
minacao de diagnostico do teste de ELISA para quantifica-
gao de EL-1, utilizado na identificacao de IPE em pacientes
com FC, quando o comparador é o teste de gordura fecal.
0 teste que utiliza proteinas especificas & o mais acurado
e, portanto, e esta a especificacao tecnica recomendada.
Entretanto, os dados também sugerem que os resultados
devem ser cuidadosamente interpretados, com base na
clinica e genotipo do paciente, em relacao ao ponto de
corte utilizado.

A analise economica, considerando pacientes com FC
com necessidade de testagem para definicao do diagnos-
tico de insuficiencia pancreatica exocrina, localizados no
Brasil, sob a perspectiva do SUS, demonstrou que o teste
EL-1 apresenta um custo superior e beneficio inferior ao
teste de gordura fecal. A incorporacao da tecnologia re-
sultaria em um custo adicional de R$ 46.412 para o siste-
ma de salde no periodo de cinco anos. Entretanto, como

£¥ Conitec
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a diferenca de efetividade entre os testes & de 3%, 0s
fatores economicos devem considerar que as alteracoes
no teste de EL-1 provavelmente precedem a ocorréncia de
excesso de gordura nas fezes e o numero de falso-posi-
tivos observados em bebeés, quando se compara o teste
de EL-1 com o teste de gordura fecal, pode apenas estar
refletindo a diferenca temporal nas alteragoes biologicas.

Desse ponto de vista, o teste de EL-1 propicia o tra-
tamento enzimatico precoce, evitando problemas de ma-
-absorcao em uma fase importante do desenvolvimento
infantil, uma vez que este teste pode ser realizado sem a
interrupcao do tratamento com a enzima, pode ser repeti-
do posteriormente, na avaliacao anual, para a contirmacao
dos resultados ou avaliacao do comprometimento da fun-
¢ao pancreatica exocrina.

Recomendacao inicial da Conitec

A Conitec recomendou Inicialmente a incorporagao no
SUS do teste de elastase pancreatica fecal para pacien-
tes com duvida diagnostica de insuficiéncia pancreatica
exdcrina em pacientes com fibrose cistica. Esse tema fol
discutido durante a 1012 Reuniao Ordinaria da Comissao,
realizada nos dias 1° e 2 de setembro de 2021.

0 assunto esta disponivel na Consulta Publica n® 105,
durante 20 dias, no periodo de 25/11/2021 a 14/12/2021,
para receber contribuicoes da sociedade (opinioes, suges-
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toes e criticas) sobre o tema.
Para participar com experiéncias ou opinioes e com
contribuigoes tecnico-cientificas acesse aqui.

0 relatorio tecnico completo de recomendacao da Co-
nitec estd disponivel em: http://conitec.gov.br/images/
Consultas/Relatorios/2021/20211124  Relatorio  Tes-
te Elastase Pancreatica Fecal Fibrose Cisti-

ca_ CP105.pdf
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