Ata da 52 Reunido Extraordinaria da Conitec

Tendo em vista a pandemia da Covid-19 e as orientagdes de enfrentamento a esta
doenca estabelecidas pelo Ministério da Saude, as reunides da Conitec tém ocorrido,
desde a 882, em formato integralmente virtual. Essa reunido foi gravada em video e esta
disponibilizada no sitio eletrénico da Comissao.

Membros do Plenario — 12 de maio de 2021

Presentes: ANS, CFM, CNS, CONASEMS, CONASS, SAES, SCTIE, SE, SESAI, SGTES e SVS
Ausentes: Anvisa e SAPS.

Prostatectomia radical assistida por rob6 para o tratamento do cancer de préstata
localizado.
Tecnologia: Prostatectomia radical laparoscdpica assistida por sistema robético.

Indicagao: Cancer de proéstata localizado.

Demandante: Sociedade Brasileira de Urologia (SBU).

Origem da demanda: Incorporacao.

Apreciacdo inicial do tema: A apresentacdo foi feita por colaborador do Nucleo de
Avaliacdo de Tecnologias em Saude (NATS) do Hospital das Clinicas da Faculdade de
Medicina de Ribeirdo Preto da Universidade de Sdo Paulo (HCFMRPUSP) e por
colaboradora do Centro de Tecnologias de Satude para o SUS/IS/SP.

ATA: A colaboradora do NATS-HCFMRPUSP iniciou a apresentacdo, contextualizando o
tema e explanou sobre a doenca e sobre o funcionamento do equipamento em anélise.
Em seguida, demonstrou-se que as evidéncias resgatadas sobre o tema indicam
relevantes incertezas a respeito dos beneficios clinicos da tecnologia, apesar de uma
possivel vantagem quanto a fungao urinaria e sexual. Em rela¢do a avaliagdo econ6mica
e ao impacto orcamentario, a discussdao ficou em torno do valor proposto pelo
demandante para reembolso, o qual considerou também o custo de aquisicdo do
sistema robdtico pelas instituicoes. Assim, o impacto orcamentario incremental com a
prostatectomia radical assistida por robo foi estimado em RS 10.884.918,80 no primeiro
ano, chegando ao acumulado dos cinco anos de RS 140.543.846,01. Além disso, o
demandante argumentou que, no primeiro ano, os hospitais que ja utilizam o robd

estariam aptos a realizar o procedimento, por conta de ja o fazerem atualmente.
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Entretanto, também salientou que seria necessdrio um volume superior a 150

procedimentos por ano para que se justificasse a utilizacdo da tecnologia na instituicao.
Ao final, as tecnologias identificadas no Monitoramento do Horizonte Tecnoldgico
foram apresentadas pela colaboradora do Centro de Tecnologias de Salde para o
SUS/IS/SP, demonstrando que sete sistemas cirurgicos robodticos possuem registro
sanitario nos EUA e na Europa. Apds a apresentagao, os membros do Plendrio iniciaram
a discussdo sobre o tema, na qual foram esclarecidos pontos considerados essenciais
para a recomendagdo. Primeiramente, questionou-se sobre a tecnologia que o
demandante estava pleiteando, ficando claro logo em seguida que se tratava de fato do
procedimento e ndo da técnica ou da aquisicdo do equipamento. Entretanto, a Conitec
considerou que se trata de uma mudanca de técnica, e ndo exatamente de um novo
procedimento. Além disso, é discutido que o custo do equipamento nao deveria estar
dentro do valor do procedimento, ja que o SUS possui outras formas de financiamento
de equipamentos a serem adquiridos pelas instituicdes que atendem esses pacientes.
Nesse sentido, os membros concordaram que a prostatectomia assistida por robo
poderia ser realizada no SUS desde que ndo se gerassem custos adicionais para o
Sistema. Por esse motivo foi sustentado que ndo se justificaria a criagdo de um novo
procedimento para a tecnologia, especialmente porque entendeu-se que ndo deveria
haver distingdo de valor reembolsavel com as demais técnicas para a prostatectomia
atualmente disponiveis no SUS. Todos os presentes declararam ndo possuir conflito de

interesses sobre o tema.

Recomendagdao: Os membros do plenario presentes a 52 reunido Extraordinaria da

Conitec deliberaram, por unanimidade, encaminhar o tema para consulta publica com

recomendacdo preliminar desfavoravel a incorporacdo do procedimento

prostatectomia radical laparoscdpica assistida por sistema robdtico para pacientes com

cancer de proéstata localizado no SUS.

Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Leucemia Mieloide Cronica de

Criangas e Adolescentes

Solicitagdo: Atualizacdo
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Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos (SCTIE/MS).

Recomendagao inicial: Os membros presentes a 932 reunidao do Plendrio da Conitec,
realizada dias 08 e 09 de dezembro de 2020, deliberaram, por unanimidade, por
encaminhar o tema para consulta publica com recomendacgao preliminar favordvel a
aprovacao do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Leucemia Mieloide Cronica

de Criangas e Adolescentes.

Consulta Publica (CP) n2 02/2021: Disponibilizada no periodo de 19/01/2021 a
10/02/2021.

Apresentacdo das contribuicdes dadas a CP n2 02/2021: Feita por técnico do Grupo

Elaborador (GE) do Hospital Alem3do Oswaldo Cruz.

ATA: O documento foi apresentado por especialista do Grupo Elaborador (GE). Foram
recebidas quarenta e quatro (44) contribuicoes, sendo 39 [N=39 (89%)] de pessoa
fisica, 16 (41%)] provenientes de pacientes, 4 (10%)] de profissional da saude, 9 (23%)]
interessados no tema e 10 de familiar, amigo ou cuidador de paciente (26 %)]. Dessas
44 opinides fornecidas, 28 (64%) avaliaram como muito boa a recomendagdo
preliminar da Conitec, 12 (27%) avaliaram como boa, uma (2%) como regular, duas
pessoas como ruim (5%) uma como muito ruim (2%). E foram incluidos quatros anexos
com contribuices referentes a partes especificas do PCDT. Todas as contribui¢des
recebidas foram analisadas, as referéncias sugeridas foram avaliadas e consideradas
tanto para alteragbes gerais no texto, com intuito de torna-lo mais esclarecedor,
guanto para alteragdes em trechos especificos. Em destaque as contribuicdes trazidas,
tem-se: mencgao a terminologia da LMC quanto a nomenclatura de suas fases, de modo
gue a LMC é classificada como em fase cronica (LMC-FC), de transformacdo (LMC-FT) e
blastica (LMC-FB). Assim permanecera, para evitar que a sigla LMC-FA seja lida tanto
como fase acelerada como fase aguda (crise blastica). Trata-se, ainda, da nomenclatura
padronizada nos procedimentos de quimioterapia da Relacdo Nacional de Acbes e
Servicos de Saude - RENASES, no 4mbito do Sistema Unico de Satde — SUS, expressa na
Tabela de Procedimentos, Medicamentos, Orteses, Préteses e Materiais Especiais do
SUS, atualizada e disponibilizada mensalmente no Sistema de Gerenciamento da Tabela

de Procedimentos, Medicamentos e OPM do SUS (SIGTAP). A Fase de Transformacao
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também é chamada de acelerada e a Blastica, de aguda. Além disso, foram realizadas

alteracdes no texto, de acordo com os exames disponiveis no SUS, inclusive a bidpsia
de medula dssea; informagdes sobre o diagndstico; tratamento medicamentoso,
esquema de administracdo e doses do mesilato de imatinibe; inclusdo do estadiamento
de Tanner a cada visita médica; andlise das gonadotrofinas e dos esteroides sexuais;
troca dos termos BCR-ABL por BCR-ABL1 e proto-oncogene BCR-ABL por oncogene BCR-
ABL; avaliacdo de endocrinologista, quando necessario, para avaliacdo quanto ao ganho
de peso; estimulo de atividades fisicas aerdbicas, para prevengdo do ganho de peso e
da osteoporose; e avaliacdo de dermatologista, quando do aparecimento de acne
acentuada, manchas hipercromicas ou despigmentacdo da pele, entre outros textos e
referéncias para levar mais clareza e orientacbes ao leitor. Salientou-se que o
dasatinibe, apesar de mencionado, ndo foi considerado para incorporagao, pois, como
estabelecido em bula, esse medicamento ndo possui indicacdo para criancas e
adolescentes — constituindo, por principio, uso off label. O mesmo se aplica ao
nilotinibe, sendo que nao foi identificada solicitacdo de avaliacdo a Conitec para essas

indicacdes.

Discussao: Informou-se que a Secretaria de Atencao Especializada a Saude - SAES e
especialistas da area trabalharam muito na revisdo deste Protocolo e mencionou-se a
necessidade de trazé-lo para uma nova atualizacdo em breve, para atualizacdo da busca
da literatura e referéncias, inclusive por conta da relevante observacao feita sobre o
dasatinibe, mas também sobre o uso do nilotinibe nas fases cronica e de
transformacdo. O representante do Conselho Nacional de Saude - CNS levara ao
conhecimento dos fabricantes a necessidade de atualizacdo da indicacdo em bula para
0 uso por criangas e adolescentes. Apds a discussdo, todos concordaram com os
encaminhamentos propostos. E, assim, todos os membros presentes declararam nao

possuir conflito de interesses sobre o tema.

Recomendagao: Os membros do plendrio presentes a 52 Reunido Extraordindria da

Conitec deliberaram, por unanimidade, recomendar a atualizacdo do Protocolo Clinico

e Diretrizes Terapéuticas da Leucemia Mieloide Cronica de Criancas e Adolescentes. Foi

assinado o Registro de Deliberacdo n? 617/2021.
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Diretrizes Diagndsticas e Terapéuticas de Mesilato de Imatinibe no Tratamento da

Leucemia Linfoblastica Aguda Cromossomo Philadelphia Positivo de Criangas e

Adolescentes
Solicitacdo: Atualizagao.
Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos (SCTIE/MS).

Recomendacgao inicial: Os membros do plendrio presentes a 932 reunidao da Conitec,
realizada nos dias 08 e 09 de dezembro de 2020, deliberaram, por unanimidade, por
encaminhar o tema para consulta publica com recomendacdo preliminar favoravel a
aprovacdao das Diretrizes Diagndsticas e Terapéuticas - Mesilato de Imatinibe no
Tratamento da Leucemia Linfobldstica Aguda Cromossomo Philadelphia Positivo de

Criangas e Adolescentes.

Consulta Publica (CP) n? 03/2021: Disponibilizada no periodo de 19/01/2021 a
10/02/2021.

Apresentacdo das contribuicdes dadas a CP n2 03/2021: Feita por técnico do Grupo

Elaborador (GE) do Hospital Alemao Oswaldo Cruz.

ATA: O documento foi apresentado por especialista do Grupo Elaborador (GE). Foram
recebidas vinte e trés (23) contribuicGes, em sua maioria (19 = 83%) por pessoa fisica.
Essas contribuicGes foram provenientes de familiares de pacientes (31%), de
profissionais da saude (31%), de interessados no tema (21%) e de pacientes (16%). Todas
as contribuicdes foram analisadas, incluindo os cinco (5) artigos cientificos enviados por
e-mail. Sobre as contribuicdes, destacou-se a questdo do dasatinibe; entretanto,
embora o Food and Drug Administration - FDA tenha aprovado o uso de dasatinibe por
criancas e adolescentes com LLA Ph+, isso ndo ocorreu no Brasil, uma vez que a bula
registrada pela empresa juntamente a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria - ANVISA
prevé indicacdo somente para adultos. Foi informado que o dasatinibe foi apreciado
pelo Plenario da Conitec, em sua 912 reunido ordinaria, e que a Portaria SCTIE/MS N2

67, de 30 de dezembro de 2020, tornou publica a decisdo de ndo ampliar o uso do
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dasatinibe em adultos com leucemia linfoblastica aguda cromossomo Philadelphia

positivo resistentes/intolerantes ao mesilato de imatinibe. Coube ressaltar que o
processo para avaliagdo de ampliacdo de indicagcdao em bula é independente e compete
somente a Anvisa. Sobre os artigos enviados, todos foram analisados; entretanto, todos
se referiam a pacientes adultos com LLA Ph+, que ndo é a populagao contemplada pelas
presentes diretrizes. De forma geral, as alteragGes abarcaram a atualizacao dos dados
nacionais; acréscimo do CID: C83.5 linfoma linfoblastico (outra forma de
apresentacdoda LLA, igualmente tratada); informagGes sobre os testes de RT-PCR
gualitativo e quantitativo e de hibridizacdo in situ (ISH) no diagndstico de LLA Ph+; e
irradiacdo craniada reservada para alguns casos, entre outras relevantes contribui¢des

e referéncias que foram sugeridas e possibilitaram adequacdes do texto.

Discussdao: A mesma questdao quanto ao dasatinibe e ao nilotinibe foi levantada e sera
levada pelo representante do Conselho Nacional de Saude - CNS ao conhecimento das
empresas fabricantes, visto a necessidade da atualizacdo da indicacdo em bula para o
uso por criangas e adolescentes. O texto também precisa passar por nova atualizagao
em breve, em virtude da necessidade da atualizacdo da busca da literatura e das
referéncias e da problematica comumente discutida quanto ao tratamento da LMC de
criancas e adolescentes. Todos os presentes declararam ndo possuir conflito de

interesses sobre o tema.

Recomendagao: Os membros do plenario presentes na 52 reunido extraordinaria do

Plendrio da Conitec deliberaram, por unanimidade, recomendar a atualizacdo das

Diretrizes Diagnosticas e Terapéuticas de mesilato de imatinibe no tratamento da

Leucemia Linfoblastica Aguda Cromossomo Philadelphia Positivo de Criancas e

Adolescentes. Foi assinado o Registro de Deliberacdo n2 618/2021.

Diretrizes Brasileiras para Diagndstico e Tratamento da Doenga de Fabry
Solicitagdo: Elaboracdo de Diretrizes Brasileiras para Diagnostico e Tratamento da

Doenca de Fabry.
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Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovagao e Insumos Estratégicos em

Saude (SCTIE)

Origem da demanda: Oficio n2 101/2019/CPCDT/CGGTS/DGITIS/SCTIE/MS que trata do
processo de elaboragdo das Diretrizes Brasileiras para Diagndstico e Tratamento da

Doenga de Fabry, em fungao de demanda do Ministério da Saude.

ATA: A contextualizacdo das diretrizes foi apresentada por técnica do Departamento de
Gestdo e Incorporagdo de Tecnologias e Inovagdo em Saude (DGITIS). Foi informado que
a reunido de escopo ocorreu em 12 de dezembro de 2016 e contou com a participacdo
de metodologistas, especialistas geneticistas e membros do Comité Gestor da
elaboracdo de protocolos e diretrizes. O Hospital Alemdo Oswaldo Cruz (HAOC) foi
responsavel pela elaboragdo das diretrizes em pauta. Foi informado que a 702 Reunido
Ordinaria da Conitec, realizada em agosto de 2018, os membros da Comissdao
deliberaram, por unanimidade, por recomendar a ndo incorporacdo da alfagalsidase e
betagalsidase como terapia de reposicdao enzimatica da doenca de Fabry (Relatério de
Recomendagdo n2 384/2018). O plenario recomendou que fosse aberta nova demanda,
com nova pergunta de pesquisa, que defina melhor os subgrupos com maior
probabilidade de se beneficiarem do tratamento de reposicdo enzimatica.
Posteriormente, a 912 reunido da Conitec, realizada em outubro de 2020, os membros
da Comissdo deliberaram, por unanimidade, por recomendar a ndo incorporagdo no SUS
do medicamento alfagalsidase para terapia crénica de reposicao enzimatica em
pacientes acima de 7 anos com diagndstico confirmado de doenca de Fabry e do
medicamento betagalsidase para tratamento de longo prazo na reposicdo enzimatica
em pacientes acima de 16 anos com diagndstico confirmado de Doenga de Fabry
(Relatério de Recomendacdo n2 384/2018). A 962 reunido da Conitec, realizada em abril
de 2021, ocorreu a apreciacao inicial do cloridrato de migalastate para tratamento de
longa duracdo de adultos e adolescentes a partir dos 16 anos, com diagndstico
confirmado de Doenca de Fabry (deficiéncia de alfa-galactosidase A), a tecnologia foi
encaminhada a consulta publica com recomendacdo preliminar desfavoravel. Em
seguida, a representante do grupo elaborador do HAOC apresentou a minuta das
diretrizes, informando que o objetivo do documento é fornecer subsidios para a equipe

de saude promover o atendimento de pacientes com Doenca de Fabry no SUS, desde o
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diagndstico — incluindo o tratamento e o monitoramento da doenca - até o apoio aos

pacientes e seus cuidadores. A apresentacdo, foi informado que a doenca de Fabry é
uma doenca genética de cardter hereditario ligada ao cromossomo X e caracterizada por
ma formacdo na enzima alfa-galactosidase (a-Gal A), que prejudica a capacidade de
decomposi¢dao dos lipidios, gerando um acumulo indevido de gordura em todo
organismo (GL-3 ou Gb3). Para o diagndstico clinico importa a avaliagdao dos sintomas,
0s quais aparecem mais cedo nos homens e sdo mais graves; nas mulheres
heterozigdticas para a doenga, o espectro das manifestagdes varia desde assintomatico
a doenca grave. O diagndstico laboratorial é feito de modo diferente, de acordo com o
sexo. Nos critérios de elegibilidade para o sexo masculino, esta incluido nas diretrizes
paciente com diagndstico confirmado de Doenca de Fabry (atividade da enzima aGAL-A
inferior a 20% dos valores normais e andlise do DNA demonstrando mutagao patogénica
do gene que codifica a enzima aGAL-A) e excluido paciente com diagndstico confirmado
de outras esfingolipidoses. Para o sexo feminino, estdo incluidos pacientes com
diagnéstico confirmado de doenca de Fabry (andlise do DNA demonstrando mutag¢ao
patogénica do gene que codifica a enzima aGAL-A; situacdo de heterozigdtica de
mutac¢do patogénica no gene da aGAL-A confirmada por histéria familiar; e ao menos
uma destas alteracdes bioquimicas extremamente sugestivas do diagndstico de DF:
aumento na excrec¢do urinaria de GL-3 ou evidéncia histolégica de acimulo de GL-3,
associada a, ao menos, uma das alteragdes clinicas altamente sugestivas de DF a seguir,
angioqueratoma (confirmado por bidpsia) ou cérnea verticilata). Foram excluidos
pacientes com diagndstico confirmado de outras esfingolipidoses. O tratamento inclui a
prevencao de complicacBes ocasionadas pela doenga, tratamento dos sintomas e
terapia de reabilitacdo. A terapia de reposi¢cdo enzimatica com a enzima recombinante
da aGAL-A ndo esta recomendada nas diretrizes de Doenca de Fabry. O representante
da SAES informou que ha falta de dados nacionais sobre doencas raras, mas que ha
pesquisas em andamento que poderdo subsidiar a producao de dados nacionais. A
representante do DGITIS/SCTIE informou que, caso o cloridrato de migalastate seja
incorporado no SUS, as diretrizes para diagndstico e tratamento da doenca de Fabry
serdao atualizadas. Todos os presentes declararam ndo possuir conflito de interesses

sobre o tema.
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Recomendag¢ao: Os membros do plendrio presentes a 52 Reunido Extraordindria da

Conitec deliberaram por encaminhar o tema para consulta publica com recomendacdo

preliminar favoravel a aprovacdo das Diretrizes Diagndsticas e Terapéuticas da Doenca

de Fabry.

Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas de Ictioses Hereditarias

Solicitagdo: Atualizagao.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos Estratégicos em

Saude (SCTIE/MS).

Origem da demanda: Periodicidade para atualizacdo de Protocolo Clinico e Diretrizes

Terapéuticas, conforme o Decreto N2 7.508, de 28 de junho de 2011.

Apreciacdo inicial do PCDT: A técnica do Departamento de Gestdo e Incorporacdo de
Tecnologias e Inovagdo em Saude (DGITIS/SCTIE/MS) fez uma breve contextualizacdo da
demanda e representante do Grupo Elaborador do Hospital Alemdo Oswaldo Cruz
(HAOC) apresentou o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) de Ictioses
Hereditdrias. As ictioses hereditdrias e doencas correlatas sdo doencas genéticas
causadas pela presenca de variantes patogénicas em genes envolvidos no processo de
gueratinizacdo ou corneificacdo da epiderme. As ictioses hereditdrias sdo classificadas
como sindromicas, quando o estado ictiosiforme se associa a malformagdes e
manifestacdes em outros érgaos, e nao sindromicas, quando ha o acometimento
exclusivo da pele. Dessa forma, o PCDT visa a estabelecer os critérios diagndsticos e
terapéuticos das ictioses hereditarias, bem como de acompanhamento dos pacientes.
O diagndstico de ictiose hereditaria baseia-se no quadro clinico cutaneo e é realizado
inicialmente por médico dermatologista. Havendo manifestacdes extracutaneas,
consultas com outros especialistas podem ser necessarias para o diagndstico preciso.
Exames laboratoriais complementares e testes moleculares sdo indicados caso a caso.
Serdo incluidos do Protocolo todos os pacientes com diagndstico clinico de ictiose
hereditdria comprovado por laudo médico, emitido preferencialmente por

dermatologista. Sdo excluidos do Protocolo pacientes com ictiose adquirida e pessoas
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com intolerancia, hipersensibilidade ou contraindicacdo ao uso do respectivo

medicamento nele preconizado. Mulheres em idade fértil constituem um grupo de casos
especiais. O tratamento topico ou sistémico deve ser realizado de acordo com as
manifestacdes clinicas apresentadas pelos pacientes. A terapia sistémica, com o uso da
acitretina, é reservada para os casos graves. O aconselhamento genético deve ser
ofertado, idealmente, para todo paciente com ictiose hereditaria. O acompanhamento
do usuario deve ser feito por equipe multidisciplinar, de acordo com suas necessidades
individuais, e os exames laboratoriais podem ser solicitados para o monitoramento do
tratamento. Pacientes com ictiose hereditdria devem ter a resposta terapéutica e os
eventos adversos monitorados. Devido a alta teratogenicidade da acitretina, a
anticoncepgao das mulheres em idade fértil deve ser mantida por trés anos apds o
tratamento. Para a regulacdo, controle e avaliagdao pelo gestor do SUS, deve ser
observado que o atendimento de casos de doencas raras é feito prioritariamente na
Atencdo Priméria a Saude, principal porta de entrada do Sistema Unico de Saude e,
havendo necessidade, o paciente deve ser encaminhado para atendimento
especializado de média ou alta complexidade em unidade do nivel secunddrio ou
terciadrio, em conformidade com a Rede de Atencdo a Saude (RAS). Apds apresentacgao,
ndo houve nenhum ponto de discussdao por parte do Plendrio da Conitec. Todos os

presentes declararam nao possuir conflito de interesses sobre o tema.

Recomendagao: Os membros do plenario presentes deliberaram por encaminhar o

tema para consulta publica.

Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Asma

Solicitagdo: Atualizagdo de Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT).
Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos Estratégicos em
Saude (SCTIE) do Ministério da Saude.

Origem da demanda: Tempo do documento /Atualizacdo do protocolo
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Apresentacao inicial do PCDT: Apresentado por técnica do Departamento de Gestdo e

Incorporacdo de Tecnologias e Inovacdo em Saude (DGITIS) e técnica do Grupo
Elaborador do Hospital Alemdo Oswaldo Cruz (HAOC).

Trata-se da apreciacdo inicial da atualizacdo do Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas (PCDT) da Asma, uma doenga inflamatéria cronica das vias aéreas
inferiores que se caracteriza, clinicamente, por aumento da responsividade dessas vias
a diferentes estimulos, com consequente obstrucdo ao fluxo aéreo, de forma recorrente
e, tipicamente, reversivel. A técnica do DGITIS iniciou a apresentac¢do contextualizando
o processo de elaborag¢do do PCDT. Trata-se da atualizagdo da Portaria SAS/MS n° 1.317,
de 25/11/2013. A reunido de escopo do PCDT ocorreu em mar¢o/2019, com a
participacdo de representantes de sociedades médicas, associacoes de pacientes, além
de representantes do Comité Gestor e do Grupo Elaborador do PCDT. Nessa reunido, as
possibilidades de incorporacdes foram amplamente discutidas e foram elencadas
perguntas de pesquisa para a revisdao do PCDT, para as quais foram elaborados pareceres
técnicos cientificos (PTC), os quais foram avaliados pela Conitec. Relatou-se quais foram
as perguntas estabelecidas e o resultado de avaliacdo de cada uma delas pela Conitec.
O texto do PCDT foi apreciado pela Subcomissdo Técnica de PCDT e aprovado para ser
apresentado pela Conitec. A técnica do grupo elaborador (GE) iniciou informando que a
atualizacdo do PCDT foi baseado no Relatério da Iniciativa Global contra a Asma (GINA
2000), na recomendacdo da Sociedade Brasileira de Pneumologia 2020 para o
tratamento da asma e na recomendacdao do National Institute for Health and Care
Excellence (NICE). A prevaléncia média dos sintomas da asma no Brasil é de cerca de
20%. Estudo mostrou que ha discrepancia entre frequéncia de sintomas (23%) e o
diagndstico clinico (12%), indicando uma dimensao de subdiagndstico de asma no Pais.
No geral, o nivel de controle da asma é baixo e a morbidade é elevada. Inquérito
realizado no Brasil mostrou que 12,3% dos asmaticos estao controlados e apenas 32%
aderem ao tratamento prescrito. A asma pode ser classificada como controlada,
parcialmente controlada e ndo controlada, sendo que pacientes com asma grave nao
controlada procuram 15 vezes mais as unidades de emergéncia médica e sdo
hospitalizados 20 vezes mais que os asmaticos controlados, gerando alto impacto social

tanto para as familias como para os sistemas de saude. Foram apresentados todos os
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tépicos do PCDT, inclusive a proposta de inclusdo do CID J45.9 —asma nao especificada.

No item Tratamento, apresentaram-se os farmacos que jd constavam no PCDT e os
farmacos que foram incluidos no PCDT nessa atualizagdo, apds as suas avaliagdes pela
Conitec. Os farmacos incluidos foram o omalizumabe e o mepolizumabe com critérios
de uso especificos. A representante da Secretaria de Atengdao Especializada a
Saude (SAES) comentou sobre os dados de controle apresentados e puxou a reflexao
sobre como melhorar o controle e a adesdo dos pacientes ao tratamento. Além disso,
solicitou a exclusao do quadro com procedimentos ao final do PCDT, informando que s6
se justifica incluir quadro nesse item dos PCDT se os procedimentos sdo exclusivo para
o PCDT, como o sdo, por exemplo, os procedimentos de quimioterapia de um tipo de
cancer. O representante do Conselho Nacional de Secretarios de Saude
(Conass) questionou sobre a inser¢cao do CID J45.9- do CID J45.9 — asma nado
especificada, uma vez que ndo era comum deixar um CID mais aberto no PCDT. A
representante da SAES concordou com a preocupacdo e apontou que é possivel
observar a situacdo sob dois aspectos: Primeiro, no caso de um paciente ter asma e ndo
ter a determinacdo de qual tipo de asma (e ficar de fora do PCDT); segundo, em
contrapartida, no caso de um paciente que teve uma manifestacdo asmatiforme e nao
a doenca asma e, nesse caso, ser enquadrado como um paciente asmatico, quando na
verdade ndo o é. Pontuou-se também que desconhecem reclamagdo da Assisténcia
Farmacéutica de falta de inclusdo deste CID no PCDT. O representante do GE informou
que foi uma demanda que surgiu na reunido de escopo do PCDT, e o representante do
CONASS questionou se existe uma justificativa para a solicitacdo dessa inclusdo. O
representante do GE informou que a inten¢do do corpo de especialistas ao solicitar a
inclusdo deste cddigo da CID foi para melhor lidar com as especificidades clinicas das
manifestacdes diferenciadas da Asma e que poderiam consulta-los novamente sobre a
questdo. Apds discussdes, definiu-se por aguardar o resultado das contribuicdes da
Consulta Publica e o retorno dos especialistas por meio do GE sobre a necessidade de
inclusdo do citado cédigo da CID. O tema foi encaminhado para consulta publica com
parecer favoravel para atualizacdo do PCDT. Todos os presentes declararam ndo possuir

conflito de interesses sobre o tema.
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Recomendagao: Os membros do plendrio presentes deliberaram, por unanimidade, por

encaminhar o tema para consulta publica com recomendacdo preliminar favoravel a

aprovacao da atualizacdo do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Asma.

HemoCue WBC DIFF para uso em pacientes que necessitem de dosagem de leucdcitos
para auxilio diagndstico, acompanhamento e manejo de infecgdes.

Tecnologia: HemoCue® WBC DIFF.

Indicagdo: Dosagem de leucécitos e auxilio diagndstico, acompanhamento e manejo de
infeccbes de pacientes adultos e pediatricos (> 3meses) que apresentam quadros
infecciosos no SUS.

Demandante: Secretaria de Atencdo Especializada a Saude (SAES) do Ministério da
Saude.

Origem da demanda: Incorporacao.

Apreciacdo inicial do tema: A apresentacdo foi feita por colaborador do Nucleo de
Avaliagao de Tecnologias em Saude da Universidade Federal do Estado do Rio de Janeiro
(NATS/UniRio).

ATA: Inicialmente a colaboradora do NATS contextualizou clinica e
epidemiologicamente as infec¢bes respiratdrias agudas. Relatou que atualmente ha
dificuldades para a realizacdo em tempo oportuno dos exames disponiveis no Sistema
Unico de Sautde (SUS) e que nem sempre é possivel obter os resultados da contagem de
leucécitos em tempo habil, que possibilite agregar aos achados sintomatolégicos
apresentados pelos pacientes e os achados laboratoriais que podem ajudar a
investigacdo diagndstica e nortear as condutas terapéuticas no momento da consulta
em unidades de atencdo primarias e em unidades de pronto de atendimento, a fim de
se evitar a prescricdo desnecessaria de antibidticos. Também apresentou as
caracteristicas do equipamento avaliado, um analisador hematoldgico especifico para
contagem de leucdcitos e diferenciais point of care (POC), que dispensa pipetagem ou
gualquer processamento prévio da amostra de sangue, de modo que os resultados saem

em alguns minutos. Em sequéncia, apresentou as evidéncias clinicas de seguranca,
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acurdcia e precisdao do POC HemoCue® WBC DIFF. Também foram apresentados

resultados de tempos de retorno e o impacto no fluxo de pacientes atendidos no servico
de saude e nas decisGes e desfechos clinicos, incluindo a redugdo da prescricao de
antibidticos. O equipamento mostrou-se confidvel, produzindo resultados comparaveis
com um analisador de referéncia padrao e permitindo a redug¢ao de 77% na prescrigcdao
de antibidticos em comparagdo com o grupo controle, para o qual a investigacao
diagndstica ndo teve a contagem de leucécitos e diferenciais no local de atendimento.
Apds a explanagdo dos dados clinicos, o colaborador apresentou consideragdes sobre a
avaliagdo econdmica. De acordo com a andlise de custo-efetividade, a estratégia
alternativa que utiliza o POC resultou em uma efetividade incremental de 53% de
reducdo de prescricdo de antibidticos e em uma economia de RS 70,80, quando
comparado a estratégia utilizada no cenario alternativo, com uma razdao de custo-
efetividade incremental (RCEI) de -RS 132,02 por paciente por seis meses, confirmando
a dominancia absoluta. Nas andlises de impacto orgamentdrio, a inclusdo do
equipamento no SUS geraria uma economia de RS 50.781.498,37 a RS 61.540.786,31
acumulados em cinco anos de incorporacdo; no entanto, existem incertezas que
precisam ser consideradas na analise, em que pese o fato de o uso da tecnologia
representar uma economia de recursos que podera ser superior a RS 61 milhdes em
cinco anos. Posteriormente, foi apresentado o Monitoramento do Horizonte
Tecnolégico. Apds as apresentacdes, o Plenario pontuou que o procedimento de
contagem de leucdcitos ja existe e que as entidades de saude poderiam adquirir o
equipamento e serem reembolsados pelo procedimento ja existente e que este ndo
especifica como seria a coleta de sangue para avaliagdao. Houve dividas em relagcdao ao
gue seria incorporado, se seria o dispositivo ou o equipamento. Devido a
impossibilidade de esclarecimento da area técnica demandante no momento nao foi
possivel dar os encaminhamentos. A representante da SAES pediu a correcao dos termos
“dosagem de leucécitos” por “contagem de leucécitos” (como bem falou o professor
que apresentou a proposta) e “manejo de infec¢des” por “controle de infecgdes”.
Também, pediu a exclusdo deste ponto de pauta, assumindo o compromisso de verificar
e encaminhar, internamente a SAES, com a drea demandante. Todos os presentes

declararam ndo possuir conflito de interesses sobre o tema.
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Recomendag¢ao: Os membros do plendrio presentes na 52 reunido Extraordindria da

Conitec recomendaram que o item fosse retirado de pauta para maiores

esclarecimentos.

Nusinersena para Atrofia Muscular Espinhal 5q tipos Il e Il (inicio tardio).

Tecnologia: Nusinersena.

Indicagao: Tratamento da Atrofia Muscular Espinhal (AME) 5q tipos Il e llI.

Origem da Demanda: Ampliagao de uso.

Demandante: Biogen Brasil Produtos Farmacéuticos Ltda.

Recomendac¢ao preliminar da Conitec: Pelo exposto, os membros do plenario da
Conitec, em sua 922 reunido ordindria, no dia 05 de novembro de 2020, deliberaram por
maioria simples dos presentes, que a matéria fosse disponibilizada em consulta publica
com recomendagdao preliminar ndao favordvel a ampliagdo de uso no SUS do
medicamento nusinersena para AME tipos Il e Ill. Foi discutido sobre a possivel
influéncia de outras intervencdes (por exemplo, cuidados fisioterapéuticos e OPME) no
desfecho dos pacientes, comparado ao que seria oferecido pelo medicamento
nusinersena e a importancia da administracao precoce para a obten¢ao dos desfechos
esperados. Alguns membros do plenario apontaram também que o beneficio dessa
tecnologia isolada, apesar de existente, ndo é capaz de modificar o curso da doenga e
gue, do ponto de vista do custo-beneficio, ndo justifica o montante de recursos
necessarios para sua implementacao.

Consulta Publica (CP) n2 63/2020: Disponibilizada no periodo de 25/11/2020 a
14/12/2020.

Apresentacdo das contribui¢des dadas a Audiéncia Publica n? 01/2021: Feita por
Centro Colaborador do SUS - Avaliacdo de Tecnologias e Exceléncia em Saulde
(CCATES/UFMS). Em 19/03/2021 ocorreu a Audiéncia Publica 01/2021, com o objetivo
de ouvir novamente a sociedade e obter mais subsidios para auxiliar a decisdo sobre a
ampliacdo do uso de nusinersena para AME tipos Il e lll.

ATA: Iniciou-se a apresentacdo mostrando um breve compilado de todas as falas dos 17
participantes da Audiéncia Publica na seguinte ordem: trés representacdes da industria
farmacéutica (Biogen, Roche e Novartis), cinco pacientes, quatro profissionais de saude
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(um neurologista, um fisioterapeuta, uma bidloga geneticista e uma neuopediatra), um

metodologista, um gestor do SUS e trés pesquisadores. Cabe ressaltar que cerca de 300
pessoas acompanharam a audiéncia ao vivo. Na sequéncia o professor da CCATES/UFMS
apresentou as evidéncias enviadas em razdo da audiéncia publica, esclarecendo que o
EMBRACE (Acsadi et al, 2021) foi o Unico estudo que nado havia sido incluido no relatério,
uma vez que foi publicado apds a elaboragdo do relatdrio. Procedeu-se entdo a
apresentacdo resumida do estudo e de seus resultados. As demais evidéncias enviadas
em razao da audiéncia publica ja estavam contempladas no relatério ou haviam sido
excluidas as por ndo atenderem aos critérios de elegibilidade. A seguir foi apresentado
o impacto orcamentdrio de acordo com a proposta comercial apresentada pelo
demandante. Na sequéncia, foi apresentado o despacho enviado pelo secretdrio a
respeito da audiéncia publica. O despacho teve como propdsito requerer, em regime de
prioridade, a manifestacdo do Plenario da Conitec acerca das contribuicdes recebidas
na audiéncia publica com o fim de instruir o processo decisério. Em seguida iniciou-se a
discussdo do assunto pelo Plendrio finalizando com a votacao dos membros do plenario.
Os membros do plendrio votaram da seguinte forma: ANS, SESAI, SVS, CONASS, CNS e
SCTIE votaram pela incorporac¢do do nusinersena para o tratamento de Atrofia Muscular
Espinhal 5q tipo Il e a ndo incorporagao do nusinersena para o tratamento de Atrofia
Muscular Espinhal 5q tipo Ill. Por sua vez, SAES, CFM e CONASEMS votaram pela nao
incorporacado do nusinersena para AME 5q tipos Il e lll. Todos os presentes declararam
nao possuir conflitos de interesse sobre o tema.

Recomendacao: Os membros da Conitec presentes ha 52 reunido extraordindria, no dia

12 de maio de 2021, deliberaram por maioria simples recomendar a incorporacdo do

nusinersena para o tratamento de Atrofia Muscular Espinhal 5q tipo Il, com diagndstico

até 18 meses de idade e conforme Protocolo Clinico do Ministério da Saude, e a ndo

incorporacdo do nusinersena para o tratamento de AME 5q tipo |l

Alfadamoctocogue pegol para hemofilia A, em profilaxia secundaria, com idade 12
anos, sem inibidores.

Tecnologia: Alfadamoctocogue pegol.
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Indicagao: Para profilaxia secunddria em pacientes com hemofilia A, a partir de 12 anos,

previamente tratados e sem inibidor.

Origem da Demanda: Incorporagao

Demandante: Bayer S.A.

Apreciacdo inicial do tema: Feita por técnica do Departamento de Gestdo e
Incorporagdo de Tecnologias e Inovagao em Saude (DGITIS).

ATA: A técnica do DGITIS iniciou a apresentacdo contextualizando a condicdo clinica, a
hemofilia A, a tecnologia em avaliagdo, sua indica¢do clinica aprovada na Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitdria (ANVISA) e a indicacdo proposta para incorporacao, de
acordo com o demandante. Foi apresentada a andlise critica das evidéncias clinicas e
econdmicas do dossié do demandante. Um Unico estudo comparativo foi apresentado,
com qualidade de evidéncia baixa, ndo demonstrando diferenca estatisticamente
significativa no principal desfecho, a taxa anualizada de sangramento, entre a tecnologia
proposta e a tecnologia disponibilizada no SUS. Entre outros potenciais beneficios
relacionados, no caso, a menor frequéncia de infusdao do alfadamoctocogue pegol,
apenas um estudo avaliou isoladamente a satisfacdo dos pacientes com a tecnologia
proposta, sem comparac¢do a tecnologia padrdo. Na auséncia de evidéncias cientificas
demonstrando superioridade da tecnologia proposta, o demandante realizou um painel
Delphi, com especialistas na area de hemofilia A que atuam no SUS em diferentes
regidoes do Brasil, que sugeriu que os pacientes mais beneficiados com o uso do
alfadamoctocogue pegol seriam aqueles com perfil sangrador, farmacocinética
desfavoravel, baixa adesdo ao tratamento e com alta atividade didria. Para a avaliacao
econdmica, foi construido um estudo de custo-minimizagao e cenarios para inicio do
tratamento em diferentes faixas etarias (12 e 30 anos) e para diferentes utilizacdes de
Ul dos medicamentos (cenario base e proposto). No horizonte da vida toda, os
resultados para os pacientes iniciando com 12 anos de idade foram de uma economia
por paciente de RS 1.342.233,18 e RS 3.625.885,71, respectivamente. Ja nos cendrios
base e alternativo para pacientes iniciando com 33 anos de idade, a avaliacdo resultou
em uma economia por paciente de RS 1.284.938,79 e RS 3.571.729,00,
respectivamente. Para a analise de impacto orcamentario, os resultados da analise de

custo-efetividade foram utilizados. Dados do Perfil de Coagulopatias de 2016, do IBGE e
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do Painel Delphi foram utilizados para estimar o nimero de pacientes elegiveis ao

tratamento. Estimou-se que de 30% a 40% dos pacientes teriam um perfil sangrador e
seriam elegiveis a substituicdo pela formulagio de liberagdo estendida
(alfadamoctocogue pegol). Esses valores foram utilizados no market share proposto. Ao
final de cinco anos, estimou-se uma economia de R$323.024.411,22. O monitoramento
do horizonte tecnolégico foi apresentado por outra técnica do DGITIS, que detalhou um
resultado de busca com quatro tecnologias, dentre elas, o Mim-8, um anticorpo IgG4
mimético do fator VIII de coagulagdo, que tem como alvos os fatores IX e X de
coagulacdo, o fitusiran, um RNA silenciador (siRNA), direcionado ao RNA mensageiro
(RNAm) codificador de antitrombina, e os anticorpos monoclonais 1gG4 concizumabe e
marstacimab, inibidores do inibidor da via do fator tissular (TFPI). Durante discussdo da
materia entre os membros do plenario, foi informado que 100% do FVIIl recombinante
adquirido hoje para o tratamento de pacientes brasileiros é produzido pela Hemobras e
os FVIII de origem plasmatica sdao adquiridos por meio de outras empresas, como a
Takeda. Além disso, o preco do medicamento considerado na proposta partiu da
premissa que haveria uma isencdo de imposto do mesmo (PMVG 0%), porém essa
premissa ndo é real, considerando que o produto ndo faz parte da lista de medicamentos
com esse beneficio. Ao recalcular o valor da avaliacdo econdmica sem a isencdo de
imposto, portanto, o valor sai de uma economia de RS 1.342.233,18 para um custo
adicional de R$988.929,00 (PMVG 18%) por paciente ao longo da vida, enquanto o
recalculo do impacto em cinco anos resultaria em um valor de R$217.550.360,00.
Reiterou-se, ao final da discussdo, que a evidéncia cientifica apresentada para a
tecnologia ndo demonstrou superioridade em relacao ao fator VIII disponibilizado no
SUS, havendo ainda custo incremental na ordem de centenas de milhdes de reais, se
recomendada sua incorporac¢ao, considerando a oneragdo de tributos, como recalculado
e supracitado. Todos os presentes declararam ndo possuir conflitos de interesse sobre

o tema.

Recomendacao: Os membros do plendrio, presentes na 52 Reunido Extraordindria da

Conitec, deliberaram por unanimidade recomendar que a matéria fosse disponibilizada

em Consulta Publica com recomendacdo preliminar desfavoravel a incorporacdo do
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alfadamoctocogue pegol para profilaxia secundaria em pacientes com Hemofilia A, a

partir de 12 anos, previamente tratados e sem inibidor.

Alfarurioctocogue pegol para o tratamento de pacientes com hemofilia A.
Tecnologia: Alfarurioctocogue pegol (Adynovate®).

Indicagdao: Tratamento de profilaxia, sob demanda e perioperatério de criangas,
adolescentes e adultos com Hemofilia A.

Demandante: Takeda Pharma Ltda .

Origem da demanda: Incorporacao.

Apreciacao inicial do tema: A apresentacao foi feita por técnico do Departamento de
Gestdo e Incorporacdo de Tecnologias e Inovacdo em Saude (DGITIS).

ATA: O apresentador iniciou a apresenta¢do relembrando todo conteudo relacionado
para a incorporacdo das tecnologias, especificamente o alfarurioctocogue pegol. A
apresentacdo versou sobre a hemofilia A, uma doenca hemorragica causada por
mutacdes nos genes do fator VIII (FVIII), que participa da via intrinseca da coagulacao
sanguinea. De acordo com os dados do Perfil das Coagulopatias Hereditarias de 2019, a
estimativa de prevaléncia de hemofilia A nesse ano foi de 1 por 10.000 individuos do
sexo masculino, com registro de 10.821 individuos com hemofilia A no pais. Questiona-
se se 0 uso alfarurioctocogue pegol é eficaz/efetivo e seguro no tratamento de hemofilia
A quando comparado as opc¢Bes atualmente disponiveis no Sistema Unico de Saude.
Para responder ao questionamento foram apresentadas as evidéncias cientificas em que
o uso de alfarurioctocogue pegol para o tratamento de hemofilia A foi analisado por
meio de uma revisao sistematica da literatura. Ao todo, foram incluidas 11 publicacdes
referentes a quatro ensaios clinicos. Os resultados mostraram que a profilaxia com
alfarurioctocogue pegol foi eficaz no uso episddico (sob demanda) e profilaxia de
episddios de sangramento em pacientes adultos e pediatricos com hemofilia A grave e
previamente tratados com FVIII. A eficacia na profilaxia de episédios de sangramento foi
observada também no uso perioperatdrio de cirurgias de grande porte ou menores,
principalmente artroplastias. Tais resultados foram mantidos em longo prazo, com
reducdo continua da ABR apéds o seguimento médio de dois anos. A comparacao entre

o alfarurioctocogue pegol e sua molécula original, o alfaoctocogue, mostrou que o
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tempo de vida é aumentado em 40% a 50%, o que permite seu uso trés vezes por

semana em vez de duas na profilaxia, entretanto as evidéncias sdo moderadas e baixas.
No que tange a avaliagdo econémica, o fabricante informou que o valor a ser ofertado
por Ul é de R$1,01, isento de tributos e encargos. Assim foi realizado estudo de custo-
minimizagdo, que comparou o valor de alfaoctocogue e alfarurioctocogue pegol, em trés
cenarios, tratamento profilatico, sob demanda e perioperatdrio. O custo anual de
tratamento para uso em profilaxia se mostrou mais econdmico em R$2.032,80, O custo
por evento de uso sob demanda foi mais econdmico em RS 362,82 e o custo por evento
de cirurgia em uso em procedimentos médicos foi mais econémico em RS 497,72.
Referente ao impacto orgamentdrio, a analise comparou o cenario atual do SUS com um
cenario em que o alfarurioctocogue pegol é incorporado para o tratamento de pacientes
com hemofilia A, O que resultou em uma reducdo de custos de RS 4.516.076,91 no
cendrio base e de RS 9.136.792,40 no cenario alternativo. Para o cendrio considerando,
de uso em profilaxia, sob demanda e em procedimentos médicos, somou-se o impacto
orcamentdrio dessas modalidades de tratamento. Com base nesses resultados, observa-
se que alfarurioctocogue pegol também resultou em uma reducgdo de custo, com uma
reducdo de impacto orcamentario equivalente a RS 8.868.842,10 no cendrio base e RS
17.943.230,31 no cenario alternativo. Na somatdria de todos os cendrios, o resultado
foi de RS 1.145.190,44 no primeiro ano e RS 8.868.842,10 acumulado em cinco anos.
Nas buscas de avaliagbes internacionais observou-se que a tecnologia ainda ndo foi
avaliada por agéncias internacionais consultadas, sendo que seu uso é recente. No
Monitoramento do Horizonte Tecnoldgico foram realizadas buscas estruturadas nos
campos de pesquisa das bases de dados ClinicalTrials.gov e Cortellis™, a fim de localizar
medicamentos potenciais para profilaxia de longo prazo em pacientes com hemofilia A.
Foram considerados estudos clinicos de fases Il e IV inscritos no ClinicalTrials.gov, que
testaram os medicamentos resultantes das buscas supramencionadas. Detectaram-se
guatro medicamentos potenciais para a indicacdo terapéutica em questdo: O Mim-8, O
fitusiran, os anticorpos monoclonais 1gG4 concizumabe e marstacimab. Além dos
potenciais medicamentos estdo em fase Il de desenvolvimento clinico os fatores VIII
recombinantes: FRSW-107, SCT-800 e efanesoctocog alfa (BIVV001). Além desses, foram

registrados, em outros paises, os fatores VIl recombinantes damoctocog alfa pegol
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(Japao, 2019); lonoctocog alfa (EUA, 2016) e turoctocog alfa pegol (Alemanha e Suica,

2019). Conclui-se que aparentemente o alfarurioctocogue pegol, diante do
alfaoctocogue, apresenta uma série de evidéncias que demonstram ser uma tecnologia
com eficacia. Ha determinadas incertezas nos modelos econdmicos, como por exemplo
a auséncia de estudos de custo-efetividade e custo-utilidade, assim como nos modelos
de impacto orgamentdrio, que apesar de se mostrar econémico, em grande parte pelo
valor de oferta de sua tecnologia, também demonstra incerteza, pelo uso de uma
populacdo, e seu peso médio, obtido por medidas estatisticas simples. O plenario da
Conitec, fez questionamentos acerca dos beneficios oferecidos bem como sobre a forma
de oferta, uma vez que o Brasil possui a Hemobras como instituicdo fornecedora,
chegando assim a conclusdo da necessidade de ouvir todos os stakeholders e a
possibilidade de inclusdo de novas informagdes. Todos os presentes declararam nao

possuir conflitos de interesse sobre o tema.

Recomendag¢ao: Os membros do plendrio presentes na 52 reunido extraordindria da

Conitec, no dia 12 de maio de 2021, deliberaram, por unanimidade, ndo recomendar a

incorporacdo, no SUS, do alfarioctocogue pegol para tratamento de profilaxia, sob

demanda e perioperatério de criancas, adolescentes e adultos com Hemofilia A, dando

seguimento para a consulta publica.

Membros do Plenario — 13 de maio de 2021

Presentes: ANS, Anvisa, CFM, CNS, CONASEMS, CONASS, SAES, SAPS, SCTIE, SE, SESAI,
SGTES e SVS.

Vacina da Fiocruz [Vacina Covid-19 (recombinante)] e da Pfizer/Wyeth [Vacina Covid-
19] para prevencao da Covid-19.

Tecnologia: Vacina ChAdOx1 nCoV-19 e BNT162b2.

Indicagdo: Prevencdo da infeccdo pelo novo coronavirus SARS-CoV-2, causador da
infeccao Covid-19.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos Estratégicos em
Saude (SCTIE) do Ministério da Saude.
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Origem da demanda: Incorporagao.

Apreciacdo inicial do tema: A apresentacado foi feita por colaborador do Nucleo de
Avaliagdo de Tecnologias em Saude — Instituto Nacional de Cardiologia (NATS/INC).

ATA: Na apresentacdo da sintese de evidéncias, a eficacia, seguranca, tipo,
apresentagdo, posologia e armazenamento foram apresentadas para as duas vacinas
avaliadas. Na sequéncia foi apresentada a andlise de custo-efetividade. A razao de custo-
efetividade incremental (RCEl) da vacina ChAdOx1 foi estimada em -5$23.161,30 por
QALY. Por sua vez, a RCEI da vacina BNT162b2 foi estimada em R$11.640,10 por QALY.
A seguir foi apresentada a andlise de impacto orcamentario. Estimou-se que o impacto
orcamentario (10) da vacina ChAdOx1 deve variar entre -R$55.080.856.502,96 (melhor
cenario) a -$9.313.237.082,36 (pior cenario). A vacina BNT162b2 teve o 10 estimado
variando entre -R$94.866.631.244,77 (melhor cenario) e R$55.072.578.882,91 (pior
cenario). Quanto a experiéncias internacionais nao foram encontrados pareceres de
outras agéncias de ATS. Finalizada essa apresentacdao, o monitoramento do horizonte
tecnoldgico apresentou sete vacinas identificadas no horizonte para a profilaxia de
COVID-19, das quais seis estdo em avaliacdo de estudo fase lll avancado e uma ainda em
fase Il. Finalizada esta apresentagdo, o plenario iniciou a discussdo. Todos os presentes

declararam ndo possuir conflitos de interesse sobre o tema.

Recomendagao: Os membros presentes deliberaram que a matéria fosse disponibilizada

em consulta publica com recomendacdo preliminar favoravel a incorporacdo das

vacinas BNT162b2 e ChAdOx-1 para a prevencdo de COVID-19.

Casirivimabe + indevimabe para o tratamento da Covid-19.

Tecnologia: Casirivimabe/indevimabe (REGN-CoV-2°®).

Indicagao: Tratamento de pacientes positivos para SARS- COV-2, com quadro leve a
moderado, de alto risco para complicagées da COVID-19, comprovadamente infectados,
até o 102 dia de doenca e sem necessidade de suplementacao de oxigénio.
Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos Estratégicos em
Saude (SCTIE) do Ministério da Saude.

Origem da demanda: Incorporacao.
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Apreciacao inicial do tema: A apresentacdo foi feita por colaborador do Nucleo de

Avaliagdo de Tecnologias em Saude — Instituto Nacional de Cardiologia (NATS/INC).

ATA: O NATS iniciou a apresentagdo contextualizando os aspectos clinicos e
epidemioldgicos da SARS-CoV-2 e suas particularidades, ressaltando que pacientes com
fatores de risco como idade avangada, imunodepressdo, obesidade e doencas
cardiovasculares tém risco aumentado de internagdo, intubacdo e morte. O risco de
morte por COVID-19 aumenta com o numero de fatores de risco que o paciente
apresenta. O coquetel dos anticorpos monoclonais anti-SARS-CoV-2 casirivimabe e
indevimabe visam a prevenir internagdes, complicacdes e morte, sendo indicado para
pacientes com COVID-19 leve a moderada e devendo ser aplicado em ambiente
hospitalar frente ao risco de anafilaxia. Foi encontrado apenas um ensaio clinico
randomizado publicado recentemente. A bula do medicamento ainda é proviséria. Uma
parte dos dados ainda ndo foi publicada, o que implica em importantes limitacdes para
avaliacdo da qualidade metodoldgica. O nivel de certeza nas evidéncias foi considerado
muito baixo. H4 um provavel efeito de reducdo de internacdo e consequentemente de
Obitos na populacdo ndo vacinada, sem histdria prévia de COVID-19 e com fatores de
risco, sendo que grande parte das estimativas é baseada em analise de subgrupos nao
randomizados. Ndo ha dados sobre seguranca e eficdcia em pessoas previamente
vacinadas e foram detectadas grandes barreiras logisticas para a infusdo do
medicamento na janela terapéutica prevista. As anadlises de impacto orcamentario
estimadas para tratar pacientes com trés ou mais fatores de risco, geraria uma economia
anual estimada em RS 76.712.466,75. No monitoramento do horizonte tecnoldgico
foram identificados diversos anticorpos monoclonais e antiretrovirais em
desenvolvimento para pacientes com alto risco de agravamento de COVID-19. O
medicamento so foi recomendado até o momento por uma diretriz do National Heath
Institute (NIH-EUA). Os membros da CONITEC relataram que as evidéncias apresentadas
sdo frageis, embora possam demonstrar beneficios em pacientes com alto risco, e
destacaram a dificuldade logistica de implementacao no Sistema de Saude considerando
as particularidades dos medicamentos necessitarem de ambiente hospitalar para serem
aplicados em uma janela de até cinco dias apds o inicio dos sintomas. Descreveram a

demora na testagem no pais, o que pode contribuir para a administracdo dos
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medicamentos apds o periodo determinado em bula para utilizagdo. Os membros

reforcaram que o medicamento ndo estd registrado no Brasil e que possui uma
autorizacdo de uso emergencial. Todos os presentes declararam ndo possuir conflitos

de interesse sobre o tema.

Recomendag¢ao: Os membros do Plendrio presentes deliberaram, por unanimidade, ndao

recomendar a incorporacdo do casirivimabe/indevimabe no Sistema Unico de Saude

devido as evidéncias clinicas incipientes, incertezas e dificuldade de operacionalizacdo.

ECMO para pacientes com sindrome respiratdria aguda grave decorrente de infecgoes
virais, refrataria a ventilagdo mecanica convencional.

Tecnologia: Oxigenacdo por membrana extracorpérea (ECMO).

Indicagao: Suporte de pacientes com sindrome respiratdria aguda grave decorrente de
infecc¢Oes virais, refrataria a ventilacdo mecanica convencional.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos Estratégicos em
Saude (SCTIE) do Ministério da Saude.

Origem da demanda: Incorporacao.

Apreciacdo inicial do tema: A apresentacdo foi feita por colaborador do Nucleo de
Avaliacdo de Tecnologias em Saude (NATS) do Hospital das Clinicas da Faculdade de
Medicina da Universidade de S3o Paulo (HCFMUSP).

ATA: A pesquisadora iniciou a apresentacdo informando que se tratava da aprecia¢cao
inicial da oxigenacdo por membrana extracorpdérea (ECMO) para suporte de pacientes
com insuficiéncia respiratéria grave e refrataria. Explicou o funcionamento da
tecnologia, como o sangue é oxigenado pela membrana de oxigenacdo de
polimetilpenteno dentro de um oxigenador em um sistema de circulagdo extracorpoérea,
como o procedimento de circulacdo extracorpdrea possui riscos, devendo a sua
realizacdo ocorrer em uma UTIl. Foram apresentados os critérios obrigatérios e
complementares para o paciente ser elegivel para fazer o procedimento de ECMO.
Nessa avaliacdo, foi considerada a populacdo de pacientes com sindrome respiratoria
aguda grave decorrente de infecgBes virais, refrataria a ventilagdo mecanica
convencional. A intervencdo avaliada foi a oxigenacdo por membrana extracorporea
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(ECMO) associada ou ndo a ventilagdo mecanica convencional, tendo os comparadores

sido as alternativas terapéuticas para o tratamento da ventilagdo mecanica
convencional isolada, como as técnicas de resgate de suporte respiratério, o uso de
Oxido nitrico, a posicdo prona, a ventilacdo mecanica de alta frequéncia e manobras de
recrutamento alveolar. Os desfechos avaliados foram a qualidade de vida, a mortalidade
e complicagGes. Os tipos de estudos foram primarios randomizados ou caso controle
com método de pareamento, bem como as ultimas revisdes sistematicas. Para a
realizacdo das buscas por publicagdes sobre ECMO utilizou-se as seguintes fontes:
Pubmed, Embase, SciElo e Science Direct, totalizando 20.766 publicagbes, das quais
foram retiradas 184 por serem duplicatas ou inelegiveis pela lingua e 20.546 por
referirem a outros assuntos ou reportarem séries de casos. Foram avaliadas 36
publicacdes, das quais 11 foram acessadas; duas nao tiveram seus dados extraidos por
ndo terem pareamento adequado e outras trés também ndo por ndo obedecerem aos
critérios de inclusdo, restando seis publicagdes, as quais foram analisadas. A
pesquisadora apresentou as principais caracteristicas dos estudos avaliados, como a
amostra dos grupos controle e ECMO, a idade dos grupos, os dias de ventilacdo pré-
ECMO, as principais causas de insuficiéncia respiratéria e a ventilacgdo mecanica
protetora e ultraprotetora. Também apresentou informacdes sobre o numero de
pacientes incluidos nas revisdes sistematicas, a gravidade da SARA, os dias de ventilagao
com e sem ECMO; também avaliou a qualidade dos estudos quanto ao risco de viés. Os
estudos avaliados mostraram que a utilizagdo de ECMO reduziu em 33% a mortalidade
nos pacientes. Também apresentou os efeitos indesejaveis do uso da ECMO, como:
hemorragia, hemolise e complicacdes no Sistema Nervoso Central (SNC). No periodo
anterior a pandemia de COVID o suporte respiratério com ECMO tinha sido utilizado em
98 pacientes com os diferentes diagndsticos, apresentando uma taxa de sobrevida de
75%. Durante a pandemia de COVID-19, alguns pacientes com SARA foram atendidos no
Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA-FMUFRGS), e receberam suporte respiratoério
com ECMO VV; 19 pacientes permaneceram hospitalizados em média 21 dias no suporte
com ECMO. Oito pacientes tiveram alta hospitalar e nove foram a ébito. As principais
complicacdes relatadas foram hemorragicas, cardiacas, mecanicas, neuroldgicas, renais

e pulmonares. No Instituto Central do Hospital de Clinicas da FMUSP, o indice de
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fatalidade dos pacientes que foram para UTI foi de 55%, enquanto o indice geral foi de

29%. Na avaliagdo econdmica foi avaliado o custo-efetividade, tendo sido apresentados
todos os custos devidos aos materiais utilizados no procedimento. O valor da instalagao
do sistema de ECMO até 2020, incluindo os custos de materiais e medicamentos, foi de
RS 29.148,95 no IC-HCFMUSP e RS 26.4243,15 no HCPA-UFRGS. No cendrio atual, o
custo do tratamento de ventilagdo mecéanica é de RS 78.750,34, com ganho de QALY de
0,22; enquanto o custo da intervencdo ECMO é de RS 129.433,62, com ganho de 0,64
QALY, gerando um custo incremental de RS 40.683,28 e um RCEI de RS 95.951,13/QALY.
O impacto orgamentario da interven¢do no ano de 2021 seria de R$ 15.703.746,08, e de
RS 80.816.036,09 ao longo de cinco anos. Atualmente, ja existem 29 equipes e centros
reconhecidos no Brasil e certificados pela ELSO que oferecem o suporte com ECMO
(Extracorporeal Life Support Orgnanization) a seus pacientes. Destes 29 centros, ha
guatro na regido Centro-Oeste (DF-3, GO-1), cinco na regido Nordeste (CE-1, MA-2, PE-
2), trés na regido Sul (RS-2, SC-1) e 18 na regido Sudeste (ES—1, MG—-3, RJ-3, SP-10). Nove
destes centros atendem ao Sistema Unico de Saude (SUS), sendo dois em S3o Paulo/SP,
um em Campinas/ SP, dois no Rio de Janeiro/RJ, um em Recife/PE, um em S3o Luiz/MA
e um em Porto Alegre/RS. Nestes centros, a capacidade instalada e documentada
atualmente foi de 376 casos por ano. Foi informado que para a realizacdo de ECMO um
centro devera atender a varios requisitos determinados pelo Conselho Federal de
Medicina (CFM), de forma que um servico descentralizado dificilmente possuira centros
com movimento suficiente para manter uma estrutura para o uso da ECMO. Foi
apresentado por profissionais da area que a tecnologia ja é utilizada e necessita ser
remunerada pelo SUS, mas de forma muito bem regulamentada; o procedimento nao
pode ser realizado por qualquer profissional de salide e tem um carater de atendimento
multiprofissional especializado, devendo ser ofertado em centros de referéncia. A
terapia é indicada para um grupo especifico de pacientes. No Monitoramento do
Horizonte Tecnoldgico do suporte de pacientes com insuficiéncia respiratdria grave e
refrataria foram realizadas buscas no dia 08/05/2021, tendo sido considerada a
populacdo de pacientes com sindrome respiratéria aguda grave decorrente de infec¢des
virais, refrataria a ventilagdo mecanica convencional, nas bases de dados da Anvisa, FDA,

ClinicalTrials.gov, Cortellis, Espacenet e Patentscope. Foram encontrados dois registros
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na Anvisa e seis registros no FDA, sendo que as demais bases de dados nado

apresentaram nenhuma tecnologia em desenvolvimento. O Plendrio da Conitec fez
varios questionamentos em relagdo as apresentagbes; como ao indicativo de que
somente 1% dos pacientes teriam indicacdo de uso da tecnologia; aos dados médios de
internagao hospitalar dos pacientes com ECMO, tendo sido esclarecido que o paciente
na pandemia tem ficado mais tempo internado e tem outros acometimentos. Em
relacdo aos pacientes indicados para o procedimento, a taxa de 1,2% foi apresentada
por uma pesquisa realizada na Inglaterra. Foi esclarecido que nao ha duvidas quanto ao
beneficio proporcionado pelo ECMO, porém questionou-se quanto ao tamanho do
beneficio e do efeito da eficacia da tecnologia; ressaltou-se que o ECMO é um
tratamento individual e nao sistémico. Em uma pandemia deve-se pensar em
tratamentos sistémicos e ndo individuais. Também foi questionado quanto a viabilidade
de implantacao, a dificuldade de acesso ao tratamento, havendo somente 29 centros
em todo o Brasil, nenhum na regidao Norte, e 16 estados da Federagdao sem nenhum
centro. Foi discutido como garantir a universalidade de acesso para todos os pacientes
gue se enquadrarem nos critérios de elegibilidade. Neste sentido foi dito que era
necessario pensar na expansao dos centros, treinamento de profissionais e acesso para
pacientes que estdo longe dos centros. Neste cenario foi falado sobre a concentracao
dos centros, sendo que a incorporagao no momento nao é garantia de acesso de forma
igualitdria. A expansao para novos centros podera ocorrer a longo prazo, e no momento
a regulacao do acesso de pacientes é muito dificil. A diferenca de uma regulacao de
pacientes de transplantes é que o paciente com indicacdo para transplantes ndo esta
em situacdo igualmente critica. A regulacao de pacientes é uma forma de garantir
tempo-resposta, porém como ha questionamentos sobre como implantar isso para um
paciente critico. Segundo a visdo de um cardiologista a segunda onda de COVID-19 é
uma oportunidade de incorporar a tecnologia do ECMO, e que a mao livre do mercado
estrangulou as fontes pagadoras. Foi informado que o indice de ébito em pacientes sob
ventilagdo mecanica é muito alto no Brasil, levando a um questionamento da qualidade
do corpo clinico, principalmente intensivista; neste cenario comprar equipamentos ndo
resolve, principalmente em um momento que estd faltando insumos basicos, quanto

mais insumos complementares. Também se argumentou que o procedimento ja é
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realizado no SUS, porém a membrana nao estd remunerada; a nao incorporagao pode

aumentar a ndo igualdade de acesso, de modo que no momento ndo hd como ofertar
em varios centros; é necessario ter um minimo de procedimentos para a equipe adquirir
expertise. Também foi pontuado que no contexto atual ndo hd como fazer a expansao,
sendo o impacto orgamentdrio muito alto, considerando que nao ha recursos humanos
disponiveis, porém ha a possibilidade de se revisitar o assunto no futuro. Foi ponderado
gue ha imprecisdo na reducdo relativa do risco, o que impacta a eficacia do tratamento.
Os membros do plendrio votaram da seguinte forma: ANS, SESAI, SAES, CFM,
CONASEMS, CONASS, CNS, SGETS e SAPS votaram pela ndao recomendacdo de
incorporagdo da oxigenagao por membrana extracorpérea (ECMO) para suporte de
pacientes com insuficiéncia respiratéria grave e refrataria, e SCTIE e SVS votaram
favoraveis a incorporacgao da oxigenagdo por membrana extracorpérea (ECMO). Todos

os presentes declararam nao possuir conflitos de interesse sobre o tema.

Recomendag¢ao: Os membros do plenario, presentes na 972 Reunidao Ordindria_da

Conitec, deliberaram por maioria simples ndo recomendar o procedimento de

oxigenacdo por membrana extracorporea (ECMQO) para suporte de pacientes com

insuficiéncia respiratdria grave e refratdria no SUS.

Diretrizes Brasileiras para Tratamento Hospitalar do Paciente com COVID-19 - Capitulo
1: Uso de oxigénio, intubagdo orotraqueal e ventilagdo mecanica

Solicitagdo: Elaboracéo.

Demandante: Ministro da Saude.

Origem da demanda: Ministério da Saude.

Apreciagao inicial do PCDT/DDT: A técnica do Departamento de Gestdo e Incorporacdo
de Tecnologias e Inovacdo em Saude (DGITIS/SCTIE/MS) realizou uma breve
contextualizacdo da demanda, e a apresentacdo inicial do Capitulo 1 sobre uso de
oxigénio, intubacdo orotraqueal e ventilagdo mecanica, das Diretrizes Brasileiras para
Tratamento Hospitalar do Paciente com COVID-19. A COVID-19 é uma doenga causada
pelo novo coronavirus (SARS-CoV-2). Na maioria dos casos, os pacientes desenvolvem
um quadro clinico leve da doencga, entretanto, um percentual dos pacientes pode evoluir
para quadros clinicos moderados e graves e necessitar de oxigenoterapia,
hospitalizacdo, ou atendimento em Unidades de Terapia Intensiva (UTI). Dessa forma, a
oxigenioterapia é um dos pilares do tratamento desta condicdo clinica. Contudo, o
paciente criticamente enfermo incapaz de manter niveis adequados de ventilacdo, a
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despeito do uso de medidas ndo invasivas, necessitara de intubacdao e ventilagdo
mecanica invasiva (VMI). Assim, para o desenvolvimento do Capitulo 1 destas Diretrizes
foi realizado um consenso de especialistas com ampla experiéncia clinica e cientifica. Tal
estratégia metodoldgica é amplamente utilizada por sociedades médicas e organizagdes
internacionais em situacdes de emergéncias em salude publica, quando as evidéncias
cientificas sdo escassas. As discussdes e recomendagdes foram embasadas por
evidéncias cientificas diretas e indiretas, bem como por diretrizes nacionais e
internacionais sobre o cuidado critico dos pacientes com COVID-19. Participaram
profissionais de diferentes especialidades com experiéncia no tratamento da sindrome
do desconforto respiratério agudo, incluindo representantes de sociedades médicas das
areas de anestesiologia, cirurgia toracica, medicina de emergéncia, medicina intensiva,
pneumologia e tisiologia, bem como representantes do Ministério da Saude e de
hospitais de exceléncia no Brasil. Quanto aos critérios de elegibilidade, foram incluidos
no capitulo 1 destas Diretrizes, adultos, de ambos os sexos, em tratamento em
instituicdes de saude, com suspeita clinica ou diagndstico confirmado de infec¢cdo pelo
SARS-CoV-2. Pacientes em tratamento ambulatorial ou domiciliar sao excluidos do
capitulo 1 destas Diretrizes. Os aspectos abordados nestas Diretrizes para orientar a
pratica clinica, tanto para a otimizacdo do uso de oxigénio e adequado suporte
ventilatorio, quanto para promover processo agil de intubacdo orotraqueal (I0T) e
otimiza¢dao do uso de medicamentos sedativos e de bloqueadores neuromusculares,
visando seguranca e adequada assisténcia ao paciente, foram apresentados. Na
sequéncia, o coordenador do processo de elaboracdo destas Diretrizes, apresentou em
maiores detalhes as orientagdes consensuadas sobre: i) otimiza¢do do uso de oxigénio
e suporte ventilatério em pacientes graves com COVID-19; ii) intubacdo orotraqueal em
pacientes com COVID-19; iii) suporte ventilatdrio invasivo na COVID-19. Durante a
apresentacdo foram abordados os objetivos das orientagdes, as etapas e fluxogramas
de cada orientacdo, e apresentados todos os materiais instrutivos contidos nestas
Diretrizes. Por fim, com base no conhecimento atual, foi sugerido que as orientacdes
apresentadas sejam implementadas considerando os recursos disponiveis e a clinica do
paciente; e que equipamentos de protecdo individual, o treinamento da equipe
multiprofissional de salde e o monitoramento continuo dos pacientes sao fundamentais
para que as intervengdes sejam seguras e efetivas. Apds as apresentagoes,
representante do CONASS elogiou o documento e questionou trés pontos: i) Porque ha
diferencas na recomendacdo da posi¢cao prona espontanea nas medidas ndo invasivas e
posicdo de prona nas medidas invasivas; ii) se existe um periodo de intervalo
estabelecido entre o uso de medidas ndo invasivas e invasivas, quando a saturacdo de
oxigénio persistir abaixo de 90% ou a frequéncia respiratdria continuar elevada; iii)
Considerando a crise de abastecimento do “kit intubacdo”, especialmente bloqueadores
neuromusculares, questiona-se a garantia de similaridade entre estes medicamentos e
guais seriam as implicagdes para o processo de inicio e manuteng¢do de intubacdo do
paciente, na disponibilidade apenas de succinilcolina. Como resposta, foi esclarecido
gue: i) a posicdo prona deve ser mantida idealmente por 16 a 20 horas para alcangar o
beneficio clinico esperado, e isso s6 é possivel com o paciente sedado, de forma que sé
é recomendada para paciente em ventilacdo mecanica, e a posicdo prona espontanea
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nao deve ser estimulada ou recomendada; ii) A indicacao de intubagdo e ventilagao
mecanica invasiva é clinica e ndo laboratorial, de forma que nao se pode estabelecer um
periodo de intervalo de tempo para mudanca da ventilacdo ndo invasiva para a invasiva;
iii) sobre os medicamentos, atracurio, cisatracurio e rocurénio tem maior escassez
porque sdo usados para manutenc¢do da ventilacdo mecanica, enquanto, succinilcolina
¢é ideal para promover a intubacado, por isso, recomendou-se estes medicamentos nas
diferentes etapas para os quais sao ideais. Representante da CONASEMS elogia a
apresentacdo e as diferentes sociedades médicas que tém se envolvido na elaboracdo
de diretrizes para COVID. CFM manifesta admiracdo e apreco pelo trabalho
desenvolvido, dada a contribuicdo para o cuidado dos pacientes, e questiona sobre a
abordagem da seguranca dos profissionais de saude nos procedimentos de ventilacao
mecanica descritos. Dessa forma, é esclarecido que as Diretrizes incluem tutoriais sobre
a paramentacdo e desparamentacao dos profissionais, além de ser abordado a
importancia do uso de equipamentos de protecdo individual no documento destas
Diretrizes. Diretora do DIGITS agradece todos os esforcos dos envolvidos na elaboragao
destas Diretrizes e representante do CONASEMS endossa os elogios e solicita que seja
destacada a ndo similaridade dos neurobloqueadores musculares na promocdo e
manutenc¢ao da intubagdo orotraqueal.

Recomendag¢ao: Os membros do plendrio presentes deliberaram encaminhar o tema
para consulta publica

Diretrizes Brasileiras para Tratamento Hospitalar do Paciente com COVID-19 - Capitulo
2: Tratamento Farmacoldgico

Solicitagdo: Elaboracao

Demandante: Ministro da Saude

Origem da demanda: Ministério da Saude

Apreciagao inicial do PCDT/DDT: A técnica do Departamento de Gestdo e Incorporacdo
de Tecnologias e Inovacdo em Saude (DGITIS/SCTIE/MS) realizou uma breve
contextualizacdo da demanda, e apresentacdo inicial do Capitulo 2 sobre o tratamento
medicamentoso, das Diretrizes Brasileiras para Tratamento Hospitalar do Paciente com
COVID-19. Foi apresentado introdugdo, objetivo, metodologia de elaboragao, cddigos
da CID-10 contemplados no Capitulo 2 e os critérios de elegibilidade. Durante
pandemias, como a de COVID-19, ha uma tendéncia no uso de medicamentos baseado
em resultados de estudos pré-clinicos ou estudos observacionais com importantes
limitagOes. Entretanto, experiéncias anteriores demonstraram que essas intervengoes
podem possuir beneficios bastante inferiores ao esperado. Assim, é necessario fornecer
orientacdes para o cuidado ideal dos pacientes com COVID-19, promovendo o alcance
de melhores resultados clinicos. A elaboracdo do Capitulo 2 destas Diretrizes seguiu o
método de elaboracdo de diretrizes rapidas, tomando por base a adog¢do e/ou a
adaptacdo de recomendacGes a partir de diretrizes internacionais existentes,
acompanhado do desenvolvimento de buscas adicionais por estudos primarios e novas
recomendacdes sempre que necessario. Com base nas diretrizes nacionais e
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internacionais consultadas e, considerando a variabilidade na pratica clinica no contexto
nacional, foram selecionados para avaliacdo neste capitulo: corticosterdides,
anticoagulantes, antimicrobianos, tocilizumabe, cloroquina e hidroxicloroquina,
azitromicina, casirivimabe mais imdevimabe, rendesivir, plasma convalescente,
ivermectina, colchicina e lopinavir mais ritonavir. No desenvolvimento das
recomendagoes, foram consideradas a qualidade da evidéncia e a graduagdo da forga
das recomendagbes de acordo com o GRADE apresentadas pelas diretrizes
internacionais consultadas. As recomendacdes foram consolidadas por um painel de
especialistas, composto por médicos intensivistas, médicos internistas, médico
emergencista, cirurgido vascular e endovascular, infectologistas, reumatologistas,
pneumologistas, farmacéuticos e representantes do Ministério da Saude, universidades,
hospitais de exceléncia e sociedades médicas. As recomendacgdes sobre as tecnologias
avaliadas sdo apresentadas no Capitulo 2 segundo a certeza da evidéncia graduada de
acordo com o GRADE e a forca da recomendacdo, categorizada, em Recomendamos e
Sugerimos. No Capitulo 2, estdo contemplados adultos, de ambos os sexos, em
tratamento em institui¢cdes de salde, com suspeita clinica ou diagndstico confirmado de
infeccao pelo SARS-CoV-2. O Capitulo ndo abrange gestantes e pacientes em tratamento
ambulatorial ou domiciliar. Na sequéncia, em nome do Grupo Elaborador, o
representante do Hospital Moinhos de Vento (HMV) retomou a explicacdo sobre o
processo de elaboracdo do Capitulo 2 e deu continuidade a apresentacao do tema.
Foram apresentadas as recomenda¢bes e sugestdes terapéuticas para pacientes
hospitalizados com COVID-19 em relacdo aos medicamentos e classes terapéuticas
avaliados. Além das consideragdes para a implementacdo, também foram apresentadas
as justificativas e critérios, bem como um resumo das evidéncias cientificas, que
subsidiaram o painel de especialistas em suas recomenda¢cées. Em resumo, foi
recomendado o uso de anticoagulantes em doses de profilaxia para tromboembolismo
venoso, preferencialmente heparina ndo-fracionada, e uso de corticosterdides em
pacientes em uso de oxigénio suplementar, preferencialmente dexametasona. As
Diretrizes recomendam nao utilizar antimicrobianos em pacientes com COVID-19, sem
suspeita ou auséncia de infeccdo bacteriana e, embora, o uso de tocilizumabe seja
clinicamente indicado em pacientes hospitalizados com COVID-19 em uso de Ventilagao
Nao Invasiva (VNI) ou Cateter Nasal de Alto Fluxo (CNAF), no momento, ndo foi possivel
recomendar o seu uso devido a indisponibilidade do produto. O beneficio clinico ndo
justifica o uso de rotina de rendesivir e, ndo ha evidéncia de beneficio clinico para o
paciente hospitalizado com COVID-19 para o uso de azitromicina, casirivimabe mais
imdevimabe, cloroquina, colchicina, hidroxicloroquina, ivermectina, lopinavir mais
ritonavir e plasma convalescente. Ao final, foi apresentado o documento formatado com
as recomendacdes sintetizadas, para ser utilizado pelos médicos que trabalham nos
servicos de saude. Apds o exposto, o tema foi debatido pelo Plenario da Conitec.
Representante do CONASS parabenizou o trabalho elaborado e solicitou esclarecimento
sobre: i) A descricdo sobre o uso de tocilizumabe no item “abordagem terapéutica”,
considerando a indisponibilidade do medicamento; ii) Na disponibilidade do
tocilizumabe para COVID-19, questiona-se quais seriam as suas formas de
financiamento, gestdo e implementacdo no Sistema Unico de Saude (SUS). O
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representante do HMV esclareceu que o tocilizumabe nado foi indicado nestas Diretrizes
por indisponibilidade do produto, mas que existe um beneficio clinico favoravel a nivel
populacional. Neste contexto, questdes relacionadas ao acesso ndo foram previamente
discutidas. Na mudanca deste cendrio, acredita-se que o uso do tocilizumabe poderia
gerar uma economia de custos. Representante da ANVISA questionou o uso off-label
dos medicamentos avaliados, considerando a importancia da farmacovigilancia.
Representantes do DGITIS esclareceram que para o tocilizumabe foi descrito no
documento que ndo ha indicacdo aprovada em bula pela ANVISA para paciente com
COVID-19 e que até o momento, a detentora do registro ndo solicitou essa indicagdo.
Para medicamentos como corticosterdides e anticoagulantes, entende-se que nao ha
viabilidade em exigir que todas as suas indicacdes constem em bula, uma vez que varios
processos fisiopatoldgicos podem apresentar necessidade de uso dessas tecnologias. A
partir do ato médico, os médicos possuem a prerrogativa de prescrever off-label e
assumirem a responsabilidade pelo seu ato. Sobre a fala do representante do HMV que
elencou dificuldades no processo regulatério, no acesso, seguranca e os diferentes usos
off-label, Representante da ANVISA reforcou que as regras sanitdrias exigidas sdo
importantes para que o detentor do registro assuma a responsabilidade pela indicacdo
aprovada em bula, e que essas questdes de seguranga devem ser consideradas pela
Conitec. Dada a discussao, o representante do HMV concordou com as colocagdes do
representante da ANVISA. Representante da ANVISA relatou que além da indica¢do, o
registro é importante para determinar a posologia de uso do medicamento e questiona
se seria necessdario algum ajuste nesse sentido. Representantes do HMV e DGITIS
sinalizaram que as doses preconizadas nestas Diretrizes estdao de acordo com a bula para
outras indicacdes. Representante do CONASEMS endossou que se trata de
medicamentos de suporte a vida e que, nesse sentido, é pertinente cita-los nestas
Diretrizes. Ademais, reforcou a importancia de descrever adequadamente questdes
relativas a disponibilidade dos medicamentos nestas Diretrizes, uma vez que impactam
na gestdo e organizagdo dos servigos. O Plendrio da Conitec também discutiu a
importancia da atualizacao constante do Capitulo 2 destas Diretrizes, uma vez que novos
medicamentos estdo sendo estudados, bem como solicitando registro de uso para
COVID-19 junto a ANVISA. Representante do CONASEMS apontou a necessidade de
verificar as citagcdes no documento e elogia o trabalho realizado. Representante da SVS
endossa a discussdo sobre o tocilizumabe e parabeniza a equipe envolvida na
elaboracao destas Diretrizes. Por fim, foi recomendado que a descricdo sobre o
tocilizumabe fosse unificada no documento, enfatizando a auséncia de indicacdo para
COVID-19 em bula e a sua indisponibilidade para essa indicacao.

Recomendag¢ao: Os membros do plendrio presentes deliberaram encaminhar o tema
para consulta publica.
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