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CONTEXTO

Em 28 de abril de 2011, foi publicada a Lei n° 12.401 que dispde sobre a assisténcia
terapéutica e a incorporacao de tecnologias em salde no ambito do SUS. Esta lei € um marco para o
SUS, pois define os critérios e prazos para a incorporacdo de tecnologias no sistema publico de
saude. Define, ainda, que o Ministério da Saude, assessorado pela Comissdao Nacional de
Incorporacao de Tecnologias — CONITEC, tem como atribui¢des a incorporacao, exclusao ou alteracao
de novos medicamentos, produtos e procedimentos, bem como a constituicdo ou alteracdo de

protocolo clinico ou de diretriz terapéutica.

Tendo em vista maior agilidade, transparéncia e eficiéncia na andlise dos processos de
incorporacdo de tecnologias, a nova legislacdo fixa o prazo de 180 dias (prorrogaveis por mais 90
dias) para a tomada de decisdo, bem como inclui a andlise baseada em evidéncias, levando em
consideracdo aspectos como eficacia, acurdcia, efetividade e seguranca da tecnologia, além da
avaliagdo econOmica comparativa dos beneficios e dos custos em relagdo as tecnologias ja

existentes.

A nova lei estabelece a exigéncia do registro prévio do produto na Agéncia Nacional de

Vigilancia Sanitaria (ANVISA) para que este possa ser avaliado para a incorporagdo no SUS.

Para regulamentar a composi¢do, as competéncias 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 foruns: Plendrio e Secretaria-Executiva.

O Plendrio é o féorum responsavel pela emissdo de recomendagbes para assessorar o
Ministério da Saude na incorporacdo, exclusdo ou alteracdo das tecnologias, no ambito do SUS, na
constituicdo ou alteragdo de protocolos clinicos e diretrizes terapéuticas e na atualizacdo da Relagdo
Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME), instituida pelo Decreto n° 7.508, de 28 de junho de
2011. E composto por treze membros, um representante de cada Secretaria do Ministério da Satde —
sendo o indicado pela Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos (SCTIE) o presidente
do Plendrio — e um representante de cada uma das seguintes instituicGes: ANVISA, Agéncia Nacional
de Saude Suplementar - ANS, Conselho Nacional de Sadde - CNS, Conselho Nacional de Secretdrios
de Saude - CONASS, Conselho Nacional de Secretarias Municipais de Saude - CONASEMS e Conselho
Federal de Medicina - CFM.

Cabem a Secretaria-Executiva — exercida pelo Departamento de Gestdo e Incorporagao de

Tecnologias em Saude (DGITS/SCTIE) — a gestdo e a coordenacdo das atividades da CONITEC, bem



como a emissdo deste relatério final sobre a tecnologia, que leva em consideragao as evidéncias

cientificas, a avaliagdo econémica e o impacto da incorporacgdo da tecnologia no SUS.

Todas as recomendac¢bes emitidas pelo Plendrio sdo submetidas a consulta publica (CP) pelo
prazo de 20 dias, exceto em casos de urgéncia da matéria, quando a CP terd prazo de 10 dias. As
contribuicdes e sugestdes da consulta publica sdo organizadas e inseridas ao relatério final da
CONITEC, que, posteriormente, é encaminhado para o Secretario de Ciéncia, Tecnologia e Insumos
Estratégicos para a tomada de decisdo. O Secretdrio da SCTIE pode, ainda, solicitar a realizacdo de

audiéncia publica antes da sua decisao.

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

um prazo de 180 dias para a efetivacdo de sua oferta a populacao brasileira.
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1. RESUMO EXECUTIVO

Tecnologia: ceftriaxona 500mg injetavel
Indicagdo: tratamento de gonorreia resistente a ciprofloxacina
Demandante: Secretaria de Vigilancia em Saude (SVS)

Contexto: A gonorreia é uma das infecgbes bacterianas mais frequentes e é causada pela
Neisseria gonorrhoeae. Encontra-se atualmente entre as cinco principais infec¢oes
sexualmente transmissiveis mais notificadas na populagdo masculina. Dentre as mudancas
propostas pelo PCDT para Infecgbes Sexualmente Transmissiveis - IST em discussdo, recebe
destaque a alteracdo do esquema terapéutico atualmente em uso para o controle da Neisseria
gonorrhoeae no Brasil, que prevé a substituicdo da ciprofloxacina 500mg, dose Unica via oral,
pela ceftriaxona 500mg, dose Unica via intramuscular. Essa alteracdo tem como principal
objetivo conter o desenvolvimento de maior resisténcia bacteriana aos antibiéticos disponiveis
na rede publica para o tratamento desse agravo.

Impacto Or¢camentdrio: Para fins de cdlculo do impacto orcamentdrio da incorporacdo da
ceftriaxona 500mg em substituicdo a ciprofloxacina 500mg, tendo em vista a indicacdo
exclusiva aos trés estados da federacdo (Minas Gerais, Rio de Janeiro e Sdao Paulo) tomou-se
como referéncia as prevaléncias regional e estadual. A incorporacdo seletiva nesses 3 estados
da ceftriaxona 500mg, em substituicdo ao uso da ciprofloxacina 500mg, representa um gasto
adicional estimado em cerca de RS 843 mil. Ao considerar o preco médio para a ceftriaxona na
apresentacdo 250mg, ja incorporada no SUS e anteriormente recomendada pelo Ministério da
Salde como alternativa ao tratamento da gonorreia, sua substituicdo pela apresenta¢do de
500mg atinge uma economia estimada em cerca de 73%. Tomando-se por base apenas a
populacdo afetada nos estados de Minas Gerais, Rio de Janeiro e Sao Paulo, esse percentual de
economia representa, em termos absolutos, aproximadamente RS 3,1 milhdes. Espera-se que
essa economia, gerada pela troca das apresenta¢des de ceftriaxona de 250mg para 500mg,

compense o impacto da substituicdo da ciprofloxacina 500mg pela ceftriaxona 500mg.

Deliberagao final: Os membros da CONITEC deliberaram, por unanimidade, recomendar a
incorporacdo da ceftriaxona 500mg injetavel para o tratamento de gonorreia resistente a

ciprofloxacina, conforme normas técnicas definidas pelo Ministério da Saude.

Decisao: Incorporar a ceftriaxona 500mg injetavel para o tratamento da gonorreia resistente a

ciprofloxacina, conforme normas técnicas definidas pelo Ministério da Saude, no ambito do



Sistema Unico de Salde-SUS. Portaria n? 58 publicada no DOU n2 190, pag. 693, de
05/10/2015.

2. APRESENTACAO

Algumas propostas de incorporacao tecnoldgica no SUS sao avaliadas pela CONITEC de
forma simplificada, ndo sendo submetidas a consulta publica e/ou audiéncia publica. Sdo
propostas de relevante interesse publico que tratam de ampliacdo de uso de tecnologias, nova
apresentacdo de medicamentos ou incorporacdo de medicamentos com tradicionalidade de
uso. Todas essas demandas envolvem tecnologias de baixo custo e baixo impacto
orcamentdrio para o SUS e estdo relacionadas a elaborac¢do ou revisao de protocolos clinicos e

diretrizes terapéuticas (PCDT).

3. SOLICITACAO DE INCORPORACAO

Demandante: Secretaria de Vigilancia em Saude — SVS

Nome genérico da tecnologia: Ceftriaxona 500mg

4. INTRODUCAO

De acordo com Organizagdo Mundial de Saude (OMS), estima-se que mais de 500
milhGes de pessoas se encontravam infectadas por clamidia, sifilis, gonorreia e tricomoniase
em todo no mundo em 2012'. Embora sejam passiveis de cura, as infec¢des bacterianas de
transmissdo sexual (IST) estdo entre as maiores causas de doencas e sdo responsdveis por
danos irreversiveis, incluindo infertilidade e morte, com consequéncias médicas, sociais,
psicolégicas e econGmicas para milhdes de homens, mulheres e criangas. Essas infeccOes
podem ainda constituir portas de entrada para infeccées mais graves como, por exemplo, o
HIV/Aids.

Para que o controle das IST seja eficaz, as a¢Ges existentes nas diferentes regides do
pais devem ser continuas, sustentaveis e de qualidade. Essas a¢Ges devem envolver uma
abordagem integrada incluindo: modificagdo de comportamento de risco, promoc¢do de
preservativos, melhora da capacidade diagndstica, fortalecimento dos servicos de saude e
fornecimento de tratamento seguro e adequado. As diretrizes para prevenc¢do, rastreamento,

manejo de caso e tratamento devem ser implantadas pelo sistema de saude, sendo avaliadas
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periodicamente e modificadas, quando necessdrio. Nesse sentido, o Departamento de
DST/Aids e Hepatites Virais (DDAHV), Secretaria de Vigilancia em Saude (SVS) do Ministério da
Salde, estd em processo de revisdao do protocolo clinico e diretrizes terapéuticas (PCDT) de
atencdo integral as pessoas com IST.

Dentre as mudancas propostas pelo PCDT para IST em discussado, recebe destaque a
alteracdo do esquema terapéutico atualmente em uso para o controle da Neisseria
gonorrhoeae no Brasil, que prevé a substituicdo da ciprofloxacina 500mg dose Unica via oral
pela ceftriaxona 500mg dose Unica via intramuscular. Essa alteragdo tem como principal
objetivo conter o desenvolvimento de maior resisténcia bacteriana aos antibidticos disponiveis
na rede publica para o tratamento desse agravo.

A ceftriaxona inclui-se entre as alternativas terapéuticas recomendadas pela OMS"
para o controle da gonorreia, sobretudo nas situacées em que se observam manifestacGes de
resisténcia bacteriana. Outra alternativa citada pela OMS é a cefixima 400 mg dose Unica via
oral que, até o momento, se encontra sem registro sanitario valido no pais.

Muito embora se trate de uma IST de alta prevaléncia na populagdo geral, a resisténcia
anti-microbiana das cepas da gonorreia atingem de forma distinta diferentes subgrupos
populacionais e diferentes areas geograficas, o que torna necessdria a introducdo de novos
medicamentos de forma seletiva, com base, na situagdao atual do nivel de resisténcia nos
estados brasileiros. Portanto, cabe ressaltar que a substituicdo terapéutica ora proposta se
destina exclusivamente aos estados de Minas Gerais, Rio de Janeiro e S3o Paulo, onde se tém
detectado niveis inaceitdveis de resisténcia bacteriana a ciprofloxacina.

A aquisicdo dos medicamentos para as IST é de responsabilidade dos estados e
municipios, cabendo a cada ente pactuar na Comissdo Intergestora Bipartite (CIB) as
necessidades, segundo a situacdo epidemiolégica de cada Regido de Saude. As dificuldades
existentes na gestdo compartilhada devem ser solucionadas para que o controle das IST seja

efetivo em toda a extensdo da rede de atencéao.

5. A DOENCA

A gonorreia é uma das infec¢Ges bacterianas mais frequentes e é causada pela
Neisseria gonorrhoeae. Encontra-se atualmente entre as cinco principais infeccbes de
transmissdo sexual mais notificadas na populacdo masculina.

Os locais primarios de infeccdo sdo as membranas mucosas da uretra, canal cervical,
reto, faringe e conjuntiva. A transmissdo, na grande maioria das vezes, ocorre por contato

sexual, através da inoculagdo direta das secre¢bes infectadas de uma para outra membrana

8



mucosa". O local onde se desenvolve a infecgdo reflete as diferentes praticas sexuais, tais
como: genital-genital, genital-anorretal, orogenital ou oroanal”. A transmissdo n3o sexual
sucede, na maioria das vezes, nos casos de conjuntivite gonocécica, podendo ocorrer de mae
para filho durante o parto ou por auto-inoculacdo de secrec¢do uretral nas conjuntivas.

Apds o contdgio, a area genital costuma ser a mais afetada. Entre mulheres, o locus
primario da infeccdo situa-se na endocervice, podendo ser frequentemente recuperada na
uretra e no reto’. Nesse grupo, a repercuss3o da infeccdo tem maior importancia, podendo
causar cervicite, assintomatica em até 50% dos casos, que, ao ascender para o trato genital
superior feminino resulta em endometrite e salpingite com consequéncias graves, tais como:
doenca inflamatdria pélvica, gravidez ectépica e infertilidade”. Entre os homens, a uretrite é a
manifestacdo mais importante, seguida da infeccdo retal entre homossexuais. A infeccdo
uretral causa corrimento em mais de 80% dos casos e/ou distria em mais de 50% cerca de 2 a
5 dias apds o contagio”. A faringite gonocdcica pode ser encontrada em 10% a 25% dos casos
de gonorreia. A infeccdo retal em homens e mulheres é usualmente assintomatica, assim
como a da faringe.

A infeccdo gonocdcica disseminada, uma entidade distinta e ndo uma complicacdo, é
rara (<1%)"". Resulta da disseminagdo hemdtica a partir das membranas mucosas infectadas e
causa febre, lesGes cutaneas, artralgia, artrite e tenossinovite. Pode também causar,
raramente, endocardite aguda, pericardite e meningite™ e peri-hepatite* Acomete mais as

mulheres, sendo associada a infecgao assintomatica persistente, com maior risco durante o

periodo menstrual, gravidez e pds-parto imediato™.

6. ASPECTOS DEMOGRAFICOS, EPIDEMIOLOGICOS E SOCIAIS

Estima-se que o numero de adultos infectados pela Neisseria gonorrhoeae seja de
aproximadamente 36,4 milhdes de pessoas mundialmente™. O grafico a seguir mostra a taxa
de crescimento das principais IST no mundo. A taxa de incidéncia para a gonorreia evoluiu de
87 milhdes de casos reportados em 2005 para mais de 106 milhdes de casos em 2008, um
crescimento de 21%. Parte desse incremento encontra explicagdo na mudanga de metodologia
adotada pela OMS na estimativa das incidéncias®". Outra parte do crescimento das infec¢des
de transmissdo sexual, inclusive o crescimento da gonorreia, estd associada ao aumento da

populagdo mundial que foi da ordem de 4,1% nas faixas etarias entre 15 e 49 anos.



TABELA 1: Taxa de crescimento de quatro grupos de IST no mundo no

periodo entre 2005 e 2008.
2005 2008 % change
Chlamydia trachomatis 101.5 105.7 4.1
Neifsseria gonorrhoeae 87.7 106.1 21.0
Syphilis 10.6 10.6 0
Trichomonas vaginalis 248.5 276.4 11.2
Total 448.3 498.9 11.3

Fonte: WHO: Global incidence and prevalence of selected curable sexually transmitted infections. Genebra, 2012.

As IST também tém um componente cultural relevante, sobretudo no que diz
respeito as praticas e comportamentos sexuais das pessoas. Fatores socioeconOmicos
associados, como por exemplo, escolaridade e renda, sdo varidveis importantes para a adogao
de comportamentos seguros. Quanto maiores as oportunidades de educacdo e renda,
melhores sdo os resultados dos indicadores relacionados as infec¢des de transmissao sexual.
Ha evidentemente situac¢des relacionadas aos arranjos sexuais de subgrupos populacionais de
maior risco.

A prevaléncia da gonorreia em homens é estimada em 1,6% e em mulheres 2,0%,
conforme podemos observar no grafico a seguir. Estes dados se aproximam das prevaléncias

observadas no Brasil.

GRAFICO 1: Incidéncia e prevaléncia de quatro grupos de IST por género
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Fonte: WHO: Global incidence and prevalence of selected curable sexually transmitted infections. Genebra, 2012.

A Regido das Américas compreende 35 paises e uma populacdo total estimada em
477 milhoes de habitantes na faixa etdria entre 15 e 49 anos, segundo as apurac¢des censitarias
de 2008. A Regido responde hoje por 125,7 milhdes de casos dos quatro principais grupos de
infecgGes de transmissao sexual, sendo que 11 milhdes sdo de casos de gonorreia reportados
pelo sistema de saude.

No Brasil, estima-se que a prevaléncia da gonorreia na populagdo de 15 a 49 anos
seja de aproximadamente de 1,4%". Estudo com gestantes identificou uma taxa de
prevaléncia em torno 1,5% para as cinco regides brasileiras. Ja a prevaléncia na populag¢do
total (1,4%) tem taxas desiguais quando observadas as seis cidades brasileiras estudadas
(Fortaleza, Goiania, Manaus, Porto Alegre, Rio de Janeiro e Sdo Paulo). Estas variages também
sdo observadas quanto as faixas etdrias e nos segmentos populacionais especificos.

Estudo com recorte na populagdo masculina de trabalhadores do setor industrial
encontrou percentuais da ordem de 0,9% de gonorreiax"i. Entre jovens que se apresentam para
sele¢do do servigo militar (conscritos), 12,9% relataram ja ter tido algum problema relacionado
as IST (como corrimento uretral, bolhas ou feridas ou verrugas no pénis), sendo que as taxas
mais altas foram observadas nas regides Norte e Nordeste (Brasil, 2007)*".

Em relagdo as mulheres, encontrou-se numa populacdo de adolescentes
assintomadticas, atendidas pelo Programa de Saude da Familia de Vitéria, 12,2% de clamidia e
xviii

1,9% de infeccdo gonocécica, conforme estudo transversal realizado em 2003™". O mesmo

estudo, expandido para 299 mulheres entre 15 a 49 anos, obteve uma prevaléncia de
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Diferenciais nas prevaléncias também sdo observados para as populagGes chave,

Xix

gonorreia de 2,0%

conforme estudos realizados com profissionais do sexo™, homens que fazem sexo com
homens™ e populacdo prisional™.

Estudos brasileiros, tabulados abaixo, examinaram a prevaléncia de infec¢do por
Neisseria gonorrheae em populaces diversas, fornecendo elementos essenciais para a
avaliagdo da magnitude dessa infe¢do. A tabela 2 resume os achados desses estudos realizados

entre 2002 e 2012.

TABELA 2- Prevaléncia de infecgao por Neisseria gonorrhoeae em diversas subpopulagées.
Brasil 2002-2012

Anod

Salvador, Bahia 2002 Usuarios de clinica de 202 0,5%
planejamento familiar

Fortaleza e Aracati, Ceara 2004 Gestantes 3303 1,3%

Salvador, Bahia 2006 Mulheres em escola 129 0,8%

Salvador, Bahia 2006 Homens em escola 96 1,0%

Salvador, Bahia 2006 Mulheres moradoras de 155 3,2%
favela

Salvador, Bahia 2006 Homens moradores de 44 2,2%
favela

Manaus, Fortaleza, Goiania, 2008 Gestantes 3303 1,5%

Rio de Janeiro, Sdo Paulo e

Porto Alegre

Manaus, Fortaleza, Goiania, 2008 Homens trabalhando em 2814 0,9%

Rio de Janeiro, Sdo Paulo e industria

Porto Alegre

Manaus, Fortaleza, Goiania, 2008 Pacientes de clinicas de 767 18,4%

Rio de Janeiro, Sdo Paulo e DST - Homens

Porto Alegre

Campinas, Sdo Paulo 2009 Usudrios de clinica de 230 3%
planejamento familiar

Manaus, Amazonas 2010 Pacientes de clinicas de 239 7,1%
DST - Mulheres

Botucatu, Sdo Paulo 2011 Profissionais do sexo 102 Zero

Curitiba, Parana 2011 Mulheres recrutadas para 335 1,5%
estudo com a vacina para
HPV

Belo Horizonte, Minas Gerais 2011 Pacientes de clinica 224 4,0%
ginecologica

Salvador, Bahia 2012 Usuarios HIV+ de clinica 63 Zero
de planejamento familiar

Considerando a prevaléncia encontrada nas populagdes que procuraram os servigos

onde foi realizada a investigacdo por motivos outros que sintomas ou suspeitas de gonorreia
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ou outra IST e com amostragem superior a cem individuos (totalizando nove estudos), com

xxiii

base nos critérios utilizados pela OMS para realizar estimativas™", a prevaléncia da gonorreia
situa-se num intervalo de 0,5 a 3,2%. A mediana desses estudos é de 1,4%, que reflete o
parametro utilizado para estimativas de IST. O numero reduzido de homens ndo permite
realizar estimativas por sexo.

XXiv

A notificacdo de casos de gonorreia no Brasil ndo é obrigatdria™". Dentre os fatores
gue contribuem para a subnotificacdo estdo a frequéncia da infeccdo assintomatica, o estigma
ligado a doenca, os diferentes servigcos formais e informais frequentados pelos pacientes dos

guais se tem pouca informacao e a baixa notificacao pelos profissionais de saude.

A incidéncia anual estimada (novas infec¢Ges) pode ser calculada dividindo-se a
duracdo da infeccdo, que é diferente em homens e mulheres pela prevaléncia. Como
parametros de duracdo da infeccdo, utilizamos os dados atualizados pela OMS, 0.25 anos para
homens e 0.41 anos para mulheres. Os resultados deste exercicio indicam uma incidéncia
estimada de 498.848 mil novas infec¢des ao ano na populagdo (55% mulheres e 45% homens).
Esses nimeros devem ser utilizados com cautela, mas reforcam a situacdo preocupante de

reforgo as atividades de vigilancia e controle da gonorreia na populagdo.

7. TRATAMENTO

Para a escolha do tratamento da infecgao gonocdcica a OMS estabelece critérios de
eficacia, seguranca, custo, adesdo e disponibilidade, nos seguintes termos™"*""

e Eficacia: os medicamentos utilizados devem ter uma taxa de cura de pelo menos 95%.
Esquemas terapéuticos com eficicia entre 85% e 95% devem ser utilizados com
cautela e abaixo de 85% sdo considerados inaceitdveis.

e Seguranca: a presenca de efeitos colaterais é a segunda maior preocupacdo na escolha
dos tratamentos e desempenha papel de extrema relevancia em mulheres gravidas ou
em aleitamento, portanto, o nivel de toxicidade deve permanecer dentro de padrdes
aceitaveis para a saude do paciente, do feto e do bebé.

e Custo: o custo do medicamento deve ser analisado e comparado aos custos de
retratamento, eventuais complicacGes, e risco de transmissdo e resisténcia

e Observancia e aceitabilidade: os tratamentos devem ser de preferéncia em dose Unica
e administrados por via oral.

e Disponibilidade: os tratamentos selecionados devem levar em conta a aprovacao

sanitaria no pais.
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Além desses critérios, devem ser consideradas as co-infec¢Bes existentes e o risco
de reducdo da eficacia para outras indicacdes terapéuticas. A tabela abaixo relaciona os

medicamentos e doses recomendadas para o tratamento da gonorreia globalmente em uso.

TABELA 3: Medicamentos e doses indicadas para tratamento da gonorreia nao complicada em
homens e mulheres e da oftalmia gonocdcica

Cefalosporinas de segunda geragéo

Cefoxitina 2 g, IM
Cefalosporinas de terceira geragdo

Cefixima 400mg, 800mg, VO

Cefotaxima 25 mg/kg, 50 mg/kg, 500 mg,1g, IM

Cefpodoxima 200 mg, VO

Ceftriaxona, 25 — 50 mg/kg, 125 mg, 250mg, 500mg, 1g, 2g, IM
Azalidos

Azitromicina 20 mg/kg 1g, 2g, VO
Fluoroquinolonas

Ofloxacina 400 mg, VO

Ciprofloxacina, 500 mg , VO
Tetraciclinas

Doxiciclina 100 mg, VO

Tetraciclina pomada oftalmica 1%, topico
Acolitos

Eritromicina pomada oftalmica 0.5%, topico
Aminoglicosideos

Espectinomicina, 25 mg/kg, 1g, 2g, IM

Gentamicina 240 mg, IM

As normas brasileiras em vigor, presentes no Manual de Controle das Doengas

XXVii

Sexualmente Transmissiveis, publicado em 2006™", ndo estabelecem critérios préprios de

selecdo. As recomendacgbes de tratamento encontram-se atreladas aos critérios da OMS.

Paises como a Africa do Sul®™", Austrélia™”, india™ e Reino Unido™ tampouco explicitam

critérios especificos para a escolha dos medicamentos.

Nos Estados Unidos, o Center for Disease Control (CDC) adotou como critério rigido
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de eficacia taxas de cura de 95% com base em ensaios clinicos onde o limite de confianca
(95%) inferior > 95% ", J4 para tratamentos alternativos foram consideradas aceitdveis taxas

de cura de 95% com limite de confianga (95%) inferior 2 90%. Ademais, as normas do CDC,

assim como as do Canadd™" e da Europa™® recomendam o uso concomitante de dois
medicamentos, com mecanismos de acao diferentes, para o tratamento da gonorreia, sendo
gue um deles deve também apresentar eficacia contra a Clamidia trachomatis, devido as
elevadas taxas de co-infeccdo. As normas aconselham ainda a administracdo supervisionada
do tratamento em dose Unica.

Em termos gerais, as normas revisadas indicam que a escolha do tratamento deve
levar em conta a situacdo epidemiolégica local, onde o perfil de resisténcia bacteriana
constitui fator determinante na identificagdo dos medicamentos mais eficazes contra a

Neisseria gonorrhoeae.

8. RESISTENCIA DA N. GONORRHOEAE AOS ANTIBIOTICOS

A resisténcia da Neisseria gonorrhoeae aos antibidticos é uma preocupacao
mundial em saude publica e tem aumentado rapidamente nos ultimos anos, reduzindo as
opcOes terapéuticas correntes. Tem-se identificado que, tdo logo um medicamento vem a ser
introduzido, a resposta ao tratamento comeca a perder gradualmente o efeito devido a
reducdo no nivel de suscetibilidade da bactéria.

Altas taxas de resisténcia bacteriana foram detectadas em relagdo a penicilina,
tetraciclina e, mais recentemente as quinolonas™" de forma que estas drogas vieram a ser

excluidas das recomendagdes para tratamento da gonorreia na grande maioria dos paises do

XXXVi,  XXXVii XXXViii

mundo Sensibilidade reduzida e resisténcia as Cefalosporinas™"", pilares das

recomendacdes terapéuticas atuais, vem também surgindo em varios paises (Japdo™®,
Inglaterra; USA™, Noruega™").

Conforme documento recente da OMS alertando para o grave problema da
resisténcia aos antibidticos, “A emergéncia de suscetibilidade reduzida da Neisseria
gonorrhoeae a “Ultima linha” de opgdes terapéuticas, as Cefalosporinas, conjuntamente com a
resisténcia ja demonstrada em relagcdo as sulfas, tetraciclinas, penicilinas, quinolonas e
macrolideos (inclusive azitromicina) faz com que esta tenha se tornado um microrganismo

2 Xliii

multirresistente Este cenario requer constante monitoramento laboratorial e substituicdo
das recomendagOes terapéuticas. Engendra inclusive repercussées financeiras (adog¢do de
antibidticos de custo mais elevado) e logisticas (introducdo e distribuicdo de novos

medicamentos), bem como implicacGes operacionais relacionadas ao manejo de formulagGes
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injetaveis na atencdo bdsica.

No Brasil, a resisténcia cromossémica a penicilina e a tetraciclina, mediada por

plasmideo, é comumente relatada

xlvii

demonstrado baixa

suscetibilidade diminuida a Azitromicina

xliv xlv xIvi

xlviii

. A resisténcia a espectinomicina, por sua vez, tem se
. Considerando as recomendag¢des atualmente em vigor, observa-se

e resisténcia emergente e em franca expansao as

fluoroquinolonas, especialmente nas cidades de Belo Horizonte, Rio de Janeiro e Sdo Paulo.

Na tabela abaixo apresentamos a tendéncia de resisténcia aos diferentes

medicamentos em uso para o tratamento da gonorreia no Brasil, segundo estudos realizados

entre 2004 e 2014. Conforme observado acima, os estudos mais recentes realizados nas

cidades de Belo Horizonte, Rio de Janeiro e Sdo Paulo chamam a atencdo para o nivel elevado

de resisténcia as fluoroquinolonas (ofloxacina e ciprofloxacina), atualmente indicadas no

tratamento para a gonorreia, atingindo niveis de 21,4%, 6,2% - 33,3% e 9% respectivamente.

Ressalta-se que a OMS indica que os medicamentos usados no tratamento das IST deverao ter

uma eficacia de pelo menos 95% ™ e também sugere que um agente antimicrobiano n3o deve

ser usado quando mais de 5% das culturas demonstram resisténcia'.

TABELA 4: Perfil de resisténcia/suscetibilidade aos medicamentos indicados para tratamento da

Rio de Janeiro 2004
Barreto et al."

Sao Paulo 2005
Belda Jr. etal."

Manaus 2007
Ferreira et al"".

gonorreia no Brasil

115 amostras (fevereiro Penicilina
2002 a junho 2003) Tetraciclina
Azitromicina

Ciprofloxacina
Cloranfenicol

Ceftriaxona
289 amostras, colhidas Tetraciclina
entre 1998 e 2001
MIC, Método de diluigdo
em Agar
110 amostras (14,5% Penicilina
PPNG), difusdo em disco Tetraciclina
Ciprofloxacina
Azitromicina
Ceftriaxona

9,7% resistentes
33,9% resistentes

80% de sensibilidade
98,3% de sensibilidade
3,5% resistentes

100% de sensibilidade
40,3% resistentes

21,8% resistentes
80% resistentes
6,4% suscetibilidade
reduzida

8,2% resistentes
5,5% suscetibilidade
reduzida
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Sdo Paulo
Belda Jr et al.

liv

Rio de Janeiro
Uehara et al."

Manaus

. Ivi
Ferreira etal.”

Belo Horizonte
i

Costa et al.

\ELET
Ferreira et al.

2007

2006-
2010
2011

2013

2014

65 amostras

50 N3o-PPNG

15 PPNG +
MIC, Método de diluigdo

em Agar

Difusdo em disco e E-test

Relato de dois casos

201 amostras (PPNG
14,5%) colhidas em
Margo 2011 a Fevereiro
2012.

Difusdo em disco e E-test.

200 amostras
E-test

Penicilina

Cefoxitima
Tiamfenicol
Tetraciclina
Espectromicina
Ofloxacina

Penicilina
Cefoxitima
Tiamfenicol
Tetraciclina
Espectromicina
Ofloxacina
Ciprofloxacina

Ceftriaxona e
Ciprofloxacina
Azitromicina
Cefixima
Ceftriaxona
Ciprofloxacina
Cloranfenicol
Penicilina
Tetraciclina
Espectinomicina
Azitromicina
Ceftriaxona
Ciprofloxacina
Cloranfenicol
Gentamicina
Ofloxacina
Tetraciclina
Penicilina

Todos com suscetibilidade
intermediaria

98% de sensibilidade

76% de sensibilidade

26% de sensibilidade

92% de sensibilidade

9% resistentes

100% resistentes

93,3% de sensibilidade
59,9% de sensibilidade
100% de sensibilidade
86,4% de sensibilidade
100% de sensibilidade
6,2% 2006 a 33,3% 2010,
resistentes

Resistentes

4,5% resistentes
100% de sensibilidade
100% de sensibilidade
21,4% resistentes
11,9% resistentes
22,4% resistentes
32,3% resistentes
16% resistentes

1,2% resistentes
100% de sensibilidade
2,4% resistentes

3,6% resistentes
100% de sensibilidade
2,4% resistentes
54,2% resistentes
20,5% resistentes

Dentre as causas associadas ao desenvolvimento de resisténcia pode-se identificar a

falta de controle no acesso aos antibidticos, a sele¢cdo inadequada e a super utilizacdo, a ma

qualidade dos produtos assim como mutagdes genéticas intrinsecas ao microorganismo.

As implicagBes para a salde da resisténcia e da ndo utilizacdo de antibidticos

adequados, de acordo com o mesmo documento supracitado da OMS, s3o:

=  Aumento em cinco vezes no risco de transmissdo do HIV;
= Infertilidade;
=  Mais mulheres acometidas por doenga inflamatdéria pélvica (DIP) e dor abdominal

baixa, com maior risco de gravidez ectdpica;

=  Aumento de chances de aborto no primeiro trimestre;

= Aumento de chances de infecgGes neonatais graves.

Dentre as agBes necessarias para controlar o problema pode-se citar:
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= Escolha de antibidticos para o tratamento da infecgdo levando em conta o perfil de
resisténcia e antecipando suas tendéncias de resisténcia.

=  Prevengdo primaria do HIV.

= Controle da venda e distribuicdo de antibidticos.

= Vigilancia epidemioldgica continua dos padrées de sensibilidade/resisténcia.

= Treinamento de laboratdrios de referéncia.

= Monitoramento das falhas terapéuticas.

=  Pesquisa de novos métodos de monitorar e detectar resisténcia.

=  Pesquisa de novas drogas eficazes.

Na coordenagdo internacional destas atividades, o programa de vigilancia
epidemioldgica da resisténcia do gonococo (GASP - Gonorrhoea Antimicrobial Surveillance
Programme) da OMS tem um papel importante. Fornece apoio técnico, cepas de referéncia,
padrées laboratoriais, e facilita o intercdmbio de informacgdes.

Nesse contexto preocupante e na medida em que a introducao de novos esquemas
terapéuticos na rede de atencdo se faz necessdria, torna-se fundamental a expansao,
baseando-se na experiéncia ja existente, da gestao clinica e do monitoramento laboratorial da
resisténcia do gonococo aos antibidticos. Aliado a isso, a selecdo e combinacdo de
medicamentos mais eficazes para retardar a expansao da resisténcia aos antibiéticos com nivel
reduzido de suscetibilidade constitui outro elemento chave e deve merecer a mais alta
prioridade no controle da infec¢do gonocdcica no Brasil.

O Brasil tem monitorado a resisténcia ao gonococo desde a criagdo da Rede
Nacional de Vigilancia da Resisténcia do Gonococo (RENAGONO) e hoje conta com uma
plataforma preparada para a realizacdo de estudos de resisténcia do gonococo in vitro para
diferentes antimicrobianos que estdo a disposicdo no mercado através do programa
SENGONO. Em conjunto com os paises latino-americanos o monitoramento é realizado pela
Rede Latinoamericana de Vigilancia da Resistencia aos Antimicrobianos (ReLAVRA) sob os
auspicios da Organizagdo Pan Americana da Saude (OPAS).

E importante ressaltar que medidas de controle sobre a comercializagio de
antimicrobianos foram adotadas a partir da publicagdo da RDC No. 20/2011 da Agencia
Nacional de Vigilancia Sanitdria (ANVISA), regulamentando a venda de antibidticos com a
retencdo da receita médica, o que contribui para o controle da resisténcia. Na tabela
disponibilizamos uma sintese da legislagdo em vigor que regulamenta o uso de

antimicrobianos no Brasil.
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TABELA 5 - NORMATIVA SOBRE USO DE ANTIMICROBIANOS NO SUS

NORMA CONTEUDO

. Dispde sobre a Regulamentagdo do Exercicio da Enfermagem e da
Lei n® 7.498/1986 o
outras providéncias.

Portaria SVS/MS n@ Aprova o Regulamento Técnico sobre substancias e medicamentos
344/1998 sujeitos a controle especial.

As farmacias e drogarias poderdo fracionar medicamentos a partir de
embalagens especialmente desenvolvidas para essa finalidade, de
modo que possam ser dispensados em quantidades individualizadas
RDC ANVISA n2 80/2006 para atender as necessidades terapéuticas dos consumidores e
usuarios desses produtos, desde que garantidas as caracteristicas
asseguradas no produto original registrado e observadas as condigcGes
técnicas e operacionais estabelecidas nesta resolugao.

DispGe sobre Boas Praticas Farmacéuticas para o controle sanitario do
funcionamento, da dispensag¢do e da comercializagdo de produtos e da
RDC ANVISA n2 44/2009 . . . . ) ]
prestacdo de servigos farmacéuticos em farmacias e drogarias e da

outras providéncias.

DispGe sobre o controle de medicamentos a base de substancias
RDC ANVISA n2 20/2011 classificadas como antimicrobianos, de uso sob prescri¢ao, isoladas ou
em associagao.

. . Dispde sobre cronograma e procedimentos para credenciamento de
Instrugao Normativa ANVISA

farmacias e drogarias privadas referentes a escrituracio de
n? 7/2011

antimicrobianos no SNGPC.

Instrucdo Normativa ANVISA | Altera a IN n2 7 / 2011, definindo novo prazo para inicio da
n® 1/2013 escrituragdo obrigatdria de antimicrobianos no SNGPC.

9. ATECNOLOGIA

A ceftriaxona é um antibidtico de terceira geracao da familia da cefalosporina
registrado na ANVISA, por meio da Resolucdo 252 de 5 de marco de 2001. O medicamento
esta disponivel no mercado em diferentes apresentagGes, todas injetaveis, sendo indicado
para o tratamento de eventos de sepsemia; meningite; infec¢bes intra-abdominais
(peritonites, infeccdes do trato gastrintestinal e biliar); infec¢des dsseas, articulares, tecidos
moles, pele e feridas; infeccGes em pacientes imunocomprometidos; infecges renais e do
trato urindrio; infeccbes do trato respiratdrio, particularmente pneumonia e infeccGes
otorrinolaringoldgicas; infecgdes genitais, inclusive gonorreia; profilaxia de infecgbes pré-
operatdrias; Borreliose de Lyme (Doencga de Lyme).

A ceftriaxona ja esta incorporada ao SUS nas apresenta¢Ges 125mg e 250mg. O
Manual de Controle das Doengas Sexualmente Transmissiveis, publicado pelo MS em 2006, ora

em revisdao, a partir de uma abordagem sindrOmica, preconizava como medicamento de
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primeira op¢do no tratamento da gonorreia nas ocorréncias de corrimento uretral ou vaginal e
cervicite, ou ainda na profilaxia da infeccdo em adultos e adolescentes acima de 45kg a
ciprofloxacina 500mg via oral em dose Unica, tendo como alternativa a ceftriaxona 250mg via
intramuscular também em dose Unica. Ja para os casos de dor pélvica relacionada a gonorreia,
a ofloxacina 400mg ou a ciprofloxacina 500mg via oral em duas doses diarias durante duas
semanas estavam indicadas como segunda opc¢ao a ceftriaxona 250mg via intramuscular em
dose Unica. Finalmente, para gestantes e pessoas com peso igual ou inferior a 45kg, incluindo
casos de conjuntivite neonatal, dada a contra-indicacao das fluoroquinolonas, estava prevista,
respectivamente, a aplicacdo de ceftriaxona 250mg e 125mg (dose maxima).

Como medida cautelar para mitigar a resisténcia bacteriana a ceftriaxona, o novo
PCDT de Atencdo Integral as Pessoas com IST prevé, em todos os casos, a substituicdo da
apresentacdo 250mg pela apresentacdo 500mg. Ademais, tendo em vista a deteccdo de cepas
resistentes as fluoroquinolonas, superior ao parametro de 5%, nos estados de Minas Gerais,
Rio de Janeiro e S3do Paulo, o documento determina a substituicdo dessa classe de
medicamentos pela ceftriaxona. Desta forma, exclusivamente para esses estados, no
tratamento da infec¢do anogenital ndo complicada, que acomete a vasta maioria dos casos de
gonorreia, esta indicada a ceftriaxona 500mg via intramuscular em dose Unica como primeira

opg¢do em substitui¢do a ciprofloxacina 500mg via oral também em dose Unica.

10. TECNOLOGIAS ALTERNATIVAS

Num contexto de resisténcia bacteriana em evolugdo as fluoroquinolonas, a
alternativa tecnolégica ao uso da ceftriaxona injetdvel 500mg no tratamento da gonorreia é
atualmente a cefixima 400mg, via oral em dose Unica ou na apresentagao 200mg ministradas
em duas doses. Como um produto que esta disponivel na apresentagdo oral em dose Unica, a
cefixima é uma alternativa promissora para a incorporagao pelo sistema de saude, tendo em
vista possivel resisténcia observada na adesdo dos pacientes ao medicamento por via injetavel.
No entanto, o medicamento ndo esta disponivel no mercado nacional e se encontra com o
registro vencido na ANVISA. O preco médio de varejo deste medicamento, para a
apresentacdo 400mg na versdo genérica, produzido no mercado externo, estd em torno de US

3,12%

! Valor médio obtido no site: https://www.pharmacychecker.com/generic/price-comparison/cefixime/200+mg/cpp/. Pesquisa
realizada em novembro de 2014.
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Atualmente, a aquisicdo dos medicamentos para IST sdo de responsabilidade dos

11. IMPACTO ORGCAMENTARIO

estados e dos municipios, cabendo ao Ministério da Saude a normatizacao, registro e avaliagdo
dos produtos disponiveis no mercado.

Para fins de calculo do impacto econémico da incorporacao da ceftriaxona 500mg
em substituicao a ciprofloxacina 500mg, tendo em vista a indicagdo exclusiva a trés estados da
federacao, tomou-se como referéncia prevaléncias regional e estadual. Para efeito de calculo
foram utilizadas as médias das prevaléncias encontradas nos estudos em gestantes e em
trabalhadores, como proxy da populacdo regional. Observa-se que em uma mesma regidao é
possivel haver variagGes da prevaléncia entre os estados e municipios, logo estas informacgdes
sdo aproximacbes para efeito de estimar as necessidades e os custos relacionados para
aquisicdo de medicamentos para gonorreia.

O gasto médio estimado para aquisicdo da ciprofloxacina 500mg por estados e
municipios corresponde ao “Cendrio A” apresentado na tabela abaixo. O preco médio unitario
considerado é de RS 0,87 e baseou-se em compras publicas realizadas nos anos de 2013 e
2014, registradas no Comprasnet. Nao fazem parte do calculo os custos indiretos relacionados
a impostos, encargos sociais e inflacdo. Para obtencdo desse valor, apds o cdlculo do desvio
padrdo e da média aritmética do preco unitario de todas as aquisicdes, foram eliminados
valores abaixo do limite inferior e acima do limite superior, obtidos pela subtragdo e soma,
respectivamente, do desvio padrdao da média calculada. Feitas as eliminag¢des, foi calculada
nova média conforme metodologia empregada pelo Departamento de Logistica em Saulde,
Secretaria Executiva do MS. Tendo em vista que as aquisi¢cdes deste medicamento s3o
realizadas por diferentes 6rgdos da administracdo publica, o gasto real em cada estado ou
municipio pode sofrer variacdes conforme a modalidade de compra, o quantitativo adquirido e
o fornecedor.

Para efeito de estimativa do gasto com a aquisicio da ceftriaxona 500 mg,
exclusivamente nos estados de Minas Gerais, Rio de Janeiro e Sdo Paulo, “Cenario B”, foi
aplicado o mesmo método de calculo descrito acima. Nesse sentido, o preco médio unitario

considerado é de RS 3,19.
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TABELA 6 — Estimativa do Gasto com Aquisi¢do de Tratamentos da Gonorreia conforme distintos cenarios
Cenario A Cenario B
~ Valor total
.. ~ Populagado Valor total .
” Prevaléncia | Populagdo 15-49 . . Considerando
Regido L conforme Ciprofloxacina ..
média (%) | anos (IBGE 2010) L resisténcia MG, RJ,
prevaléncia 500 mg
SP
Norte 1,15 8.735.802 100.462 | RS 87.401,70 RS 87.401,70
Nordeste 1,65 29.148.824 480.956 | RS 418.431,37 RS 418.431,37
Sudeste
(Total) (0,85) (44.717.879) (380.102) | (RS 330.688,72) | (R$ 1.173.504,44)
MG 0,85 10.837.957 92.123 | RS 80.146,69 RS 293.871,20
ES 0,85 1.978.745 16.819 | RS 14.632,82 RS 14.632,82
RJ 0,85 8.695.427 73.911 | RS 64.302,68 RS 235.776,50
SP 0,85 23.205.750 197.249 | RS 171.606,52 RS 629.223,91
Sul 2,55 15.093.256 384.878 | RS 334.843,88 RS 334.843,88
Centro-Oeste 0,65 8.120.523 52.783 | RS 45.921,56 RS 45.921,56
Total - 105.816.284 1.399.181 | R$ 1.217.287,22 | R$ 2.060.102,95

Com base nas informacgGes acima, o calculo do impacto de aplicagdo do “Cenario
B”, incorporacdo seletiva da ceftriaxona 500mg em alguns estados, em substituicdo ao
“Cenédrio A”, representa um gasto adicional estimado em cerca de RS 843 mil. Como esse
calculo toma em conta a prevaléncia total estimada para as diferentes regibes brasileiras,

espera-se que esse valor seja diluido ao longo de um intervalo de trés a cinco anos.

TABELA 7 - IMPACTO DA AQUISIGAO DA CEFTRIAXONA 500mg PARA ATENDER AO NOVO PROTOCOLO DE IST, SEGUNDO

RESISTENCIA VIRAL NOS ESTADOS DE MINAS GERAIS, RIO DE JANEIRO E SAO PAULO

Valor
.. Populagéo Populagédo . Valor unitario Custo Custo
Prevaléncia Unitario . X . i X Valor
UF L 15-49 anos conforme . Ciprofloxacina Ceftriaxona Ciprofloxacina
média (%) . Ceftriaxona 2 Impacto
(IBGE 2010) | prevaléncia a 500 mg 500 mg 500 mg
500 mg
RS R$
MG 0,85 10.837.957 92.123 | R$ 3,19 RS$ 0,87 293.871,20 RS$ 80.146,69 |213.724,51
RS R$
RJ 0,85 8.695.427 73.911 | R$ 3,19 RS 0,87 235.776,50 RS 64.302,68 | 171.473,82
RS
SP 0,85 23.205.750 197.249 | RS 3,19 RS 0,87 RS 629.223,91 | RS 171.606,52 | 457.617,39
RS R$
TOTAL - 42.739.134 363.283 1.158.871,62 R$ 316.055,90 | 842.815,72

A ceftriaxona na apresentacdo 250mg ja estd incorporada ao SUS e era
recomendada no Manual de Controle das DST, publicado pelo MS em 2006, como alternativa a
ciprofloxacina 500mg no tratamento da gonorreia. Vale notar que, ao se considerar o pre¢o
médio para a ceftriaxona 250mg, obtido pela metodologia acima descrita, no valor de RS

11,78, sua substituicdao pela apresentacdao 500mg atinge uma economia estimada em cerca de
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73%. Tomando-se por base apenas a populagdo afetada nos estados de Minas Gerais, Rio de
Janeiro e S3do Paulo, esse percentual de economia representa, em termos absolutos,
aproximadamente RS 3,1 milhdes. Nesse sentido, espera-se que a troca de apresentacdes
permitira mais do que compensar o impacto da substituicdo da ciprofloxacina 500mg pela
ceftriaxona 500mg.

Observa-se por fim que no contexto do cuidado integral do tratamento
N.gonorrhoeae, as evidéncias demonstram que este custo depende da definicdo do cuidado,
isto é, se o diagndstico teve inicio em um paciente que procurou espontaneamente o servico
de saude com queixa e sintomas definidos ou se a procura ao servico foi iniciada para uma
gueixa ndo relacionada a gonorreia e a triagem a gonorreia é solicitada. Os custos relacionados
ao cuidado integral sdo compostos de despesas relacionadas a consulta, solicitacdo de exames

laboratoriais e do tratamento.

12. RECOMENDAGAO DA CONITEC

Na 342 Reunido da CONITEC, realizada no dia 2 de abril de 2015, os membros do
plenario deliberaram por unanimidade recomendar a incorporacdo da ceftriaxona 500mg
injetavel para o tratamento de gonorreia resistente a ciprofloxacina, conforme normas
técnicas definidas pelo Ministério da Saude. Foi assinado o Registro de Deliberagdo n2
110/2015.

Para responder a situacdo atual da resisténcia microbiana aos antibidticos utilizados
para o tratamento da gonorreia no Brasil, recomenda-se a substituicdo seletiva da
ciprofloxacina pela ceftriaxona ou outro medicamento similar, como por exemplo, a cefixima,
quando disponivel no mercado. Nos estados onde a resisténcia a ciprofloxacina se encontra
igual ou acima de 5,0%, conforme parametros internacionais, o medicamento deve ser
substituido pela ceftriaxona injetdvel. Os estados do Rio de Janeiro, Minas Gerais e Sdo Paulo
encontram-se com taxas mais elevadas de resisténcia, logo tais estados deverdo passar a
utilizar como primeira linha de tratamento a ceftriaxona, em dose Unica de 500mg na
apresentacgdo injetavel. Tdo logo seja renovado o registro sanitario da cefixima 400mg, via oral,
sua indicacdo em dose Unica deve ser avaliada.

Substitui-se a ceftriaxona 250mg pela 500mg via injetdvel para controle da
gonorreia em gestantes e menores de 18 anos, conforme critérios estabelecidos no novo PCDT

para todo o territério nacional.
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13. DECISAO

PORTARIA N2 58, DE 12 DE OUTUBRO DE 2015

Torna publica a decisdo de incorporar a

ceftriaxona 500mg injetavel para o tratamento

de gonorreia resistente a ciprofloxacina,

conforme normas técnicas definidas

pelo Ministério da Saude, no ambito do

Sistema Unico de Saude - SUS.

O SECRETARIO SUBSTITUTO DE CIENCIA, TECNOLOGIA E INSUMOS ESTRATEGICOS DO

MINISTERIO DA SAUDE, no uso de suas atribuicdes legais e com base nos termos dos

art. 20 e art. 23 do Decreto 7.646, de 21 de dezembro de 2011, resolve:

Art. 12 Fica incorporada a ceftriaxona 500mg injetavel para tratamento de gonorreia resistente
a ciprofloxacina, conforme normas técnicas definidas pelo Ministério da Saude, no ambito do

Sistema Unico de Saude - SUS.

Art. 22 O relatério de recomendacdo da Comissdo Nacional de Incorporagdo de Tecnologias no

SUS (CONITEC) sobre a tecnologia estara disponivel no endereco eletrénico:
http://conitec.gov.br/ index.php/ decisoes-sobre-incorporacoes.

Art. 32 Esta Portaria entra em vigor na data de sua publicagdo.

LUIZ ARMANDO ERTHAL

Publicagdo no DOU n? 190, pag. 693, em 05/10/2015.
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