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Ata da 1052 Reuniao da Conitec

Membros do Plenario — 09 de fevereiro de 2022
Presentes: SCTIE, SGTES, SAPS, SAES, SVS, SESAI, CNS, CONASS, CONASEMS e ANS.

Ausentes: SE, CFM e Anvisa.

Tendo em vista a pandemia da Covid-19 e as orientacbes 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

eletronico da Comissdo.

Assinatura das atas da 62 e 72 Reunidoes Extraordindrias, e da 1042 Reunido Ordindria da
Conitec.
Foi assinada somente a ata da 1042 Reunido Ordindria do Conitec nesta oportunidade; as demais

ficaram de ser submetidas a aprovac¢ao do Plendrio a 1062 reunido.

Contraceptivos injetaveis acetato de medroxiprogesterona + cipionato de estradiol (25mg +
5mg) e algestona acetofenida + enantato de estradiol (150 mg + 10mg) para mulheres em
idade fértil.

Tecnologia: medroxiprogesterona + cipionato de estradiol (25mg + 5mg) e algestona
acetofenida + enantato de estradiol (150mg + 10mg).

Indicagdo: Contracepcao.

Origem da Demanda: Incorporacao.

Demandante: Secretaria de Atenc¢do Primaria a Saude (SAPS/MS) e Hemafarma Comércio e
IndUstria Farmacéutica Ltda.

ATA: Inicialmente, houve a participacdo do representante da SAPS que contextualizou a Politica
Nacional de atencdo a Saude da Mulher e a Politica Nacional de Atencao Integral em Reproducao
Humana Assistida. Uma série histérica de disponibilizacao de todos os contraceptivos hormonais
no Sistema Unico de Saude (SUS) também foi apresentada. O extrato de distribuicdo dos
contraceptivos injetaveis demonstrou uma oscilacdo de uso, justificado pelo fracasso de
realizacdo de alguns pregles para a aquisicdo dos medicamentos. Enfim, apresentou a
motivacdo da demanda (cujo objetivo é garantir as mulheres o direito basico da decisdo de ter

ou ndo ter filhos), em substituicdo ou complementacdo aos métodos contraceptivos disponiveis
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no SUS. Na sua fala, o representante destaca que a incorporagdo dos dois novos principios ativos
pode aumentar as chances de aquisi¢ao via pregado, evitando desabastecimentos. Ressaltou que
o numero de produtos adquiridos ndo seria aumentado nos planos de aquisicdo, mas
distribuidos entre as diferentes alternativas. Houve uma paciente inscrita na chamada publica
para apresentar a Perspectiva do Paciente, mas ela desistiu da sua participa¢ao na reunidao. Em
seguida, com a palavra, a colaboradora do DGITIS do Nats/HBDF iniciou a apresentacdo da
demanda, contextualizando a proposta de cada demandante (SAPS e Hemafarma), os diferentes
métodos de contracepcdao hormonais disponiveis no SUS, a pergunta PICO da pesquisa, como se
deu a selecdo de estudos e a andlise das evidéncias. Na evidéncia sobre o acetato de
medroxiprogesterona + cipionato de estradiol, na prevencao de gravidez ndo planejada, foram
encontradas taxas de falha sem diferenca significativa com o enantato de noretisterona +
valerato de estradiol, disponivel no SUS. Na analise de efeitos adversos em geral, foram
relatadas dor de cabeca, enxaqueca, tontura e dor musculoesquelética, sem diferengas
estatisticas entre os bracos do estudo e sem diferencas na compara¢cdao com o acetato de
medroxiprogesterona isolado. Na avaliacdo das evidéncias disponiveis para o algestona
acetofenida + enantato de estradiol, ndo foram encontradas comparagdes diretas; assim,
considerando dados de comparacao indireta, para prevengao e gravidez ndo planejada, foi
analisada a eficacia e aceitabilidade de algestona acetofenida 90 mg + enantato de estradiol 6
mg (braco 1) em comparagdo com algestona acetofenida 150 mg + enantato de estradiol 10 mg
(braco 2), por meio de um ensaio clinico randomizado multicéntrico com 1.737 pacientes, em
que ambas as concentragdes se mostraram eficazes para prevenir a gestagdo nado planejada. As
taxas de gestacdo ndo planejada foram de 1,4% para o braco 1 e 1,7% para o braco 2. Na
avaliacdo de efeitos adversos em geral, foi identificada uma proporg¢do de 20,7% a 26,9% de
eventos adversos considerados diretamente relacionados ao contraceptivo. A qualidade geral
da evidéncia observacional foi classificada como baixa, e 0os ensaios clinicos randomizados
apresentaram uma qualidade geral variando de moderada a alta, a depender do desfecho
analisado. A avaliagdo proposta para o desfecho “gestacdo evitada” permitiu observar que o
acetato de medroxiprogesterona 150 mg se mostrou como op¢dao de menor custo individual
enquanto o enantato de noretisterona + valerato de estradiol demonstrou maior inibicao de
eventos (gestacOes evitadas). A incorporacdo das duas op¢des em analise foi apresentada de
forma conjunta e separada. No primeiro cenario, foi observado um impacto orgamentdrio sem
incorporacdo de RS 1,009 bilhdo em cinco anos, enquanto a incorpora¢do dos dois
medicamentos levaria a um impacto de incremental de RS 975,7 milh&es no mesmo periodo,

resultando em economia de RS 33,9 milhdes. A avaliagdo de entrada somente do
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medroxiprogesterona + cipionato de estradiol demonstrou economia de RS 1,5 milhdo de reais
em cinco anos, enquanto na avaliacao isolada do algestona acetofenida + enantato de estradiol
a economia foi maior. Nao foram identificadas tecnologias no horizonte tecnolégico. Durante a
discussao, representante da SAES questionou se a demanda se tratava de substituicdo ou
complementagdo, como se pode ter economia com impacto financeiro e como foi definida a
PICO da pergunta da pesquisa, pois ndo se falou em gravidez ndo planejada. Por fim, seria
interessante trazer, a volta da consulta publica, dados sobre o projecdo populacional do Brasil,
pois a sua taxa de fertilidade ja esta abaixo de 2, para prever as consequéncias do uso desta e
outras tecnologias no ambito das Politicas Publicas de planejamento familiar, em termos
bioecondmicos. Em esclarecimento, a colaboradora do DGITIS informou que, mediante
solicitacdo da SAPS, a evidéncia avaliou a incorporacdo adicional dos medicamentos, ndo a
substituicdo; sobre o impacto orcamentario, faz-se a migracdo da populacgdo entre os cendrios
de desabastecimento, por isso foi apontada a economia demonstrada em analise — o custo
menor das tecnologias em relagdo ao disponivel no SUS também justifica o valor; sobre a PICO,
o desfecho primario foi avaliado como prevencado da gravidez ndo planejada e eventos adversos.
Esclarecimentos mais detalhados demonstraram que ha um custo inicial significante, mas com
a migracao das pacientes da noretisterona para as novas tecnologias, a longo prazo, ha uma
economia, pois o custo unitdrio destas € menor que aquela primeira, considerando todos os
medicamentos mensais. Ndo foram consideradas migracdes da medroxiprogesterona semestral
para os medicamentos mensais, apenas na falta desta (suposta falha na realizacdo de pregdo).
O representante da SAPS reforcou que o medicamento trimensal teria indicagdo para alguns
nichos especificos, como puérperas e lactantes. Finalmente, houve consenso de que a
incorporacdo dos dois medicamentos poderia diminuir as chances de eventuais
desabastecimentos, mas que a decisdo de incorporar um ao invés de dois seria possivel. Do
ponto de vista da gestdo, esclareceu-se que anualmente os planos de compra sdo feitos com
base no tamanho populacional que demanda a estratégia de prevencao de gravidez, portanto,
havendo menor demanda em relagdo ao ano anterior, as compras sao reduzidas de acordo com
essa reducdo de necessidade. A proposta de complementacdo ao invés de substituicdo foi
reforcada e foi sugerido o esclarecimento e definicdo mais clara dos dois termos no relatério de
recomendacao. Todos os presentes declararam nao possuir conflito de interesses sobre o tema.

Recomendacao: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, encaminhar o tema

para Consulta Publica com recomendacdo inicial favoravel a incorporacdo, no SUS, dos

contraceptivos injetaveis acetato de medroxiprogesterona + cipionato de estradiol (25mg +
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5mg) e algestona acetofenida + enantato de estradiol (150mg + 10mg) para mulheres em idade

fértil.

Tezacaftor-ivacaftor para o tratamento de pacientes com fibrose cistica com 12 anos de idade
ou mais com mutac¢ao F508del do gene CFTR em homozigose ou com mutag¢do F508del e uma
das seguintes mutagdes: P67L, D110H, R117C, L206W, R352Q, A455E, D579G, 711+3A-G,
$945L, S977F, R1070W, D1152H, 2789+5G->A, 3272-26A->G, e 3849+10kbC->T.

Tecnologia: Tezacaftor-lvacaftor (Symdeko®).

Indicagao: Tratamento de pacientes com fibrose cistica com 12 ou mais anos de idade com
mutacdo F508del do gene CTFR em homozigose ou com mutacao F508del e uma das seguintes
mutagdes: P67L, D110H, R117C, L206W, R352Q, A455E, D579G, 711+32 — G, e 3849+10kbC —T.
Demandante: Fabricante Vertex.

Origem da demanda: Incorporacao.

ATA: A técnica iniciou a apresentacdo declarando que ndo havia conflito de interesse com a
matéria analisada e relatando que era uma demanda por Incorporacao da Tezacaftor-lvacaftor.
Foi feita uma breve explanagao sobre a tecnologia, o preco proposto para a ampliagdao de uso
(56 comprimidos RS 47.501,47, preco maximo de venda ao Governo (PMVG) 18% RS 70.176,40)
e os resultados das buscas por evidéncias realizadas pelo demandante e pela Secretaria
Executiva da Conitec. A evidéncia recuperada estd baseada em uma revisdo sistematica de
ensaios clinicos de fase Ill, que apresentaram eficacia e resposta positiva frente a transfusao e
beneficios em relacdo a qualidade de vida, risco de viés baixo, confirmando efetividade e
seguranga apenas aos pacientes com os genes descritos no estudo. Posteriormente, houve uma
apresentacdao de uma representante dos pacientes com fibrose cistica, que relatou a sua
experiéncia com o uso do medicamento, que foi conseguido por acdo judicial, do qual faz uso
ha nove meses e obteve melhora significativa da quantidade de secrecdo pulmonar e na
qualidade de vida. A plendria questionou se a mesma conhecia outros pacientes com a mesma
experiéncia positiva com o uso da tecnologia. Paciente informou que ndo tinha contatos
proximos que fizeram o uso da tecnologia. Os integrantes da Comissdo discutiram a magnitude
importante da eficadcia do TEZACAFTOR-IVACAFTOR, em pacientes que apresentam o gene
estudado, pois mostra pouca vantagem e custo efetividade elevado. Todos os presentes
declararam nao possuir conflitos de interesse sobre o tema.

Recomendacao: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, gue a matéria fosse

disponibilizada a consulta publica com recomendacdo preliminar desfavoravel a incorporacao,

no SUS, do tezacaftor-lvacaftor no tratamento de pacientes com fibrose cistica com 12 anos de
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idade ou mais com mutacdo F508del do gene CTFR em homozigose ou com mutacdo F508del e

uma das seguintes mutacdes: P67L, D110H, R117C, L206W, R352Q, A455E, D579G, 711+32 — G,

e 3849+10kbC —T.

Hastes telescdpicas para correcao de deformidades e prevencdo de fraturas em criangas e
adolescentes em fase de crescimento com osteogénese imperfeita.

Tecnologia: Hastes intramedulares telescépicas (extensiveis).

Indicagdo: Uso em caso de criancas e adolescentes em fase de crescimento e com diagndstico
de osteogénese imperfeita (Ol) a serem submetidas a cirurgia ortopédica para correcdo de
deformidades dsseas e prevencao de fraturas.

Origem da Demanda: Incorporacao.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos Estratégicos em Saude
(SCTIE/MS).

Recomendacao preliminar da Conitec: O Plendrio da Conitec, a sua 1042 Reunido Ordinaria,
realizada dia 08/12/2021, deliberou que a matéria fosse disponibilizada a consulta publica com
recomendacao preliminar desfavoravel a incorporac¢ao das hastes telescdpicas para corregdo de
deformidades e prevengao de fraturas em criangas e adolescentes em fase de crescimento com
osteogénese imperfeita. Considerou-se a baixa qualidade da evidéncia e a incerteza do impacto
orcamentario. A matéria foi disponibilizada a consulta publica.

Consulta Publica (CP) n2 117/2022: Disponibilizada no periodo de 27/12/2021 a 17/01/2022.
Apresentacdo das contribui¢des dadas a CP n2 117/2022: Um representante do Nucleo de
Avaliacdo de Tecnologias em Saude do Instituto Nacional de Traumatologia e Ortopedia
(NATS/INTO/SAES/MS) fez uma breve apresentacdo da doenca em questdo e a justificativa da
proposta do uso de hastes intramedulares telescépicas (extensiveis), a evolucao dos implantes
e suas principais diferencas e as contribuicdes técnico-cientificas e de experiéncia ou opinido.
ATA: No contexto da demanda, foi apresentada uma sintese das contribui¢cdes sobre a utilizacdo
de hastes intramedulares telescépicas (extensiveis). Tendo em vista as 373 contribuicGes
recebidas, foram 47 técnico-cientificas e 320 contribuicdes de experiéncia ou opinido. Referente
as caracteristicas dos participantes, das 47 contribui¢des técnico-cientificas 1 foi contribuicao
de pessoa juridica (associacdo de pacientes), 46 contribuicGes de pessoa fisica, sendo 12 de
profissionais da saude; 07 de interessados no tema; 23 de familiar, amigo ou cuidador do
paciente; e 4 de pacientes. Todos se posicionaram contra a recomendacado preliminar da
Conitec. Das 320 contribuicGes de experiéncia ou opinido, assim se distribuiram: ndo houve

contribuicdo de pessoa juridica; 23 foram de profissionais da salde; 31 de interessados no tema;
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241 de familiar, amigo ou cuidador do paciente; e de 31 pacientes. Opinaram contra a
recomendacdo preliminar 99% (322) e 0,5% (2), a favor da recomendacdo preliminar. Sem
opinido formada 0,5% (2). Em sintese, a CP 117/2022 obteve a maioria (99%) das contribui¢es
contra a decisdo preliminar da Conitec, sendo favoraveis a incorporacdo da haste telescépica, e
os argumentos apresentados evidenciaram as dificuldades enfrentadas pelos doentes de
osteogénese imperfeita e mencionaram os beneficios que esta tecnologia podera trazer aos
pacientes, podendo ainda minimizar o risco de complicacGes da doenca, principalmente
fraturas, que impactam diretamente na qualidade de vida dos pacientes, elevando os custos
para as familias e para o sistema de saude. Em virtude da coorte pequena em primeira analise,
foi solicitada opinido do especialista com relato de experiéncia: Na pratica clinica, o que se tem
disponivel nos grandes centros sdo as hastes e, onde ndo se tem tanto acesso, sabe-se que os
procedimentos sao realizados com hastes ndo telescopdveis, sabendo que as falhas sdo maiores
e a falha na pesquisa do profissional chega a 51,9%, com o profissional ndo tendo duvida de que
€ o melhor material a ser usado no atual momento. Membro da Comissdo levantou sobre que
nas reunides sdo discutidas as evidéncias e ndo opinido e que o uso ndo estd em pauta (o
produto existe e estd comercializado, porém é sensivel aos desejos), entdo que se ativessem aos
dados de evidéncias, ndo a analises descritivas. A presidente da Conitec relembrou que sempre
sdo usadas as melhores evidéncias cientificas disponiveis e que Produto ndao costuma ter ensaio
clinico, como sdo os casos de Medicamentos; entdo, a melhor evidéncia que foi utilizada era de
coorte retrospectiva; em relacdo ao colocado pela técnica, obteve-se mais de Coorte
retrospectiva com baixa qualidade e viés. Taxa de revisdo cirurgica e sobrevida sem revisdo
foram os dois desfechos, quando foi proposto a CP entendeu-se que ndo teria nada melhor sobre
evidéncias cientificas e teria contribuicdes de séries de casos com experiéncia dos especialistas.
A evidéncia clinica ndo vai mudar, mas trouxe outra analise sobre a AlIO aumentando, lembra-se
gue a evidéncia cientifica sobre doencas raras é mais dificil de ser feita com teor metodolégico
alto. Membro da comissdo ressalva a importancia de adaptagdes para melhor avaliar tecnologias
em caso de doengas raras que trazem consigo um paradoxo: emborar as doengas sejam raras,
os doentes somam-se aos milhdes. A qualidade de vida deveria ser efetividade medida também
nesses casos. Os membros presentes foram ANS, SAES, SESAI, CONSASS, SVS, CONASEMS, CNS,
SCTIE e SGTES. Nao foram adicionadas na CP referéncias que pudessem modificar a decisao
preliminar da Conitec. Todos os presentes declararam nao possuir conflito de interesses sobre
o tema.

Recomendac¢ao: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, ndo recomendar a

incorporacdo, no SUS, das Hastes telescopicas para correcdo de deformidades e prevencdo de
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fraturas em criancas e adolescentes em fase de crescimento com osteogénese imperfeita. Foi

assinado o Registro de Deliberacdo n2 693/2022.

Alfaepoetina para o tratamento de pacientes adultos com Sindrome Mielodispldsica de Baixo
Risco.

Tecnologia: Alfaepoetina.

Indicagdo: Tratamento de pacientes adultos com sindrome mieloplasica de baixo risco.

Origem da Demanda: Ampliacdo de uso.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos Estratégicos em Saude
(SCTIE/MS).

Recomendacao preliminar da Conitec: O Plendrio da Conitec, a sua 1042 Reunido Ordinaria,
realizada dia 08 de dezembro de 2021, deliberou que a matéria fosse disponibilizada a Consulta
Pudblica com recomendacgdo preliminar favordvel a ampliacdao de uso da alfaepoetina para o
tratamento de pacientes com Sindrome Mielodisplasica de Baixo Risco no SUS. Para a sua
recomendacdo, os membros da Conitec consideraram os resultados apresentados (resposta
eritroide, qualidade de vida, seguranca e avaliacdo econémica), bem como os argumentos
relacionados ao acesso ao medicamento no SUS.

Consulta Publica (CP) n2 119/2022: Disponibilizada no periodo de 18/12/2021 a 17/01/2022.
Apresentacdo das contribuicdes dadas a CP n2 119/2022: Apresentacido feita por técnico do
NATS-HCFMRP/USP, em colaboragdo com a Secretaria Executiva da Conitec

ATA: O técnico iniciou a apresentacao relatando caracteristicas dos estudos na composicao da
sintese de evidéncias ja apresentada anterioremente. Posteriormente, foi feita uma breve
explanagdo sobre a tecnologia, o preco proposto para ampliagdo de uso e os resultados das
buscas por evidéncias realizadas pelo demandante e pela Secretaria Executiva da Conitec. A
evidéncia recuperada estd baseada em dois ensaios clinicos randomizados, que apresentaram
eficacia e resposta positiva frente a transfusdo e beneficios em relacao a qualidade de vida; o
risco de viés baixo confirma efetividade e seguranca. Posteriormente, mostraram-se os dados
da CP, que contou com 45 contribuicdes, sendo: 10 técnico-cientificas e 35 de experiéncia ou
opinido. Foram apresentadas informacgbes de contribuicbes a favor, totalizando 100% de
concordancia, no qual foi verificado dados utilizados com referéncia em artigos cientificos. A
plendria discutiu a magnitude da eficacia da Alfapoetina, verificou se que os cédigos da CID-10
incluidos nos procedimentos ndo possuem duplicidades em procedimentos quimioterdpicos e
estdo corretos pelo CEAF. A recomendacdo final da Conitec precisa ser encaminhada para

ANVISA, para que essa Agéncia se manifeste quanto a sua concordancia com o uso estabelecido
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em bula, pois é necessario manter a recomendacgao de uso em caso de sindrome mieloplasica
de baixo risco, conforme protocolo do Ministério da Saude. Além disso, foi informado que os
cddigos da CID-10 em procedimentos quimioterdpicos nao incluem aqueles de sindrome
mielopldsica de baixo risco, mantendo-se a recomendacdo preliminar e orientando o
encaminhamento para ANVISA. Todos os presentes declararam nao possuir conflito de

interesses sobre o tema.

Recomendagdo: Os membros presentes deliberaram, por maioria simples, recomendar a

ampliacdo de uso, no SUS, da Alfaepoetina para o tratamento de pacientes adultos com

Sindrome Mielodispldsica de Baixo Risco. Foi assinado o Registro de Deliberacdo n? 694/2022.

Teste citogenético por Hibridizagdo in Situ por Fluorescéncia (FISH) para detec¢ao de
alteragdes citogenéticas de alto risco em pacientes com mieloma muiltiplo.

Tecnologia: Citogenética por Hibridiza¢do in Situ por Fluorescéncia (FISH).

Indicagdo: O teste pela técnica de FISH é um painel de exames que auxilia no diagndstico de
alteragdes citogenéticas que sao relevantes para o tratamento e progndstico dos pacientes com
mieloma multiplo.

Origem da Demanda: Amplia¢ao de uso.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacao e Insumos Estratégicos em Saude
(SCTIE/MS).

Recomendacao preliminar da Conitec: O Plendrio da Conitec, a sua 1042 Reunido Ordinaria,
realizada dia 08/12/2021, deliberou que a matéria fosse disponibilizada a consulta publica com
recomendacdo preliminar favoravel a ampliagcdo de uso do teste citogenético por Hibridizagdo
in Situ por Fluorescéncia (FISH) na deteccdo de alteracdes citogenéticas de alto risco em
pacientes com mieloma multiplo. A matéria foi disponibilizada a consulta publica.

Consulta Publica (CP) n2 116/2022: Disponibilizada no periodo de 27/12/2021 a 17/01/2022.
Apresentacdo das contribui¢des dadas a CP n2 116/2022: Um representante do Nucleo da
Avaliacdo de Tecnologias em Saude do Hospital das Clinicas da Unicamp fez uma breve
apresentacao da doenca em questdo e a justificativa da proposta do uso do teste citogenético
por Hibridizagdo in Situ por Fluorescéncia (FISH) na deteccdo de alteragGes citogenéticas de alto
risco em pacientes com mieloma multiplo.

ATA: Foi apresentada uma sintese das contribuicdes sobre a utilizacdo teste citogenético por
Hibridizacdo in Situ por Fluorescéncia (FISH). Foram recebidas 73 (setenta e trés)

contribuicdes, sendo 55 (cinquenta e cinco) encaminhadas pelo formulario de experiéncia ou
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opinido e 18 (dezoito), pelo formulario técnico-cientifico. Entre as contribuicGes técnico-
cientificas, 3 (trés foram) de pessoa juridica (grupo/associacdo de paciente); 15 (quinze) de
pessoa fisica, das quais 12 (doze) profissionais da saude, 1 (um) de paciente e 2 (dois) de familiar,
amigo, cuidador. A maioria das contribuicdes veio da regido sudeste, de pessoas do sexo
feminino, e de cor ou etnia branca. Todas as contribui¢cdes concordaram com a recomendacgao
preliminar da Conitec. Destaca-se das contribuicdes favoraveis: a importancia da estratificacdo
de risco genético para a avaliacdo progndstica e o tratamento; e a garantia de acesso pelo SUS.
Foram 55 (cinquenta e cinco) contribuicOes sobre experiéncia ou opinido, 1 (uma) de pessoa
juridica (grupo/associacdo de pacientes); 54 (cinquenta e quatro) de pessoa fisica, sendo 9
(nove) de profissionais da saude, 18 (dezoito) de pacientes, 24 (vinte e quatro) de familiar,
amigo, cuidador e 3 (trés) de interessados no tema. A maioria das contribuicdes veio da regido
sudeste, de pessoas do sexo feminino, e de cor ou etnia branca. Foram 29 (vinte e nove)
contribuicdes em relacdo a experiéncia com a tecnologia, sendo 13 (treze) de pacientes, 8 (oito)
de profissionais da saude e 8 (oito) de cuidadores ou responsaveis, em que foram apontados os
seguintes pontos positivos: superioridade do FISH em relacdo a citogenética convencional;
avaliacao de risco; progndstico e conduta clinica; rapidez e eficacia. E, como pontos negativos,
a dificuldade de acesso, ndo cobertura por planos de saude e pelo SUS e o alto custo do exame
na rede privada. Também foram recebidas 25 (vinte e cinco) contribuicGes sobre experiéncia
com outras tecnologias, citogenética convencional e medicamentos, sendo 15 (quinze) de
pacientes, 6 (seis) de profissionais da saude e 4 (quatro) de cuidadores ou responsaveis. Os
pontos positivos e negativos foram os mesmos apontados anteriormente. Todas as
contribuicdes concordaram com a recomendacgdo preliminar da Conitec, e os principais
argumentos foram possibilidade de estratificacdo de risco genético, progndstico e proposta
terapéutica dirigida; importancia para o acompanhamento e evolucdo da doenca; importancia
do SUS para garantir o acesso a tecnologia; importancia para o planejamento da pessoa e da
familia, dirimindo as consequéncias ndo bioldgicas da doenca, mas que afetam a dinamica e o
equilibrio emocional familiar; alto custo na rede privada. Apds a apresentacao, deu-se inicio a
discussao no plenario, em que foi questionado para o grupo colaborador se a técnica utilizada
era somente testes com a técnica de FISH e se ndo havia outros testes com imunofluorescéncia;
o grupo colaborador confirmou que todas as colaboracdes se referiam ao teste FISH. Foi
ressaltado que se deveria garantir que o tema se refira exclusivamente ao teste FISH e ndo a
outras técnicas de imunofluorescéncia. O grupo colaborador também esclareceu que os
profissionais bem treinados na técnica FISH conseguem fazer mais exames com menos sondas.

Todos os presentes declararam ndo possuir conflito de interesses sobre o tema.
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Recomendacao: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, recomendar a

incorporacdo, no SUS, do Teste citogenético por Hibridizacdo in Situ por Fluorescéncia (FISH)

para deteccdo de alteracdes citogenéticas de alto risco em pacientes com mieloma multiplo. Foi

assinado o Registro de Deliberacdo n2 695/2022.

Lenalidomida para terapia de manuten¢io em caso de pacientes com mieloma multiplo
submetidos a transplante de células-tronco hematopoiéticas

Tecnologia: Lenalidomida.

Indicagdo: Tratamento de manutengao em caso de pacientes com mieloma multiplo submetidos
a transplante de células-tronco hematopoiéticas (TCTH).

Origem da Demanda: Incorporacao.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos Estratégicos em Saude
(SCTIE/MS).

Recomendacao preliminar da Conitec: O Plendrio da Conitec, a sua 1042 Reunido Ordinaria,
realizada dia 08/12/2021, deliberou que a matéria fosse disponibilizada a consulta publica com
recomendacdo preliminar desfavoravel a incorporacdao da lenalidomida para terapia de
manuteng¢do em caso de pacientes com mieloma multiplo submetidos ao transplante de células-
tronco hematopoiéticas. Considerou-se o elevado impacto orgamentdrio incremental e a
relacdo de custo-efetividade da lenalidomida diante da talidomida. A matéria foi disponibilizada
a consulta publica.

Consulta Publica (CP) n2 120/2022: Disponibilizada no periodo de 28/12/2021 a 17/01/2022.
Apresentacdo das contribui¢cdes dadas a CP n2 120/2022: Um representante do Nucleo de
Avaliacdo de Tecnologias em Saude do Hospital das Clinicas da Unicamp (NATS/HC Unicamp) fez
uma breve apresentacdo da condicdo em questdo e a justificativa da proposta de lenalidomida
para terapia de manutencdo em pacientes com mieloma multiplo submetidos a transplante de
células-tronco hematopoiéticas.

ATA: A representante do NATS/HC-Unicamp fez uma contextualizacdo acerca do tema,
destacando questdes abordadas na apreciacao inicial, como a sobrevida livre de progressao
(SLP) em favor da lenalidomida frente a talidomida, por meio de uma meta-analise de
comparacao indireta, a razao de custo-efetividade incremental (RCEI) e os resultados da analise
de impacto orcamentario (AlO). Foram dadas 141 (cento e quarenta e uma) contribuicdes a CP,
sendo 21 (vinte e uma) por meio do formuldrio técnico-cientifico e 120 (cento e vinte) por meio
do formuldrio de experiéncia ou opinido. Entre as contribuicdes técnico-cientificas, 16

(dezesseis) foram de pessoa fisica, sendo 12 (doze) de profissionais da saude, e 05 (cinco) de
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pessoa juridica, sendo 02 (duas) de associacdo de pacientes. Nesse formuldrio, cerca de 90% das
contribui¢cdes foram favoraveis a incorporacdo da lenalidomida para a indicacao proposta. As
questdes relacionadas com as evidéncias clinicas ja estavam contempladas no Relatério de
Recomendacdo posto em CP. Com relagdo as contribui¢cbes sobre as evidéncias econOmicas,
oriundas do detentor do registro da lenalidomida, foi esclarecido que a avaliagdo econémica
(AE) e a AlIO foram realizadas de acordo com os esquemas propostos na bula dos medicamentos
e nas Diretrizes Diagnodsticas e Terapéuticas (DDT) do Mieloma Multiplo, publicadas em 2015,
considerando a talidomida por até 12 meses e a lenalidomida até a progressao da doenca, o que
inviabilizaria considerar as sugestdes enviadas nessa contribuicdo. Além disso, foi reforcado que
o valor da talidomida utilizado na AE e na AIO foi de RS 1,55 (um real e cinquenta e cinco
centavos) a unidade, correspondendo a RS 43,40 (quarenta e trés reais e quarenta centavos) em
28 (vinte e oito) dias, apesar de haver inconsisténcias na descricdo do valor no Relatério de
Recomendacado. Por fim, foi informado que o detentor do registro enfatizou que a lenalidomida
foi, em 2019, incluida na lista de medicamentos essenciais pela Organizacdao Mundial da Saude
. Entre as contribui¢cdes de experiéncia ou opinido, 119 (cento e dezenove) foram de pessoa
fisica e 01 (uma) de pessoa juridica, proveniente de associacdo de pacientes. Nesse formuldrio,
98% foram favoraveis a incorporagdo da lenalidomida para a indicagdo proposta. Quanto aos
pontos positivos relacionados a lenalidomida, foram destacados a remissao completa, a melhora
na sobrevida global e na qualidade de vida e a menor possibilidade de eventos adversos (EA).
Quanto aos pontos negativos, foram citados mielossupressao, neutropenia, diarreia, trombose
e pequeno risco de neoplasia secundaria. Nenhum EA ou EA leves foram relatados em 11 (onze)
contribuicdes. Outros medicamentos citados no formulario de experiéncia de uso foram:
melfalana, bortezomibe, talidomida, daratumumabe, dexametasona, ciclofosfamida,
carfilzomibe e pomalidomida. Na avaliacdo geral, foi enfatizado que a maioria das contribuicdes
foifavoravel a incorporacdo; as evidéncias cientificas apresentadas ndo forneceram informacoes
adicionais as apresentadas pelo Relatdrio inicial, e até reforcarem os achados apresentados; as
sugestdes direcionadas para a AE e para a AlO foram divergentes do que se encontra na bula ou
nas DDT quanto a posologia das tecnologias; os pacientes e as associacdes enfatizaram a
melhora da qualidade de vida e o aumento da sobrevida livre de progressdao com o uso da
lenalidomida, que apresentou a toxicidade hematoldgica e gastrointestinal como principais
efeitos negativos, e a talidomida foi pontuada por apresentar boa resposta ao tratamento e
melhora parcial da doenca, apesar de estar relacionada com neuropatia periférica, que é o
principal limitante do tempo de tratamento na manutencdo apds TCTH. Na sequéncia, o Plenario

da Conitec considerou que ndao houve qualquer contribuicdo que pudesse alterar a RCEIl da
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lenalidomida frente a talidomida e o elevado impacto orcamentario em uma possivel
incorporacao da lenalidomida. Considerou-se que também ndo houve contribui¢cao que pudesse
alterar o elevado impacto orcamentdrio incremental e a relacdo de custo-efetividade da
lenalidomida diante da talidomida. Todos os presentes declararam ndo possuir conflito de
interesses sobre o tema.

Recomendagdo: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, ndo recomendar a

incorporacdo, no SUS, da lenalidomida para terapia de manutencdo em caso de pacientes

adultos com mieloma multiplo submetidos a transplante de células-tronco hematopoiéticas. Foi

assinado o Registro de Deliberacdo n? 696/2022.

Lenalidomida para terapia de indugdo e manuten¢ao em caso de pacientes com mieloma
multiplo inelegiveis a transplante de células-tronco hematopoiéticas.

Tecnologia: Lenalidomida.

Indicagdo: Tratamento de indu¢dao e manutengao em caso de pacientes com mieloma multiplo
inelegiveis a transplante de células-tronco hematopoiéticas (TCTH).

Origem da Demanda: Incorporacao.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovagao e Insumos Estratégicos em Saude
(SCTIE/MS).

Recomendacgdo preliminar da Conitec: O Plenario da Conitec, a sua 1042 Reunido Ordinaria,
realizada dia 08/12/2021, deliberou, que a matéria fosse disponibilizada a consulta publica com
recomendacdo preliminar desfavoravel a incorporacdo lenalidomida no SUS para terapia de
inducdo e manutencdo em caso de pacientes com mieloma multiplo inelegiveis a transplante de
células-tronco hematopoiéticas. Considerou-se o elevado impacto orcamentdrio incremental e
a relacdo de custo-efetividade da lenalidomida diante da talidomida. A matéria foi
disponibilizada a consulta publica.

Consulta Publica (CP) n2 115/2022: Disponibilizada no periodo de 27/12/2021 a 17/01/2022.
Apresentacdo das contribui¢des dadas a CP n2 115/2022: Um representante do Nucleo de
Avaliacdo de Tecnologias em Saude do Hospital das Clinicas da Unicamp (NATS/HC- Unicamp)
fez uma breve apresentagao da condicdo em questao e a justificativa da proposta de Tratamento
de indug¢ao e manutencdao em pacientes com mieloma multiplo inelegiveis a transplante de
células-tronco hematopoiéticas (TCTH).

ATA: A representante do NATS/HC-Unicamp contextualizou o tema, destacando quest&es
abordadas na apreciagdo inicial, como a sobrevida global (SG), a sobrevida livre de progressao

(SLP), os eventos adversos (EA), a razdo de custo-efetividade incremental (RCEI) e os resultados
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da andlise de impacto orcamentario (AlO) dos esquemas lenalidomida e dexametasona (RDc)
versus talidomida e dexametasona (TDc) e dos esquemas melfalana, prednisona e lenalidomida,
seguido de manutenc¢do com lenalidomida (MPR-R), versus melfalana, prednisona e talidomida,
seguido de manutencdo com talidomida (MPT-T). Foram dadas 64 (sessenta e quatro)
contribui¢des a CP, sendo 10 (dez) por meio do formuldrio técnico-cientifico e 54 (cinquenta e
guatro) por meio do formuldrio de experiéncia ou opinido. Entre as contribuicbes técnico-
cientificas, 04 (quatro) foram de pessoa fisica e 06 (seis) de pessoa juridica. Nesse formulario,
90% foram favoraveis a incorporacdo da lenalidomida para a indicacdo proposta. As questoes
relacionadas com as evidéncias clinicas ja estavam contempladas no Relatdrio de
Recomendacdo posto em CP. Com relacdo as contribuicdes sobre as evidéncias econdmicas,
oriundas do detentor do registro da lenalidomida, foi esclarecido que os dados de utilidade
utilizados na avaliacdo econdmica (AE) sdo oriundos de uma revisdo sistematica que incluiu 59
(cinquenta e nove) estudos, sendo a maioria dos participantes diagnosticados com mieloma
multiplo (MM), e que ndo foi possivel identificar valores de utilidade especificos pelos esquemas
terapéuticos utilizados. Ademais, foi informado que a ndo inclusdao dos custos diretos no
controle de eventos adversos (EA) foi por ndo existirem dados especificos para EA neurolégicos;
por ser dificil isolar estes possiveis EA relacionados com a lenalidomida ou a talidomida em
esquemas poliquimioterapicos e, por questdes de simetria, os EA relacionados com a
lenalidomida, como a mielotoxicidade, também deveriam ser considerados. Para o NATS, a
inclusdo destes referidos custos, embora desejavel, ndo é tecnicamente factivel e
provavelmente nao influenciariam nos resultados da AE. Foi esclarecido que a AE e a AlO foram
realizadas de acordo com os esquemas propostos na bula do medicamento, nas Diretrizes
Diagndsticas e Terapéuticas (DDT) do Mieloma Multiplo, publicada em 2015, e das posologias
propostas pelos ensaios clinicos utilizados para a obtencdo das curvas de sobrevida. Foi
informado que a sugestdo da empresa detentora do registro da lenalidomida de utilizar o
procedimento de quimioterapia de MM - 12 linha (cddigo 03.04.03.025-2) na AlO foi
considerado. Assim, em um cenario com um market share menos pessimista, a comparacao
entre RDc e TDc ao final de cinco anos variou de aproximadamente de RS 176,3 milhdes a RS
212,6 milhdes, ao passo que em um cendrio mais pessimista variou de cerca de RS 529,0 milhdes
a RS 637,9 milhdes. Considerando a comparacdo entre MPR-R e MPT-T, em um cendario menos
pessimista, variou de aproximadamente RS 144,4 milhdes a RS 137,4 milhdes, ja em um cendrio
mais pessimista, variou de cerca de RS 433,3 milhdes a RS 412,3 milhdes. Por fim, foi informado
gue o detentor do registro enfatizou que a lenalidomida foi, em 2019, incluida na lista de

medicamentos essenciais pela Organizacdo Mundial da Saude. Entre as contribuicGes de
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experiéncia ou opinido, 52 (cinquenta e duas) foram de pessoa fisica e 02 (duas) de pessoa
juridica. Nesse formulario, 100% foram favordveis a incorpora¢do da lenalidomida para a
indicacdo proposta. Quanto aos pontos positivos relacionados a lenalidomida, foram destacados
boa resposta terapéutica, menos reacGes adversas, melhora na qualidade de vida e boa adeséao.
Quanto aos pontos negativos, foram citados custo, acesso e reages adversas, como leucopenia,
neutropenia e plaguetopenia. Outros medicamentos citados no formulario de experiéncia de
uso foram: melfalana, bortezomibe, talidomida, daratumumabe e dexametasona, entre outros.
Quanto aos pontos positivos da talidomida, o destaque foi acesso e, com relagdo aos pontos
negativos, a toxicidade neuroldgica foi citada. Na avaliacdo geral, foi enfatizado que a maioria
das contribuicdes foi favoravel a incorporacdo; as evidéncias cientificas apresentadas nao
forneceram informacgdes adicionais as apresentadas pelo Relatério inicial; as sugestdes
direcionadas para a AE traziam maiores incertezas para o modelo; e uma das consideracdes
apontados para a AlO foi assumida, gerando novos resultados. Na sequéncia, o Plenario da
Conitec considerou que ndao houve qualquer contribuicdo que pudesse alterar a RCEl da
lenalidomida frente a talidomida e o elevado impacto orcamentdrio em uma possivel
incorporacao da lenalidomida, em ambos os esquemas. Todos os presentes declararam nao
possuir conflito de interesses sobre o tema.

Recomendac¢ao: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, ndo recomendar a

incorporacdo, no SUS, da lenalidomida para terapia de inducdo e manutencdo em caso de

pacientes com mieloma multiplo inelegiveis a transplante de células tronco hematopoiéticas.

Foi assinado o Registro de Deliberacdo n? 697/2022.

Daratumumabe em monoterapia ou associado a terapia antineopldsica para o controle do
mieloma multiplo recidivado ou refratario.

Tecnologia: Daratumumabe.

Indicagdao: Mieloma multiplo recidivado ou refratario.

Origem da Demanda: Incorporacao.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos Estratégicos em Saude
(SCTIE/MS).

Recomendacao preliminar da Conitec: O Plendrio da Conitec, a sua 1042 Reunido Ordinaria,
realizada no dia 08/12/2021, deliberou que a matéria fosse disponibilizada a consulta publica
com recomendacdo preliminar desfavoravel a incorporagdo do daratumumabe, isolado ou
associado, para o tratamento de mieloma multiplo recidivado ou refratario. A matéria foi

disponibilizada a consulta publica.
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Consulta Publica (CP) n2 113/2022: Disponibilizada no periodo de 27/12/2021 a 17/01/2022.
Apresentacao das contribuicdes dadas a CP n2 113/2022: Um representante do NATS da UFPR,
em colaboracdo ao NATS da Unicamp, fez uma breve apresentacdo da doenca em questdo e a
justificativa da proposta de daratumumabe para o tratamento de mieloma multiplo recidivado
ou refratario.

ATA: A demanda foi apresentada no contexto da atualizacdo das Diretrizes Diagndsticas e
Terapéuticas do mieloma multiplo. O representante iniciou a apresentacdo informando que
foram recebidas 168 contribuicdes durante o periodo em que a consulta publica ficou disponivel,
sendo 23 enviadas via formulario de contribuicdes técnico-cientificas e 145 via formulario para
contribuicdes sobre experiéncia. Entre os participantes, 143 discordaram da recomendacdo
preliminar da Conitec. Os efeitos positivos da tecnologia apontado pelos profissionais da saude
que participaram da CP incluiram resposta e perfil de seguranca, melhora da qualidade de vida,
aumento da sobrevida e melhora dos sintomas relacionados a doenca. Alguns efeitos negativos
também foram relatados: reacao grave durante a infusdo e tempo prolongado da infusdo
intravenosa, com mais efeitos adversos que na apresentacao administrada por via subcutanea.
A empresa detentora do registro do medicamento no Brasil contribuiu, reiterando que as
evidéncias enviadas para a Secretaria Executiva eram consistentes e seus resultados
subsidiavam o prolongamento de vida dos pacientes com menos chance de recaida. A esse
respeito, destacou que ainda ndo ha dados de sobrevida global, que deverdo ser disponibilizados
em breve. Relembra ao plenario que para esse desfecho foi atribuido uma certeza moderada
guanto a evidéncia e que nao foi a evidéncia clinica que determinou a recomendacdo preliminar
de ndo incorporacdo e sim o aspecto de eficiéncia e impacto orcamentario vultoso. Ainda a
respeito do estudo mencionado pela empresa para confirmar a correlacdo entre sobrevida livre
de progressao (SLP) e sobrevida global, o NATS responsdvel pela avaliacdo da demanda avaliou-
o como de qualidade criticamente baixa. A esta CP também foram dadas quatro contribuicdes
sobre as avaliacdo econdmica e analise de impacto orcamentdrio. Uma das contribuicdes,
enviada pela empresa Janssen foi considerada relevante. A empresa possuia dados mais
atualizados, ainda ndo publicados, sugerindo que fossem incluidas novas premissas na analise
econdmica, entre elas a SLP, os custos do transplante de células tronco hematopoéticas (TCTH)
e o reaproveitamento dos frascos do medicamento. A esse respeito, informou que os dados nao
foram compartilhados na sua totalidade, inviabilizando a valida¢ao e utilizagdo dos mesmos. A
SLP sugerida para a analise econdmica refere-se a pacientes em primeira linha de tratamento,
ndo representando a populacdo incluida no Relatdrio. A sugestdo de incluir os custos de TCTH e

o reaproveitamento dos frascos do medicamento foram acatadas, e os resultados de razdo de
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custo-efetividade incremental atualizados para RS 747.051,12/QALY e RS 642.074,32/ano de
vida ganhos. Entre os membros do plenario, o representante do Conselho Nacional de Saude
declarou ter conflito de interesse com o tema, dispensando-se de votar. Os demais membros
declaram ndo possuir e iniciaram a votagao.

Recomendacao: Os membros votantes presentes deliberaram, por unanimidade, nao

recomendar a incorporacdo, no SUS, do daratumumabe para o tratamento de mieloma multiplo

recidivado ou refratdrio. Foi assinado o Registro de Deliberacdo n2 702/2022.

Paricalcitol para o tratamento de pacientes com hiperparatireoidismo secundario a doenca
renal cronica em estagio 5D

Tecnologia: Paricalcitol.

Indicagdo: Hiperparatireoidismo secunddario em pacientes com doenca renal cronica em estagio
5D.

Origem da Demanda: Ampliacao do uso.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos Estratégicos em Saude
(SCTIE/MS).

Recomendacao preliminar da Conitec: O Plendrio da Conitec, a sua 1042 Reunido Ordinaria,
realizada dia 08/12/2021, deliberou que a matéria fosse disponibilizada a consulta publica com
recomendacdo preliminar preliminar favoravel a ampliacdo de uso do paricalcitol para o
tratamento de pacientes com hiperparatireoidismo secundario a doenca renal crénica em
estagio 5D, submetidos a dialise, com niveis de PTH acima de 300 pg/ml e com normo- ou
hipocalcemia. Os membros da Conitec consideraram que o paricalcitol possui eficacia superior
e seguranca semelhante ao comparador calcitriol, diminuindo a mortalidade geral dos pacientes
em didlise. A matéria foi disponibilizada a consulta publica.

Consulta Publica (CP) n2 111/2022: Disponibilizada no periodo de 27/12/2021 a 17/01/2022.
Apresentacdo das contribuigbes dadas a CP n? 111/2022: Pesquisadora do NATS-Unesp
Botucatu.

ATA: A pesquisadora do NATS iniciou sua apresentacao, declarando auséncia de conflito de
interesse e relatando que a analise faz parte da atualizacdao do PCDT da doenga em questao.
Foram apresentados os resultados da analise da evidéncia clinica, a qual incluiu como estudo
principal uma revisao sistematica com meta-andlise que concluiu que ha redugao do risco de
morte com o uso de paracalcitol quando comparado a outros analogos de vitaminda D, sem
diferencas nos eventos adversos. Foram apresentados os resultados da avaliacdo economica, a

qual foi refeita a partir de algumas sugestdes, resultando em uma razdo de custo-efetividade
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incremental (RCEIl) por morte evitada, de RS 37.927. Foram apresentados os resultados da
analise de impacto orcamentario, de acordo com dados do DAF/SCTIE/MS, SABEIS e dados
epidemioldgicos. A pesquisadora destacou que a apresentacdo intravenosa de calcitriol saiu do
mercado, tendo os pacientes migrado para paricalcitol, cuja apresentacdo é também de
administracdo intravenosa. De acordo com a pesquisadora, nos trés cendrios o impacto
orcamentario variou de em torno de 4 milhdes e 128 mil reais no primeiro ano a 62 milhdes de
reais ao final de 5 anos, sendo os trés cendrios parecidos. Foi relembrada a recomendacao
preliminar da Conitec, favoravel a ampliacdo. Na sequéncia, foram apresentados os resultados
da consulta publica. Foram enviadas 7 contribuices, 2 pelo formuldrio técnico-cientifico e 5
pelo formuldrio de experiéncia ou opinido, sendo mostradas as caracteristicas dos contribuintes.
Em relacdo as contribuicdes técnico-cientificas, um contribuinte assinalou concordar com a
incorporacdo e outro ndo concordar. Nao foram enviadas contribuicdes sobre as evidéncias
clinicas, avaliacdo econdmica e impacto orcamentdrio. Em relagcdao a outros aspectos, foi
sugerido avaliar o impacto da implementacdo de uma politica para aumento do nimero de
paratireoidectomias no SUS. Um dos contribuintes discordou em relagao ao valor de corte do
PTH, sendo a favor da manutencdo do valor de 600 pg/mL, justificando que as evidéncias sdo
recentes para a reducao, e que a redugdo vai gerar custos para o SUS e os pacientes estariam
sujeitos a efeitos colaterais. Em relacdo as experiéncias sobre experiéncia ou opinido, a
pesquisadora apresentou que todos se posicionaram favoravelmente a incorporacdo. Foram
citados os pontos positivos e negativos. Como pontos positivos, foi citada a supressdo adequada
das paratireoides com menores indices de hipercalcemia, controle de PTH, reducdo de PTH e
diminuicdo da dor 6ssea, entre outros. Como pontos negativos, foram citados, principalmente,
os efeitos colaterais hipercalcemia e hiperfosfatemia. Em seguida, foram lidos alguns relatos. Na
sequéncia, a pesquisadora sintetizou os achados e encerrou a apresentacdo. Em seguida, a
pesquisadora comentou sobre o valor de corte de PTH. A pesquisadora mencionou que apenas
um estudo questionou este valor de corte. Um estudo sugeriu que o valor de corte poderia ser
mais elevado, desde que o paciente esteja estdvel e que outros exames bioquimicos sejam
analisados. A pesquisadora também comentou que a evidéncia mais recente mostra que,
quando é permitido que os niveis fiqguem muito tempo acima de 600 pg/mL, a chance de
resposta diminui, aumentado as indicagdes para paratireoidectomia. Na sequéncia, a palavra foi
passada ao plenario. Um membro do plenario comentou que o valor de PTH é apenas um dos
parametros que devem ser ponderados para a decisdo sobre o tratamento. Foi comentado que
ndo foi visto na apresentacdo ou no relatdrio referéncia ao grau da insuficiéncia renal e foi

guestionado se tudo que estava em discussao era relativo ao grau 5D. A pesquisadora respondeu
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gue os medicamentos (paracalcitol e cinacalcete) sdo ofertados para a populacdo em dialise,
que o cinacalcete também é ofertado para transplantados com hiperparatireoidismo
secunddrio, que estes tratamentos ndo contemplam a populagdo que ndo estd em didlise e que
a ampliacdo de uso seria baseada nos niveis de PTH, pois atualmente o valor de corte para
paracalcitol é 500 pg/mL e para cinacalcete é 800 pg/mL. A pesquisadora comentou que, de
acordo com a evidéncia clinica avaliada, o PTH médio nos estudos foi de 400 pg/mL, com
diferenca na mortalidade a favor do paracalcitol. Ou seja, continua a mesma populagdo (em
didlise). Na sequéncia, um membro do plenario solicitou que fosse relembrado a razdo das
analises econdmicas terem sido recalculadas. A pesquisadora respondeu que foi atualizado o
numero de semanas no ano (de 48 para 52) e alteracdes foram feitas devido a uma discordancia
entre os dados do DAF/SCTIE/MS e do SABEIl. Todos os presentes declararam ndo possuir
conflito de interesses sobre o tema.

Recomendacao: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, recomendar a

ampliacdo do uso, no SUS, de paricalcitol para o tratamento de pacientes com

hiperparatireoidismo secundario a doenca renal crénica em estagio 5D, submetidos a didlise,

com niveis de PTH acima de 300 pg/mL e com normo- ou hipocalcemia. Foi assinado o Registro

de Deliberacdo n2 699/2022.

Cinacalcete para o tratamento de pacientes com hiperparatireoidismo secundario a doenca
renal cronica em estagio 5D

Tecnologia: Cinacalcete (Mimpara®).

Indicagdo: Hiperparatireoidismo secundario (HPTS) em pacientes com doenca renal crénica
(DRC) em estagio 5D com PTH > 500 pg/ml.

Origem da Demanda: Ampliacdao de uso.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacao e Insumos Estratégicos em Saude
(SCTIE/MS).

Recomendacao preliminar da Conitec: O Plendrio da Conitec, a sua 1042 Reunido Ordinaria,
realizada dia 08/12/2021, deliberou que a matéria fosse disponibilizada a consulta publica com
recomendacao preliminar favoravel a ampliacao de uso do cinacalcete para o tratamento de
pacientes com hiperparatireoidismo secundario a doenga renal crébnica em estagio 5D,
submetidos a didlise, com niveis de PTH acima de 300 pg/ml e na auséncia de hipocalcemia e
para pacientes transplantados renais com PTH acima de 120 pg/ml ou com hipercalcemia. Os
membros da Conitec consideraram que o cinacalcete, embora sem beneficios adicionais quanto

a mortalidade dos pacientes em dialise, possui eficacia superior e seguranca semelhante ao
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comparador paricalcitol, diminuindo o risco de realizacao de paratireoidectomia nos pacientes
em dialise, a qual é uma cirurgia complexa e realizada apenas em determinados servigos de
referéncia. Além disso, considerou-se que cinacalcete se mostrou custo-efetivo e que
representaria uma economia de recursos para o SUS. A matéria foi disponibilizada a consulta
publica.

Consulta Publica (CP) n2 114/2022: Disponibilizada no periodo de 27/12/2021 a 17/01/2022.
Apresentacdo das contribuicdes dadas a CP n2 114/2022: A apresentacdo das contribuicdes
dadas a CP foi realizada pelo NATS colaborador da UNESP — Botucatu.

ATA: Foram recebidas 17 contribuicées, sendo 03 pelo formulario para contribuicGes técnico-
cientificas e 14 pelo formuldrio para contribuicdes sobre experiéncia ou opinido de pacientes,
familiares, amigos ou cuidadores de pacientes, profissionais de saude ou pessoas interessadas
no tema. A grande maioria das contribuicdes concordou com a ampliacdo. Nas contribuicdes
técnico-cientificas, os argumentos destacaram a eficdcia e seguranca do medicamento e a sua
importancia para essa populacdo auxiliando na qualidade de vida. Um profissional contribuiu
desfavoravelmente a ampliacdo do uso de cinacalcete por pacientes com PTH acima de 300
pg/mL. Nas contribuicGes sobre experiéncia ou opinido de pacientes, 100% julgaram que o
medicamento deve ter seu uso ampliado no SUS. Entre os argumentos favordveis a ampliacao
foram destacados a melhora dos niveis séricos do PTH mais rapidamente além de ser um
medicamento administrada por via oral. Seu uso precoce aumenta as chances de resposta da
glandula e reduze a necessidade de paratireoidectomia. Os pontos negativos ressaltados foram
os efeitos colaterais no trato gastrointestinal e o risco de hipocalcemia. O Plenario destacou a
importancia do grupo elaborador responsavel pela atualizacdo do PCDT especificar os cuidados
de vigilancia nas dosagens de cdlcio e fésforo para evitar sérias alteracdes metabdlicas. Todos
os presentes declararam ndo possuir conflito de interesses sobre o tema.

Recomendac¢dao: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, recomendar a

ampliacdo do uso, no SUS, do cinacalcete para tratamento de pacientes com

hiperparatireoidismo secunddrio a doenca renal crénica em estdgio 5D, submetidos a didlise,

com niveis de PTH acima de 300 pg/ml e na auséncia de hipocalcemia e para pacientes

transplantados renais com PTH acima de 120 pg/ml ou com hipercalcemia. Foi assinado o

Registro de Deliberacdo n? 700/2022.

Sevelamer para o tratamento da hiperfosfatemia em pacientes com doenca renal crénica em
estagio 5D

Tecnologia: Cloridrato de sevelamer.
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Indicagao: Pacientes com hiperfosfatemia associada a doencga renal crénica em estagio 5D.
Origem da Demanda: Amplia¢ao de uso.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos Estratégicos em Salde
(SCTIE/MS).

Recomendacao preliminar da Conitec: O Plenario da Conitec, a sua 1042 Reunido Ordinaria, dia
09 de dezembro de 2021, deliberou que a matéria fosse disponibilizada a consulta publica com
recomendacdo preliminar favoravel a ampliacdo de uso do sevelamer para o tratamento de
pacientes com hiperfosfatemia secundaria a doenca renal cronica em estagio 5D, submetidos a
didlise, com niveis de fosforo acima de 5,5 mg/dl. Os membros da Conitec consideraram que o
uso do sevelamer apresentou eficacia e seguranca superiores ao comparador carbonato de
calcio, diminuindo o risco de mortalidade dos pacientes em didlise. A matéria foi disponibilizada
a consulta publica.

Consulta Publica (CP) n2 112/2021: Disponibilizada no periodo de 27/12/2021 a 17/01/2022.

Apresentacgao das contribuicdes dadas a CP n2112/2021: A indicacdo dos representantes titular
e suplente para fazer o relato da experiéncia foi feita a partir de definicao consensual por parte
do grupo de inscritos. No relato, o participante descreveu como o medicamento em avaliacdao
contribuiu para a diminuicao dos niveis séricos de fosfato, muito embora seja um tratamento
custoso e de dificil acesso, o que dificulta a manutencao do uso regular.

ATA: A apresentac¢do iniciou-se com a retomada dos resultados apresentados no relatério,
retirados de revisdo sistemdrica com meta-analise (Phannajit et al. 2021), que indicam que o
sevelamer reduziu a mortalidade por todas as causas, a hospitalizacdo e a calcificacdo vascular
em comparacdo aos quelantes de fosfato a base de calcio, além de ser considerado fator de
protecdo contra a hipercalcemia. Retomaram-se ainda os dados da avaliacdo econémica (RCEI
de RS 23.833,57 por morte evitada na comparac¢do com o carbonato de célcio) e de impacto
orcamentdrio (RS 5 milhdes a RS 190 milhdes em cinco anos), reforcando-se que n3o foi
necessario fazer alteracdes ao calculo. Foram recebidas 6 contribuicdes, sendo 1 pelo formuldrio
técnico-cientifico e 5 pelo formuldrio de experiéncia ou opinido. Todas as contribuicdes
concordaram com a recomendacdo preliminar favordvel a ampliacdo da tecnologia para a
indicacdo. A contribuicdo técnico -cientifica fez apontamentos apenas sobre as evidéncias
clinicas, mencionando um artigo que ja se encontrava incluido na revisdo sistematica anterior a
utilizada na andlise. Nas contribuicdes de experiéncia ou opinido, destacou-se que o
medicamento promove controle da hiperfosfatemia sem provocar hipercalcemia ou piora da
calcificagao vascular, impacta na sobrevida e qualidade de vida do paciente. Por outro lado, teria
efeitos gastrointestinais, como constipacdo intestinal, ndusea e queixas de queimacdo gastrica,
além de, mais raramente, diarreia com o uso do didrio e em maiores doses. Ainda, profissional
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da saude pontuou que o sevelamer n3ao é a base de cdlcio, de modo que promove menor

absorcao do fésforo sem provocar hipercalcemia ou piorar a calcificagao vascular. Com efeito,
as contribui¢Ges ndo continham novas evidéncias que justificassem a reavaliacdo da tecnologia.
Por unanimidade, o Plendrio manteve a recomendacao preliminar favoravel a ampliacdo de uso.
Todos os presentes declararam nao possuir conflito de interesses sobre o tema.

Recomendagdo: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, recomendar a

ampliacdo de uso, no SUS, do Seveldmer para o tratamento da hiperfosfatemia em pacientes

com doenca renal crénica em estdgio 5D. Foi assinado o Registro de Deliberacdo n® 701/2022.

Alfacerliponase para tratamento da lipofuscinose ceroide neuronal tipo 2 (CLN2)

Tecnologia: Alfacerliponase (Brineura®).

Indicagdo: Lipofuscinose ceroide neuronal tipo 2 (CLN2).

Origem da Demanda: Incorporacao.

Demandante: BioMarin Brasil Farmacéutica Ltda.

Recomendacao preliminar da Conitec: O Plendrio da Conitec, a sua 1042 Reunido Ordinaria,
realizada dia 08/12/2021, deliberou que a matéria fosse disponibilizada a consulta publica com
recomendacao preliminar desfavoravel a incorporagdo da alfacerliponase para tratamento da
lipofuscinose ceroide neuronal tipo 2 (CLN2). Considerou-se apds aprecia¢do inicial que ha
incertezas nas evidéncias e que o custo da tecnologia é substancialmente elevado. A matéria foi
disponibilizada a consulta publica.

Consulta Publica (CP) n2 89/2021: Disponibilizada no periodo de 04/11/2021 e 23/11/2021.
Apresentacdo das contribuicdes dadas a CP n2 89/2021: Realizada por técnica do
DGITIS/SCTIE/MS, que fez uma breve apresentacdo sobre a doenca em questdo e a justificativa
da proposta de alfacerliponase para tratamento da lipofuscinose ceroide neuronal tipo 2 (CLN2).
ATA: Inicialmente, o demandante apresentou o pedido de incorporacdo de alfacerliponase para
tratamento de lipofuscinose ceroide neuronal tipo 2 (CLN2), no SUS. A apresentagao foi iniciada
com uma contextualizacdo sobre a doenca, sua epidemiologia e histdria natural, a qual inclui
progressao rapida e invariavelmente fatal. Foi apresentada a escala clinica e um grafico da
evolugdo da doenca de acordo com esta escala. Foi explicado que os quatro dominios da escala
sdo funcdo motora, linguagem, convulsdes e fungdo visual, sendo que na analise primaria do
estudo clinico foram utilizados os dois primeiros. Os dois Ultimos foram usados apenas na andlise
de apoio, de acordo com o demandante, pois o controle da epilepsia depende de medicamentos
anticonvulsivantes concomitantes e porque o curso de perda de visdo é tardio em relacdo aos

outros sintomas. Em seguida, foi apresentado o estudo pivotal, sendo explicado que, por
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questdes éticas e orientacdo de agéncias reguladoras, o estudo ndo foi comparado com placebo,

e sim com controle historico. Na sequéncia, foi apresentado um gréfico mostrando a
superioridade em retardar a progressdo da doenca da alfacerliponase em comparagao com o
grupo controle histdrico. Seguindo, foi destacado que se incluiram 52 pacientes em todos os
estudos referidos na avaliagao da Conitec, o que corresponderia a 20% da populagdo mundial
em uso de alfacerliponase. Foi informado que, por solicitagdao da BioMarin, uma nova analise de
revisdo sistematica foi feita por um parecerista independente e que a conclusdo foi que ha
beneficio clinico com o uso de alfacerliponase e que a evidéncia é derivada dos melhores tipos
de estudos possiveis pelas caracteristicas da doenc¢a. Em seguida, uma médica especialista
apresentou casos, a pedido do demandante. Primeiro, foi mostrada a evolucdo do caso de uma
crianga, que ja faleceu, e que ndo foi tratada com alfacerliponase, apresentando evolucdo radpida
e progressiva. Na sequéncia, foi apresentado um caso atual, em que o paciente foi diagnosticado
com CLN2 em janeiro de 2021, recebendo o tratamento com alfacerliponase 6 meses mais tarde,
por via judicial. De acordo com a médica, o paciente teve modificacdo da histdria natural da
doenca, conseguindo brincar e realizar tarefas que exigem equilibrio, desenvolvimento da
linguagem e espacamento das crises convulsivas. Em seguida, outro membro da equipe do
demandante apresentou os ajustes que foram realizados no modelo econémico submetido a
Conitec e no modelo de impacto orgamentario. Foi informada uma nova proposta de prego, com
desconto de 11% em relagdo ao PMVG sem impostos, uma vez que a aquisicdo se daria por
importacdo direta. Em seguida, o demandante resumiu os principais pontos da sua apresentacao
a e encerrou. A palavra foi passada ao plenario para questionamentos. Foi perguntado quantos
pacientes diagnosticados existem no Brasil. O demandante informou que sdo 15 pacientes
diagnosticados e 5 em uso de alfacerliponase. Em seguida, foi pedido que se apresentasse
novamente a melhor evidéncia sobre a eficacia do medicamento. Foi apresentado novamente o
grafico com os resultados do estudo clinico, além de um grafico com a analise adicional
envolvendo os quatro dominios da escala clinica. Foi destacado que ha pacientes em tratamento
com diversos escores, e que o tratamento precoce é essencial para um melhor resultado. Foi
destacado que os pacientes podem manter o escore ou, em alguns casos, aumentd-lo
(melhorar). Ndo houve mortes até o momento. O membro do plendrio comentou que a doenca
é inexoravel e que, neste caso, a auséncia de grupo controle simultaneo é justificavel, pois o
tratamento consegue alterar com grande magnitude de efeito o curso da doenga. Novamente,
foi comentado sobre a questdo ética da utilizagdo de placebo para este caso. Foi questionado
pelo plendrio o custo anual por paciente. O demandante informou que seria de

aproximadamente RS 1.800.000,00. Foi questionado pelo plendrio o tempo de seguimento
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atualmente disponivel, o qual o proponente informou que, publicado em congressos, é de 4

anos. O demandante retificou que o nimero de pacientes atualmente em tratamento com
alfacerliponase no Brasil é 7 e ndo 5, como previamente informado. Na sequéncia, a técnica do
DGITIS apresentou as contribuicdes dadas a consulta publica. Foi relembrada a recomendacdo
preliminar da Conitec, de ndo incorporagdo, proferida a sua 1022 reunido. Seguindo, foi
apresentado o numero de contribui¢des recebidas (2.303, sendo 446 pelo formuldrio técnico-
cientifico e 1.857 pelo formuldrio de experiéncia e opinido). Em relagdo a experiéncia com
alfacerliponase, o principal ponto citado foi diminui¢cdo ou interrupgdo das crises convulsivas.
Além disso, foram relatados diversos outros beneficios, como estabilizagdo da doenga, melhora
na fala, na locomocao, entre outros. Como pontos negativos, foram citados dificuldade de
acesso ao medicamento, dificuldade na insercdo do cateter, vomitos durante a infusdo e a
possibilidade de declinio cognitivo e visual apesar do tratamento. Foram lidos alguns
comentarios enviados nos formuldrios preenchidos. Sobre experiéncia com outras tecnologias,
foi citado principalmente o uso de anticonvulsivantes, que controlam as crises epilépticas por
um tempo, mas depois param de fazer efeito. Além disso, foi citada a realizacao pelos pacientes
de fisioterapia, fonoterapia e terapia ocupacional. Em relagdo as opinides enviadas, alguns dos
pontos positivos citados foram eficadcia comprovada, raridade da doenca e alto custo. Como
pontos negativos, foram citados custo elevado que retiraria recurso de doentes de outras
enfermidades e interesse de incorporagao para o fabricante e ndo para salde publica. Em
seguida, foram apresentadas as contribui¢cdes técnico-cientificas. Em relagdo as evidéncias
clinicas, foi informado que todos os estudos enviados ja haviam sido incluidos no relatério
preliminar ou ndo atendiam aos critérios de inclusdo da revisdo sistematica. Sobre a avaliagao
econOmica, foi comentado que pode haver economia de custos com alteracdo da histéria
natural da doenca em relacdo a diminuicdo de suportes paliativos. A técnica esclareceu que
estes pontos ja haviam sido considerados no modelo econémico. Foram lidos alguns
comentdrios enviados. Em relacdo a outros aspectos, foram lidos alguns comentarios que
abordaram a inexisténcia de outras tecnologias modificadoras da doenca, beneficio clinico,
potenciais riscos, custos do tratamento e necessidade do diagndstico precoce. Na sequéncia, foi
apresentada a contribuicdao enviada pelo demandante, iniciando pela representatividade dos
pacientes com CLN2 avaliados em estudos clinicos (20% dos casos atualmente em tratamento
no mundo), a qual também foi abordada pelo demandante em sua apresentacdo. Seguindo, foi
apresentado um grafico enviado pelo proponente, referente ao estudo clinico pivotal, que
mostra reducdo nas crises epilépticas, mesmo estas ndo tendo sido um desfecho primario e ter

sido um critério de inclusdo do estudo pacientes com as crises controladas. Em seguida, foi
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apresentada a tabela GRADE do relatério preliminar. Informou-se que a evidéncia foi classificada

como baixa pelo sistema GRADE exclusivamente pelo desenho do estudo, mas que este
resultado deve ser interpretado com cautela, pois se trata de um cendrio especifico que envolve
uma doenca ultrarrara e de grande gravidade, estando envolvidas questGes éticas para a
conducdo de um ensaio clinico comparativo. Na sequéncia, foi abordada a nova proposta de
preco, de desconto de 11% em relagdo ao PMVG sem impostos efetivo no momento da aquisi¢cdo
pelo componente especializado da assisténcia farmacéutica via importacdo direta. No momento
da proposta, este valor seria de RS 71.559,61 por kit de aplicacdo. Nova andlise econémica foi
apresentada pelo demandante, abordando os principais questionamentos pontuados no
relatdrio preliminar da Conitec. As alteracdes foram consideradas adequadas e suficientes para
aceitacdo dos resultados. Entdo, foram apresentados os resultados da submissdo e os resultados
atualizados. Na submissdo, o preco considerado havia sido o PMVG 0% (RS 90.052,56). Para o
desfecho anos de vida, a relacdo de custo-efetividade (RCEI) inicial era de RS 3.608.393,00,
sendo atualizada para RS 3.631.231,00 (aumento de 0,6%), e a RCEl para o desfecho anos de
vida ajustados pela qualidade era inicialmente de RS 4.164.899.00, sendo ajustada para RS
3.743.640.00 (redugdo de 11,2%). Na sequéncia, foi apresentada a andlise de impacto
orcamentdrio. Foi comentado que o proponente utilizou como cendrio base os valores de
difusdo enviados na submissdo a agéncia do Reino Unido, e ndo os dados baseados em
especialistas brasileiros, por considerar os dados brasileiros muito otimistas. Em seguida, foi
apresentada uma tabela enviada pelo proponente com a taxa de pacientes tratados em diversos
paises em relagdo a prevaléncia estimada, sendo a média mundial de 31% e o valor considerado
para o Brasil de 19% (proximo a paises como Russia, Turquia e Colombia). Depois, foram
apresentados os resultados da andlise de impacto orcamentdrio, da proposta inicial e da
proposta atual. No cendrio caso-base (dados de difusdo enviados ao Reino Unido), o impacto
havia sido estimado em RS 173.838.597 e no cendrio alternativo (opinido de especialistas
brasileiros), em RS 220.227.668. Com a nova proposta, estes valores foram reduzidos,
respectivamente, para RS 138.577.550 e RS 175.556.886, uma reducdo de aproximadamente
20%. Esses dados foram baseados na taxa de 19% de cobertura em relagdo a prevaléncia tedrica.
Se o valor fosse de 31% (taxa mundial), o resultado poderia aproximadamente dobrar. Porém, o
demandante destacou em sua contribuicdo que os valores de casos tratados em todos os paises
se encontram bastante abaixo da prevaléncia tedrica. Em seguida, a apresentacdo foi sintetizada
e concluida. Na sequéncia, a palavra foi passada ao plenario. Um membro do plenario chamou
a atengdo as muitas contribui¢des [2.303] dadas em caso de uma doenca ultra-rara [15 pacientes

diagnosticados no Brasil], relativamente as contribui¢cées dadas as outras consultas publicas
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discutidas anteriormente nesta mesma reunido [373, 45, 73, 141, 64, 168, 7 e 17], sendo que 41

profissionais contribuiram com relato de experiéncia e que, o que nunca se viu na Conitec, a
maioria das contribuicGes foi da regido Norte, e foi indagado a técnica ao que ela atribuia estes
resultados. Além disso, comentou que o alto custo de tratamento nao seria compensado pela
reducdo do cuidado de suporte e comentado sobre custo de oportunidade. A técnica respondeu
que ndo é possivel confirmar todas as informagGes enviadas durante a consulta publica, mas
que poderiam ser contribui¢cGes de outros profissionais e ndo necessariamente do médico
responsavel. Sobre a regido Norte, a técnica relatou que acredita que possa haver concentragdo
de casos nessa regidgo. Outro membro comentou sobre esse questionamento acerca da consulta
publica, ressaltando que se trata de um instrumento vdlido e democratico. O membro anterior
relatou que ndo é contra a consulta publica, pelo contrdrio, mas que achou interessantes os
resultados mencionados. Foi comentado pelo plendrio a aplicacido do GRADE para casos
particulares como o presente, que foi classificado como apresentando qualidade baixa pela
ferramenta, mas que pode ndo o ser. Recomendou para proximas situacées ndo usar o GRADE
ou apresentar justificativas para a aplicacdo da ferramenta no cenario discutido. Foi comentado
o alto custo da tecnologia, o qual foi julgado desfavordvel. Em seguida, foi comentado que o
ganho em QALY é muito grande, porém o custo também o é, o que resulta em um grande valor
de RCEl, e que ndo ha duvidas sobre o beneficio clinico, devendo a discussdo ser focada no
aspecto econOmico. Continuou-se a discussdo sobre a utilizagdo do GRADE para este caso
especifico e para casos futuros semelhantes. Também foi comentado sobre a necessidade de
uma diretriz metodoldgica para a avaliacdo de tecnologias para tratamento de doencas raras,
tanto em relagdo a avaliagdo da qualidade da evidéncia como para estudos de custo-efetividade.
Foi comentado que a flexibilizacdo do GRADE pode ndo ser necessariamente para doenca rara,
mas sim para doencas de curso inexoravel. Sobre a consulta publica, um membro comentou que
ndo deve se ater tanto ao numero de contribuicdes, e sim interpretar como sugestdes de ideias.
Foi comentado sobre a necessidade de definicdo de um limiar de custo-efetividade no Brasil,
sendo chamada a atencdo para a publicacdo recente da SCTIE sobre limiares de custo-
efetividade; para a necessidade de se considerar e avaliar o custo de oportunidade; e a
encruzilhada ética que essa medida aponta. Na sequéncia, foi iniciada a votacdo, com um voto
favoravel a incorporacdo e os outros, contra. Foi comentado que o impacto atual pode ser maior
do que se o medicamento fosse incorporado, devido ao acesso judicial. Outro membro
comentou que a incorporacgao resulta em responsabilidade de oferta e da gestdo publica, e que
a doenca é incuravel, ressaltando o custo de oportunidade. Os membros da Conitec

consideraram que a evidéncia clinica, apesar de graduada de acordo com os critérios do sistema
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GRADE como baixa, é adequada e suficiente para mostrar os beneficios clinicos da

alfacerliponase ao se ponderar a gravidade da doenca, sua raridade e o alto desempenho do
medicamento em modificar a histéria natural da doenga em comparagdo com coorte controle
histérica. Contudo, o preco e consequentes relacdo de custo-efetividade incremental e impacto
orcamentdrio foram considerados demasiadamente elevados. Todos os presentes declararam
nao possuir conflito de interesses sobre o tema. Votaram contra a incorporagao: Secretaria de
Ciéncia, Tecnologia, Inovagdo e Insumos Estratégicos em Saude (SCTIE), Secretaria Especial de
Saude Indigena (SESAI), Secretaria de Atencdo Especializada a Saude (SAES), Secretaria de
Vigilancia em Saude (SVS), Agéncia Nacional de Saude Suplementar (ANS), Conselho Nacional de
Secretarios de Saude (CONASS) e Conselho Nacional de Secretarias Municipais de Saude
(CONASEMS). Votou a favor da incorporag¢do: Conselho Nacional de Sadde (CNS). Os membros
da Conitec consideraram que a evidéncia clinica, apesar de graduada de acordo com os critérios
do sistema GRADE como baixa, é adequada e suficiente para mostrar os beneficios clinicos da
alfacerliponase ao se ponderar a gravidade da doenca, sua raridade, e o alto desempenho do
medicamento em modificar a histéria natural da doenga em comparagdo com coorte controle
histérica. Contudo, o preco e consequentes relacdo de custo-efetividade incremental e impacto
orcamentdrio foram considerados demasiadamente elevados.

Recomendacao: Os membros presentes deliberaram, por maioria simples, ndo recomendar a

incorporacdo, no SUS, da alfacerliponase para o tratamento de pacientes com lipofuscinose

ceroide neuronal tipo 2 (CLN2). Foi assinado o Registro de Deliberacdo n? 702/2022.

Risdiplam para tratamento de pacientes com Atrofia Muscular Espinhal (AME) tipo 1
Tecnologia: Risdiplam.

Indicagdo: Tratamento de atrofia muscular espinhal (AME) tipo I.

Origem da Demanda: Incorporacao.

Demandante: Produtos Roche Quimicos e Farmacéuticos S.A.

Recomendacao preliminar da Conitec: Os membros do Plenario da Conitec presentes a sua 1022
reunido ordinaria, dia 06 de outubro de 2021, deliberaram que a matéria fosse disponibilizada
a consulta publica com recomendacao preliminar favoravel a incorporagao no SUS do risdiplam
para o tratamento da AME tipo I. O Plendrio pontuou o fato da evidéncia de baixa qualidade ser
inerente as doencas raras e que novos dados de qualidade superior provavelmente nao surgirao.
A magnitude da evidéncia apresentada foi bastante favoravel ao risdiplam, mostrando uma

modificacdo do curso da doenca. A andlise de impacto orcamentario, que mostrou uma

Departamento de Gestdo e Incorporacéo Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovagao Ministério da
de Tecnologias e Inovacdo em Saude e Insumos Estratégicos em Saude Saude



{¥ Conitec

economia nos primeiros sete anos de incorpora¢ao, também foi um fator decisivo para a
recomendacdo emitida.

Consulta Publica (CP) n2 97/2021: Disponibilizada no periodo de 22/11/2021 a 13/12/2021.
Apresentacgao das contribuicdes dadas a CP n2 97/2021: Colaborador do Nucleo de Avaliagdo
de Tecnologias em Salde da Universidade Estadual do Rio de Janeiro (Nats/UERJ).

ATA: Os representantes da empresa Roche, demandante do processo de avaliagdo de risdiplam,
iniciaram a fala com uma breve apresentacdo que envolveu o espectro da doenca e os principais
resultados da parte 2 do estudo FIREFISH, que teve como foco investigar as eficacia e seguranca
do medicamento. Entre os principais resultados apresentados, o desfecho primario, sentar sem
apoio por 5 segundos, foi alcangado por 29% dos pacientes, 95% finalizaram o estudo vivos e
49% ndo necessitaram de hospitalizagdo. Todos os desfechos apresentados foram
acompanhados por 24 meses do estudo, em que os pacientes tiveram acompanhamento de
tratamento com risdiplam de 12 a 24 meses. Os principais eventos adversos descritos tenderam
a diminuir durante o tratamento. Em relacdo a andlise econdmica, o cenario proposto (RS
25.370,00) seria o preco final da empresa para aquisicdo do medicamento pelo Ministério da
Salde (economia de RS 262 milhdes de reais em cinco anos, considerando o nusinersena como
comparador). Se a incorporagdo do medicamento acontecesse para os tipos | e Il da doenga, isso
resultaria em uma economia de RS 366 milhdes de reais em 5 anos, enquanto a incorporagdo
para os trés tipos da doenca resultaria em um impacto orcamentario incremental de RS 58
milhdes em 5 anos. Em seguida, o colaborador do DGITIS iniciou a apresentacdo das
contribuicdes dadas a CP. Foi contextualizada a demanda e a recomendacdo preliminar da
Conitec, favoravel a incorporacdo do medicamento. No total, foram recebidas 513
contribuicdes, sendo 79 pelo formuldrio técnico-cientifico e 434 pelo formuldrio de experiéncia
e opinido. Majoritariamente, as contribuicdes concordaram com a recomendacdo da Conitec. A
respeito da evidéncia clinica, ndo foram apresentados dados novos. No ambito econ6mico, as
contribuicdes versaram sobre a economia de recursos produzida pela incorporacdo do
medicamento, mas também nenhuma evidéncia nova foi apresentada. A contribuicdo do
demandante reforcou o preco proposto final para incorporacao no tratamento de AME tipo | e
a reducdo do preco para RS 21.370,00 em caso de incorporacdo para AME tipo Il e Ill. Das
contribuicdes de experiéncia e opinido, quase 100% concordaram com a recomendacdo da
Conitec, tendo ocorrido opinido discordante, possivelmente decorrente de erro de
interpretacdo da recomendacdo da Comissdo. Poucas trouxeram algum comentario para
analise, e a maioria partiu de pacientes e cuidadores que tiveram contato com tratamentos de

AME com uso de nusinersena. Um paciente que utiliza risdiplam argumentou que a experiéncia
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posoldgica com o medicamento (oral) tem sido favoravel as suas rotinas. Diante do exposto, os
membros do Plenario concordaram em dar encaminhamento a recomendacao final da matéria
sem maiores discussdes. Ndo foram adicionadas referéncias que alterassem a justificativa para
a recomendacdo preliminar apresentada no relatério. Todos os presentes declararam ndo
possuir conflito de interesses sobre o tema.

Recomendacdo: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, recomendar a

incorporacdo, no SUS, do risdiplam para o tratamento de pacientes diaghosticados com atrofia

muscular espinhal tipo |. Foi assinado o Registro de Deliberacdo n2 705/2022.

Risdiplam para tratamento de pacientes com Atrofia Muscular Espinhal (AME) tipos Il e llla
Tecnologia: Risdiplam.

Indicagdo: Tratamento de atrofia muscular espinhal (AME) tipos Il e llla.

Origem da Demanda: Incorporacao.

Demandante: Produtos Roche Quimicos e Farmacéuticos S.A.

Recomendacao preliminar da Conitec: Os membros do Plenario da Conitec presentes a sua 1022
reunido ordinaria, dia 06 de outubro de 2021, deliberaram que a matéria fosse disponibilizada
a consulta publica com recomendagdo preliminar ndao favoravel a incorpora¢cdao no SUS do
risdiplam para o tratamento da AME tipos Il e llla. O Plendrio considerou que, apesar das
evidéncias cientificas analisadas serem de boa qualidade, hd uma grande incerteza quanto as
magnitude e precisdo do efeito nos desfechos considerados criticos. O impacto orcamentdrio,
mostrando um alto valor ao final de cinco anos, também foi concludente para a recomendacgao.
Consulta Publica (CP) n288/2021: disponivel entre os dias 04/11/2021 a 23/11/2021.
Apresentacgio das contribui¢des dadas a CP n288/2021: Colaborador do Nicleo de Avaliagdo de
Tecnologias em Salude da Universidade Estadual do Rio de Janeiro (Nats/UERJ).

ATA: Os representantes da empresa Roche, demandante do processo de avaliagdo de
risdiplam, iniciaram a fala com a apresentacdo da andlise econdmica; o preco proposto
(RS 25.370,00) na reunido inicial seria reduzido para RS 21.370,00. Considerando uma
analise de custo minimizacdo para o uso da tecnologia em AME tipo Il, em que o
risdiplam tem como comparador o nusinersena, o impacto orcamentario revisado sairia
de um custo inicial em 5 anos de RS 3,8 milhdes para economia de RS 72 milhdes em 12
anos. No caso de AME tipo lll, em que o tratamento de suporte é o comparador, a
proposta sairia de um custo incremental de RS 505 milhdes para RS 424 milhdes. Se a

incorporacdo do medicamento acontecesse para os tipos | e Il da doenca, isso resultaria
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em uma economia de RS 366 milhdes em 5 anos, enquanto a incorporacdo para os trés
tipos da doenca resultaria em um impacto orcamentario incremental de RS 58 milhdes
em 5 anos. Devido a problemas de conexao, a representante médica ndo conseguiu
apresentar a parte clinica dos estudos referentes a tecnologia. Em seguida, o
colaborador do DGITIS iniciou a apresentacao das contribuicdes dadas a CP. Foi
contextualizada a demanda e a recomendacdo preliminar da Conitec, ndo favoravel a
incorporacdao do medicamento ao SUS. No total, foram recebidas 3.776 contribuicdes,
sendo 351 pelo formuldrio técnico-cientifico e 3.425 pelo formuldrio de experiéncia e
opinido. Majoritariamente, as contribuicdes discordaram da recomendac¢ao da Conitec;
no entanto, muitas destas tinham o campo de contribuicdo para opinido do formulario
em branco. A respeito da evidéncia clinica, destacou-se a recente publicacdo do estudo
SUNFISH, que ainda ndo havia sido publicado a época da apreciacao inicial da matéria
pela Comissdo. Na referida publicacdo do estudo, os autores utilizaram um modelo de
regresssao logistica, em posse dos dados individualizados, que resultou no ajuste do
efeito da intervencao para afastar a influéncia de possiveis fatores de confusdo. Com
isso, os resultados de OR passam a ter significancia: a) ao final de 12 meses, 38% (n =
44/115) dos pacientes tratados com risdiplam alcangcaram > 3 pontos de aumento na
MFM-32, comparado a 24% (n = 14/59) no grupo placebo, conferindo um OR de 2,35
(1C95%: 1,01 a 5,44) a favor do risdiplam; e b) ao final de 12 meses, 70% (n = 80/115)
dos pacientes tratados com risdiplam alcancaram pelo menos alguma mudanca
(pontuacdo > 0) na pontuacdo total de MFM-32, contra 54% (n = 32/59) dos que
receberam placebo (p = 0,043), conferindo um OR de 2,00 (IC95%: 1,02 a 3,93) a favor
do risdiplam. No calculo anterior feito pelos colaboradores, tais estimativas eram,
respectivamente: RR: 1,61 (IC95%: 0,97 a2 2,69; n=174) e RRde 1,28 (IC95%: 0,98 a 1,67;
n = 174). Nesse novo contexto, a relevancia clinica do tamanho do efeito continua, mas
ndo se fala mais em auséncia de significancia estatistica. Foi reproduzida a reducdo do
custo da tecnologia e os novos cenarios de economia, como citado anteriormente pelo
préprio demandante. A economia foi ampliada de oito para 12 anos apds a incorporacao
da tecnologia. Considerando ainda os cenarios com as curvas de incorporacdo e
somando os impactos para os pacientes com AME tipo Il e llla, o volume total de recurso

seria de RS 352 milh&es de reais ao final de 5 anos. Esse resultado é a subtracdo dos RS
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424 milhdes dos pacientes com AME tipo Illa com os RS 71 milhdes de economia dos
pacientes com AME tipo Il. Entre as contribuicdes de experiéncia e opinido, a principal
argumentacao referiu-se a ampliacao do acesso a tratamentos de doencas raras e o
direito a saude, diminuindo custos via fornecimento por demandas judiciais. Familiares,
pacientes e cuidadores reportaram suas experiéncias na melhora dos marcos motores
apos inicio do tratamento com a tecnologia em avaliacdo. Pacientes AME tipo Il com
escoliose relataram que a forma de administracdo oral do medicamento permanece
como uma grande vantagem para este grupo, que possui sérias limitagdes para uso de
nusinersena, de administracdo intratecal. Em um outro momento, um especialista
convidado pela Comissao ressaltou que o mecanismo de acado do risdiplam é similar ao
nusinersena e que, de acordo com sua experiéncia clinica, a eficacia similar das terapias
pode ser observada. Observada a vantagem posoldgica da tecnologia, o especialista
acredita que este detalhe favorece a terapia de muitos pacientes, pois, no seu
entendimento, sdo muitos encaminhamentos que necessitariam de administracdo
exclusiva por essa via, devido a dificuldade da administragao intratecal de nusinersena
em pacientes com escoliose. Em discussdo, os membros do Plendrio consideraram
importante a economia gerada para incorporacdo do medicamento, mas o
entendimento de que a incorporacdo apenas para AME tipo Il resultaria neste cendrio.
O impacto orcamentdrio para o cenario de incorporacdao do medicamento para AME tipo
Illa foi considerado alto e invidvel neste momento. Sobre a nova evidéncia publicada
concordou-se que os resultados apresentados se assemelharam ao uso do nusinersena
em pacientes com AME tipo Il, apenas. Enfim, foi sugerido encaminhamento da matéria
com recomendacdes diferentes para cada tipo da doenca. Todos os presentes

declararam ndo possuir conflitos de interesse.

Recomendacao: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, recomendar a

incorporacao, no SUS, do risdiplam para o tratamento de pacientes diagnosticados com atrofia

muscular _espinhal (AME) tipo Il conforme Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do

Ministério da saude e deliberaram, por unanimidade, recomendar a ndo incorporacdo de

risdiplam para o tratamento da Atrofia Muscular Espinhal tipo llla. Foi assinado o Registro de

Deliberacdo n2 706/2022.
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Golimumabe para tratamento de pacientes adultos com retocolite ulcerativa ativa moderada
a grave, intolerantes ou que tenham tido uma resposta insuficiente as terapias convencionais
Tecnologia: Golimumabe.

Indicagdao: Tratamento de pacientes adultos com retocolite ulcerativa moderada a grave, com
resposta insuficiente ou intolerantes as terapias convencionais no SUS.

Origem da Demanda: Incorporagdo.

Demandante: Bio-Manguinhos/FIOCRUZ.

Recomendacgdo preliminar da Conitec: O Plenario da Conitec, a sua 1032 Reunido Ordindria,
realizada dia 10/11/2021, deliberou que a matéria fosse disponibilizada a consulta publica com
recomendacdo preliminar desfavordvel a incorporacdo do golimumabe para o tratamento de
pacientes adultos com retocolite ulcerativa ativa moderada a grave no SUS. Considerou-se a
dificuldade de se concluir acerca dos beneficios de tratamento com o golimumabe frente aos
tratamentos ja disponiveis no SUS, o que contribuiu para que o golimumabe nao se apresentasse
custo-efetivo diante do infliximabe e do vedolizumabe, e a auséncia de um fato que pudesse
modificar a recomendacao feita anteriormente pelo Plenario.

Consulta Publica (CP) n2 106/2021: Disponibilizada no periodo de 08/12/2021 a 27/12/2021.
Apresentacao das contribui¢des dadas a CP 106/2021: Representantes da Janssen e da Bio-
Manguinhos/FIOCRUZ, colaborador do Laboratério de Avaliagdo Econdmica e Tecnologias em
Salde da Universidade Federal do Rio de Janeiro (LAETS/UNIRIO) e consultora técnica do DGITIS.
ATA: Os representantes da Bio-Manguinhos/FIOCRUZ e da Janssen abordaram os principais
aspectos clinicos da retocolite ulcerativa (RCU); o progndstico desta doenca, com a possibilidade
de se realizar a colectomia; o tratamento da RCU, incluindo os medicamentos disponiveis no
SUS; e o percentual de falhas destas tecnologias. Mencionaram a necessidade de se ampliar o
arsenal terapéutico para o tratamento de doencas cronicas, como a RCU; dos estudos clinicos
consistentes que existem sobre eficacia e seguranca do golimumabe e dos resultados de
algumas meta-analises em rede, consideradas no Relatério de Recomendacdo, que nao
demonstraram diferencas significativas entre golimumabe, infliximabe e vedolizumabe para o
tratamento da RCU nas fases de indu¢do e manutencdo. No que tange a seguranca, enfatizaram
que os estudos pivotais demonstraram taxa de eventos adversos semelhantes entre
golimumabe e placebo. Destacaram que o golimumabe é indicado para quatro potenciais
manifestacdes extraintestinais, como artrite reumatoide, artrite psoriaca, espondilite
anquilosante e espondilite axial ndo radiografica; oferece comodidade ao paciente, por ser
administrado por via subcutanea, dispensando a necessidade de um centro de infusdo

especializado; apresenta baixa imunogenicidade, por ser um anticorpo monoclonal totalmente
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humano; pode ser utilizado em monoterapia e se mostra eficaz no tratamento mesmo quando
utilizado como segunda linha. Apontaram que algumas premissas do modelo econémico do
atual Relatdrio de Recomendacdo alteraram significativamente os resultados das analises de
custo-efetividade (ACE) e de impacto orcamentdrio (AlO) em relagdo ao dossié apresentado a
submissdo e ao Relatério de Recomendacdo de 2019. Para eles, os custos com indugdo foram
considerados a cada ciclo da avaliacdo econdmica (AE), inclusive no periodo de manutencado; o
tratamento nao foi proposto de forma continua, pois os pacientes no estadio leve da doenca
interrompiam o tratamento, e as transi¢cOes ciclo a ciclo eram inconsistentes entre os trés
imunobioldgicos, o que ao final superestima os custos com golimumabe e vedolizumabe e
subestima os custos com infliximabe. Ademais, pontuaram que existe uma grande diferenca
entre os custos com o golimumabe e com o infliximabe durante dois anos entre a ACEe a AlO e
entre o golimumabe e o infliximabe neste mesmo periodo. Reforcaram que, apds ajustes na ACE,
0s novos resultados indicaram que o golimumabe apresenta menor custo de tratamento em
97,5% das iteracdes diante do infliximabe e 94,5% diante do vedolizumabe. Considerando um
intervalo de confianga 95%, os resultados sugerem alto grau de certeza que o golimumabe gera
menor custo para o SUS. Além disso, na AlO, quanto mais pacientes forem tratados com o
golimumabe, maior serd a economia para o SUS, como o préprio Relatério atual demonstrou.
Por fim, os representantes lembraram que o golimumabe possui uma parceria para o
desenvolvimento produtivo (PDP) em andamento e que esta tecnologia esta incorporada no SUS
para outras trés indicacbes. Questionados sobre o motivo dos estudos do golimumabe serem
contra placebo e ndo frente a outros imunobioldgicos, os representantes responderam que é
devido ao registro do medicamento, porém enfatizaram que nestes estudos do golimumabe o
grupo placebo utiliza os tratamentos convencionais. Questionados sobre o tempo de uso e a
guantidade de imunobioldgicos, os representantes responderam que tanto o tempo de uso
guanto a quantidade sdo devidos as reacbes dos pacientes frente aos medicamentos, pois a
terapia pode apresentar bom resultado ou pode falhar, e isso acontece em todas as classes
farmacéuticas. Segundo os representantes, o golimumabe possui imunogenicidade menor, o
que favorece o seu uso em monoterapia, sem a necessidade de corticoides, e melhores
resultados. O colaborador do LAETS/UNIRIO fez breve contextualizacdo acerca do tema,
destacando a recomendacdo preliminar da Conitec. Foram recebidas 817 (oitocentos e
dezessete) contribui¢cdes durante a CP, sendo 103 (cento e trés) por meio do formulario técnico-
cientifico e 714 (setecentos e quatorze) por meio do formuldrio de experiéncia ou opinido. Entre
as contribuicGes técnico-cientificas, 97% foram favoraveis a incorporacdo do golimumabe; 2%

foram contrérios a incorporacdo; e 1% ndo tinham opinido formada sobre o tema. Foram 02
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(duas) contribuicGes de pessoa juridica, a fabricante do golimumabe e demandante e a
Associacao Brasileira de Doenca de Crohn e Retocolite. O demandante argumentou que as
terapias de primeira linha para tratar a RCU possuem altas taxas de falha terapéutica, que o
vedolizumabe e o infliximabe também possuem altas taxas de falhas e que para evitar a
realizacdo de colectomia os pacientes precisariam de mais opg¢des terapéuticas, como o
golimumabe. Entre as constribuicdes que abordaram as evidéncias clinicas, algumas sugeriram
a leitura de artigos cientificos. Uma parte destes artigos ja estava contemplada no Relatério,
enquanto outros ndo preenchiam os critérios de elegibilidade da pergunta de pesquisa. No
entanto, alguns ndo foram recuperados durante a revisdo sistematica do Relatdrio. As
evidéncias oriundas destes artigos sugeridos, passiveis de inclusdo no conjunto das evidéncias,
podiam até trazer novas estimativas para os desfechos ja avaliados, ratificando os resultados
encontrados, mas ndo reduziam as incertezas quanto ao efeito do golimumabe em termos de
eficacia. O demandante anexou um documento em sua contribuicdo sobre a AE, que reforca que
o golimumabe tem uma PDP em andamento, com o objetivo de ampliar o acesso ao
medicamento pela populagdo; que o golimumabe ja estd incorporado para outras trés
indicagdes no SUS, o que favoreceria a sua disponibilizagao; e que o golimumabe é eficaz e
seguro e que pode trazer economia para o SUS, uma vez que é capaz de auxiliar na redugao de
colectomia, procedimento com altas taxas de complicagdes, e que as anadlises de custo-utilidade
e AIO elaboradas para o atual Relatério apresentavam resultados divergentes daqueles
apresentados no dossié e no Relatério de 2019, apesar de o golimumabe continuar
apresentando menor custo de tratamento frente aos comparadores vedolizumabe e infliximabe.
Ademais, o demandante enfatizou que os custos que caberiam ao paciente, como o transporte
até um centro de infusdo e a perda de produtividade, favoreceriam ainda mais o golimumabe.
Para o colaborador do LAETS, estas divergéncias e discrepancias nos resultados poderiam estar
relacionadas com as fontes de dados utilizadas nas andlises, tanto para custos quanto para
populacdo, a questao do peso médio dos pacientes utilizado nos modelos e as analises foram
conduzidas em softwares distintos. A consultora do DGITIS apresentou uma andlise qualitativa
das contribuicdes de “experiéncia ou opinido”. Nestas participagdes, cerca de 95% se
manifestaram favoraveis a incorporacao do golimumabe, utilizando como argumentos a
ampliacdo de medicamentos disponiveis no SUS para pacientes com RCU; o alto custo da
tecnologia avaliada; a melhor adesao ao tratamento, inclusive devido a forma de administracao
do golimumabe; e a melhora do quadro de saude e da qualidade de vida dos pacientes, entre
outros. A maioria das contribuicdes reportou ndo ter experiéncia com o golimumabe e, desta

forma, os resultados positivos foram mencionados em grande parte por profissionais da saude,
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com destaque para os beneficios clinicos, boa resposta terapéutica e melhora na qualidade de
vida dos pacientes. Como resultados negativos foram citados o alto custo e a indisponibilidade
do medicamento no SUS. Muitos pacientes relataram experiéncia com o uso de outros
medicamentos para a doenca, incluindo aqueles disponiveis no SUS. Os resultados positivos
destas tecnologias incluem o controle dos sintomas e a melhora da qualidade de vida, ao passo
gue os resultados negativos incluem efeitos adversos, baixa resposta ou falha terapéutica no
decorrer do tempo e dificuldade de acesso. Ao final, um dos membros do Plendario da Conitec
declarou possuir conflito de interesses com o tema e os demais presentes discutiram questdes
como: (i) a auséncia de estudos do golimumabe frente a comparadores ativos, bem como a
escassez deste tipo de estudo para os demais imunobioldgicos; (ii) as divergéncias e as
inconsisténcias no estudo de AE e de AlIO apontadas pelo demandante; (iii) o golimumabe nao
apresentou eficacia superior ao infliximabe nas comparacées indiretas, embora tenha
apresentado custo de tratamento inferior; (iv) a possibilidade de economia de recursos
estimado na AIO em uma possivel incorporagdo do golimumabe; e (v) a auséncia de alguma
contribuicdo que pudesse modificar a recomendacdo preliminar. Considerou-se a dificuldade de
concluir acerca dos beneficios do tratamento com o golimumabe frente ao infliximabe e
a auséncia de alguma contribuicao que pudesse modificar a recomendagao preliminar. Todos os
presentes declararam ndo possuir conflito de interesses sobre o tema.

Recomendagdo: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, ndo recomendar a

incorporacdo, no SUS, do golimumabe para o tratamento de pacientes adultos com retocolite

ulcerativa ativa moderada a grave. Foi assinado o Registro de Deliberacdo n? 693/2022.

Riociguate para hipertensdo pulmonar tromboembdlica cronica (HPTEC) inoperavel,
persistente ou recorrente apds tratamento cirirgico

Tecnologia: Riociguate.

Indicagdao: Tratamento da hipertensdo pulmonar tromboembdlica cronica (Grupo 4) para
melhorar a capacidade para o exercicio e a classe funcional de pacientes adultos com HPTEC
inoperavel ou HPTEC persistente/recorrente apds tratamento cirdrgico.

Origem da Demanda: Incorporacao.

Demandante: Federacdo Brasileira das AssociacGes de Doencas Raras (FEBRARARAS).
Recomendacao preliminar da Conitec: Os membros do Plendrio presentes na 1022 Reuniao da
Conitec, em 07 de outubro de 2021, deliberaram que a matéria fosse disponibilizada a consulta
publica com recomendacdo preliminar desfavoravel a incorporacdo do riociguate para

hipertensdo pulmonar tromboembdlica crénica (HPTEC) inoperavel, persistente ou recorrente
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apos tratamento cirdrgico. Considerou-se a auséncia de evidéncias quanto ao uso do riociguate
a longo prazo, a sua razao de custo-efetividade incremental e o seu possivel impacto
orcamentario e a auséncia de fatos que pudessem modificar as recomendacdes feitas em
apreciagdes anteriores.

Consulta Publica (CP) n2 91/2021: Disponibilizada no periodo de 04/11/2021 a 23/11/2021
Apresentacdo das contribuicdes dadas a CP n2 91/2021: Representante da FEBRARARAS e
colaborador do Laboratério de Avaliacdo Econdmica e Tecnologias em Saude da Universidade
Federal do Rio de Janeiro (LAETS/UNIRIO).

ATA: O representante da FEBRARARAS destacou que a hipertensdo pulmonar (HP) é uma
condicdo e ndo uma doencga e que varias doencas podem cursar com HP. A HP se divide em
quatro grupos, sendo que no Grupo 1 encontram-se os pacientes com hipertensao arterial
pulmonar (HAP) e no Grupo 4 os pacientes com hipertensao pulmonar tromboembdlica crénica
(HPTEC). A HAP se caracteriza pela presenca de uma doenca arterial e a HPTEC pela presenca de
coagulos no interior das artérias, causando o seu entupimento. Assim, para cada uma destas
condig¢des, ha tratamentos e medicamentos especificos. Ponderando sobre a critica de que o
comparador dos estudos do riociguate foi placebo e ndo os melhores cuidados de suporte do
SUS, o representante argumentou que os melhores cuidados de suporte sao implementados em
todos os pacientes com HPTEC, inclusive em estudos clinicos, que sao compostos por oxigénio,
diuréticos e anticoagulantes. E ainda, que se a intencdo era sugerir a comparacdo do riociguate
com os medicamentos disponiveis para o tratamento da HAP, ndo se justificaria, uma vez que
estes medicamentos, ambrisentana, bosentana, sildenafila, iloprosta e selexipague, disponiveis
no SUS, foram testados para HPTEC e ndo apresentaram beneficios. O Unico medicamento
testado para HPTEC em estudo de fase 3 e que apresentou resultados favordveis foi o riociguate.
Sobre a critica de que hd incertezas quanto a capacidade preditiva dos desfechos analisados nos
estudos, o representante argumentou que o uso do teste de caminhada por 6 minutos (TC6M)
e hemodnamica sdo utilizados em estudos clinicos de medicamentos para HAP desde 1996, e
que estes desfechos validaram a incoporagao dos farmacos supracitados para HAP no SUS, e
todos apresentaram um ganho de aproximadamente 40 metros em 6 minutos pelos pacientes.
Assim, ndo seria razoavel questionar estes desfechos para o estudo do riociguate, que seguiu o
mesmo desenho dos estudos dos medicamentos para HAP e que também demonstrou o ganho
de cerca de 40 metros em 6 minutos pelos pacientes. Sobre a auséncia de evidéncias no longo
prazo, o representante argumentou que os estudos CHEST 1 e CHEST 2 realmente apresentam
dados de até dois anos, mas que em 2021 foram publicados estudos robustos de pacientes com

HPTEC em uso de riociguate, o EXPERT, demonstrando uma sobrevida de aproximadamente 80%

Departamento de Gestdo e Incorporacao Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacao Ministério da
de Tecnologias e Inovacdo em Saude e Insumos Estratégicos em Saude Saude



{¥ Conitec

em trés anos, e o estudo de Yang et al., demonstrando 63% de sobrevida em oito anos de
acompanhamento. Sobre a auséncia de novos dados para modificar o resultado de apreciagdes
anteriores, o representante argumentou que um grupo de Porto Alegre acompanhou 39 (trinta
e nove) pacientes dos Grupo 1 e 4 e publicou recentemente este estudo, demonstrando que os
pacientes HPTEC tratados com riociguate por até trés anos apresentaram ganhos de 70 metros
em 6 minutos, ganhos na classe funcional e reducdo no risco de morte. Questionado acerca da
gualidade dos estudos que avaliaram os medicamentos indicados para HAP no tratamento dos
pacientes com HPTEC, o representante informou que o estudo da sildenafila foi prospectivo e
teve 19 (dezenove) pacientes, sugerindo fragilidade no poder deste estudo para avaliar a eficacia
desta tecnologia em pacientes com HPTEC; o estudo do bosentana é robusto e os resultados
apontaram para um beneficio hemodindamico, mas sem ganho no TC6M; ja os estudos do
ambrisentana e do selexipague foram interrompidos. Questionado acerca da especificidade do
efeito do riociguate para o tratamento dos pacientes com HPTEC frente aos outros farmacos
indicados para HAP, o respresentante informou que alguns cirurgides tem sugerido que o
riociguate desestabiliza o trombo, deixando-o mais fridvel e que talvez ele seja mais potente,
inclusive em pacientes com HAP. O colaborador do LAETS/UNIRIO fez breve contextualizacdo
acerca do tema, destacando a indicagdo proposta para a tecnologia e a recomendacgao
preliminar da Conitec. Foram recebidas 608 (seiscentos e oito) contribui¢cbes durante a CP,
sendo 81 (oitenta e uma) por meio do formulario técnico-cientifico e 527 (quinhentos e vinte e
sete) por meio do formuldrio de experiéncia ou opinido. Entre as contribui¢cdes técnico-
cientificas, 98% foram favoraveis a incorporacdo do riociguate. Foram 09 (nove) contribuicGes
de pessoa juridica. Entre estas, incluem-se a empresa fabricante do riociguate e o demandante,
além de grupos, associacGes, organizacao de pacientes, entre outros. A empresa fabricante
enfatizou que o riociguate é o Unico medicamento disponivel no pais com indicacdo para HPTEC;
gue a tromboendarterectomia (TEAP) ndo é recomendada para tratamento da HPTEC por falta
de PCDT especifico e que os medicamentos para HAP n3do possuem indicacdo em bula e nem
apresentam resultados satisfatorios em pacientes com HPTEC. O demandante ressaltou que os
pacientes com HPTEC estdo desassistido pelo SUS e que isso tem levado a judicializacdao do
riociguate para o tratamento da HPTEC. Alguns documentos foram anexados, com predominio
de artigos cientificos, mas a maioria ja estava incluido no dossié. Entre os artigos ndo incluidos
no dossié, foram destacados um estudo observacional com dez anos de acompanhamento e
uma revisdo sistematica com meta-andlise em rede composta por oito ensaios clinicos
randomizados, ambos publicados no ano de 2021 e apresentados anteriormente. Além disso,

foi mencionado acerca do estudo de Porto Alegre com dados de mundo real, mas que ndo foi
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possivel considera-lo por nao estar com seus dados totalmente disponiveis e por ainda nao ter
sido publicado. Para o colaborador do LAETS, as novas evidéncias clinicas apresentadas nao
reduziram as incertezas quanto a eficacia do riociguate para a indicagdo proposta, inclusive no
longo prazo, além de apresentarem limitacdes e alguns fatores de confundimento que
necessitam ser considerados. Com relacdo as evidéncias econémicas, o demandante destacou
gue a razao de custo-efetividade incremental apresentada no Relatério precisa ser avaliada
mediante a perspectiva que HPTEC é uma doenca rara, que no Brasil ndo hd um limiar de custo-
efetividade estabelecido e que hd uma necessidade de encontrar uma alternativa que seja
sustentdvel para todas as partes. Entre as contribuicdes de experiéncia ou opinido, 98% foram
favoraveis a incorporagdo do riociguate. Do total, 65% dos participantes disseram nunca ter tido
qualquer experiéncia com o riociguate. Entre aqueles que tiveram alguma experiéncia com o
medicamento, 11% se declararam pacientes; 13% como cuidador ou responsdvel e 11% como
profissional de saude. Os principais argumentos apresentados pelos contribuintes como pontos
negativos e positivos do riociguate foram: o alto custo do medicamento; a eficacia na
minimizacdo dos sintomas; os impactos na qualidade de vida e a necessidade de melhorar o
acesso a esta tecnologia. Com relagdo a experiéncia com outras tecnologias, sildenafila,
ambrisentana e bosentana foram os mais citados. Para os contribuintes, as outras tecnologias
trouxeram melhora na qualidade de vida e alivio dos sintomas da HPTEC, além de serem mais
faceis de se conseguir por meio do SUS. Por outro lado, apontaram dores de cabeca e nas pernas
e manchas na pele como os principais efeitos negativos destes farmacos. Ao final, o Plenario da
Conitec discutiu questdes como: (i) os farmacos utilizados para o tratamento da HAP precisam
ser testados em pacientes com HPTEC; (ii) a auséncia de um efeito especifico do riociguate frente
a etiologia da HPTEC; (iii) os vasodilatadores sdo utilizados para o tratamento da HPTEC na
pratica clinica, apesar de ndo possuirem esta indicacdo em bula e nem em protocolos clinicos;
(iv) a dificuldade de se tratar os pacientes com HPTEC e a gravidade desta condicdo clinica; (v) a
dificuldade de se afirmar que o riociguate traz beneficios ao paciente com HPTEC e os demais
medicamentos utilizados para o tratamento da HAP ndo apresentam nenhum beneficio; (vi) o
baixo nimero de TEAP ndo estd relacionado com auséncia de PCDT especifico, mas com as
dificuldades de acesso e (vii) a auséncia de alguma contribuicdo que pudesse modificar a
recomendacao preliminar. Considerou-se as incertezas quanto aos beneficios do riociguate para
a indica¢do proposta, a razao de custo-efetividade incremental do riociguate e o seu impacto
orcamentario estimado, além da auséncia de contribuicdes que pudessem modificar a
recomendacdo preliminar.Todos os presentes declararam ndo possuir conflito de interesses

sobre o tema.
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Recomendacao: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, ndo recomendar a

incorporacao, no SUS, do riociguate para Hipertensdo Pulmonar Tromboembdlica Crdnica

(HPTEC) inoperavel, persistente ou recorrente apds tratamento cirurgico. Foi assinado o Registro

de Deliberacdo n? 704/2022.

Embonato de triptorrelina para tratamento de Puberdade Precoce Central (PPC)

Tecnologia: embonato de triptorrelina 22,5 mg

Indicagdo: Tratamento de puberdade precoce central

Origem da Demanda: Incorporagdo.

Demandante: Aché laboratérios farmacéuticos S.A.

Recomendacao preliminar da Conitec: O Plendrio da Conitec, em sua 1022 Reunido Ordinaria,
realizada no dia 07/10/2021, deliberou, que a matéria fosse disponibilizada a consulta publica
com recomendacdo preliminar favordvel a incorporacdo da triptorrelina 22,5 mg com
administracao semestral para o tratamento da puberdade precoce central no SUS.

Consulta Publica (CP) n2 94/2021: disponivel entre os dias 22/11/2021 e 13/12/2021
Apresentacgdo das contribui¢cdes dadas a CP n2 94/2021: Consultor Técnico do Departamento
de Gestdo e Incorporacdo de Tecnologias e Inovagdo em Saude (DGITIS).

ATA: Foi realizado antes da apresentacdo de retorno da CP uma breve revisao sobre o tema, na
qual dois representantes da empresa demandante apresentaram as mesmas informacdes que
ja constavam do relatério disponibilizado na CP. Apresentaram a lista de paises onde o
medicamento ja obteve aprovacdo de registro e os dados ja disponibilizados de impacto
or¢camentario e destacaram o armazenamento do medicamento em temperatura ambiente. A
técnica do DGITIS iniciou a apresentacdo de retorno da CP, informando que foram recebidas 189
contribuicdes, sendo 33 enviadas via formulario de contribuicdes técnico-cientificas e 156 via
formuldrio para contribuicGes sobre experiéncia e opinido. Entre os 33 participantes via
formulario técnico-cientifico, 100% concordaram com a recomendacgdo preliminar da Conitec.
Foram recebidos 3 documentos submetidos como anexo, porém nenhum adicionou novas
informacdGes sobre a tecnologia. Os efeitos positivos da tecnologia apontado pelos profissionais
de saude que participaram da CP incluiram facilidade para adesdo ao tratamento, comodidade,
eficacia e seguranga. A empresa detentora do registro do medicamento no Brasil contribuiu
reiterando estes mesmos pontos. Nas contribuicdes sobre experiéncia ou opinido, apenas um
participante discordou da recomendacdo preliminar da Conitec, porém, ndo justificou a

discordancia. Neste grupo de participantes, os pontos positivos foram novamente mencionados.
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N3o houve nenhuma contribuicdao adicional a respeito da avaliagdo econ6mica. Ao término da
apresentacao, todos os presentes declararam nao possuir conflito de interesses com o tema.

Recomendacao: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, recomendar a

incorporacao, no SUS, da triptorrelina 22,5 mg administracdo semestral para o tratamento da

puberdade precoce central no SUS. Foi assinado o Registro de Deliberacdo n? 717/2022.

Membros do Plenario — 10 de fevereiro de 2022
Presentes: SCTIE, SAPS, SAES, SESAI, SVS, CNS, CONASS, CONASEMS e ANS.
Ausentes: SE, SGTES, CFM, Anvisa.

Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Transtorno do Déficit de Atencdo e
Hiperatividade (TDAH)
Solicitagcao: Elaboracao
Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacao e Insumos Estratégicos em Saude

(SCTIE/MS) e Secretaria de Atencdo a Saude (SAS/MS).

Origem da demanda: Elaboracdo de Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para o TDAH,

com foco nas praticas e procedimentos ndo medicamentosos.

Apreciacdo inicial do PCDT/DDT: A técnica do Departamento de Gestdo e Incorporacdo de
Tecnologias e Inovacdo em Saude (DGITIS) realizou uma breve contextualizacdo da demanda,
qgue foi submetida a enquete, e a metodologista do Grupo Elaborador do Hospital Alemao
Oswaldo Cruz (HAOC) apresentou o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) para o
TDAH. Foi informado que este PCDT visa a estabelecer diretrizes gerais para a promocgao a saude
e critérios diagndsticos, terapéuticos e de monitoramento de pessoas com TDAH. Ainda, como
o TDAH é considerado uma condi¢cdao do neurodesenvolvimento, o diagndstico deve ser feito
com base em uma avaliagdo clinica e psicossocial completa por profissional de saude
devidamente qualificado, com treinamento e experiéncia no diagndstico de TDAH.
Considerando que diversas condicdes podem se assemelhar aos sintomas de TDAH, é
fundamental que o clinico responsdvel consiga fazer o diagndstico diferencial e das
comorbidades presentes. Estdo incluidas neste PCDT todas as pessoas com diagnodstico de TDAH
segundo o critério da CID-10 ou segundo o diagndstico proposto pelo DSM-5. Pessoas com
desordens psiquiatricas que podem ser confundidas com TDAH, como transtorno de ansiedade
generalizada, transtorno obsessivo-compulsivo, transtorno bipolar ou transtorno do espectro
do autismo, ndo sdo contemplados neste PCDT. Nos casos especiais, considerou-se que a
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apresentacao dos subtipos de TDAH e das comorbidades mais comuns mudam com o tempo e
com o estagio de desenvolvimento e, por isso, foram descritas as principais comorbidades que
podem dificultar a avaliacdo e o tratamento do TDAH. O tratamento inclui intervengdes nao
medicamentosas para melhora dos sintomas deste transtorno, na funcdo executiva e no
funcionamento ocupacional e social. Por isso, intervengbes psicossociais, comportamentais,
treinamento dos pais e de habilidades sociais e intervengdes no ambito escolar, incluindo a
Terapia Cognitivo Comportamental (TCC), foram indicadas. Também foi informado que nenhum
tratamento medicamentoso foi recomendado, consonante as decisdes do Ministério da Saude
de ndo incorporar a lisdexanfetamina e metilfenidato para o tratamento do TDAH em criangas
e adolescentes entre 6-17 anos (Portaria SCTIE/MS n2 9, de 18 de margo de 2021) e dimesilato
de lisdexanfetamina para individuos adultos com TDAH (Portaria SCTIE/MS n2 20, de 28 de maio
de 2021) no ambito do SUS. Outros tépicos destacados foram o acompanhamento de pessoas
com TDAH em tratamento, o monitoramento dos efeitos das medidas terapéuticas instituidas,
o suporte da equipe de profissionais e 0 acompanhamento das condi¢bes de salude associadas.
Por isso, diante da complexidade do TDAH como problema de saude, sdo necessarios o
envolvimento e a articulagao dos entes federativos na organizagdo dos servicos, a fim de ofertar
cuidado multidisciplinar adequado, integral e longitudinal, por meio de abordagens individuais
e coletivas. Apds apresentacdo, o Coordenador-Geral de Satide Mental, Alcool e Outras Drogas
contextualizou a demanda desta area para elaboracdo desse PCDT e a importancia do TDAH por
suas implicacdes importantes ao longo da vida. Além disso, relatou que ha atualmente um vazio
assistencial, ndo havendo nenhum tratamento medicamentoso de primeira linha para o TDAH,
embora existam medicamentos de segunda linha. Observou que o metilfenidato de liberacao
imediata é um medicamento barato, que poderia mudar a realidade das pessoas, especialmente
nos estratos econdmicos mais baixos. Nesse sentido, questionou a escolha das apresentacdes
medicamentosas avaliadas pela Comissdao Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no Sistema
Unico de Satde (Conitec) e os estudos incluidos nas andlises e perguntou se a Conitec poderia
rever a recomendacdo e avaliar o uso de metilfenidato de liberacdo imediata. Em resposta, a
diretora do DGITIS lembrou que os medicamentos avaliados foram indicados pelos especialistas
do Grupo Elaborador do documento, durante a reuniao de escopo, e explicou que independente
do andamento do PCDT, a area técnica de Satide Mental, Alcool e Outras Drogas pode solicitar
a Conitec a avaliagdo do medicamento indicado. A representante do HAOC relatou que o
metilfenidato de liberacdo imediata foi avaliado e demonstrou resultados melhores quando
comparado a placebo, ndo sendo recomendado pela Conitec devido a baixa certeza da evidéncia

dada a alta heterogeneidade dos estudos, risco de vieses e alto impacto orgcamentario.
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Complementou que a avaliagao seguiu as diretrizes metodolégicas do Ministério da Saude. O
representante da area técnica de Sauide Mental, Alcool e Outras Drogas afirmou que, sem os
medicamentos, o PCDT seria indcuo, apesar de o tratamento parental ser a primeira escolha,
reforcando a necessidade da reavaliagao de medicamentos. O representante do Conselho
Nacional de Secretarias Municipais de Saude (CONASEMS) endossou a avaliagdo do PCDT como
apresentado e a solicitacdo de nova avaliacdo do tratamento medicamentoso. A representante
do DGITIS complementou que essa questdo pode surgir na consulta publica e que a reavaliacao
dos medicamentos é possivel mediante solicitacdo da area técnica do Ministério da Saude. Além
disso, ressaltou a importancia de o Protocolo apresentar o tratamento ndo medicamentoso e de
garantir a celeridade na avaliacdo da demanda pelo tratamento medicamentoso. Nenhum

membro do Plenario relatou conflito de interesses relacionados ao tema.

Recomendacgdo: Os membros presentes deliberaram encaminhar o tema para consulta publica,

com recomendacdo preliminar favoravel a aprovacdo do Protocolo Clinico e Diretrizes

Terapéuticas do Transtorno do Déficit de Atencdo e Hiperatividade (TDAH).

Ambrisentana, bosentana, ilopostra, selexipague e sildenafila para o tratamento de pacientes
com Hipertensao Arterial Pulmonar

Tecnologia: Ambrisentana (Volibris®), bosentana (Hagivan), iloprosta (Ventavis®), selexipague
(Uptravi®), citrato de sildenafila (Revatio, Denavas, Redatim).

Indicagdo: tratamento de pacientes com Hipertensdo Arterial Pulmonar.

Origem da Demanda: Incorporacao.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovagao e Insumos Estratégicos em Saude
(SCTIE/MS).

ATA: O técnico do DGITIS iniciou a apresentacdo da demanda salientando a necessidade de
atualizacdo do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Hipertensdao Arterial Pulmonar
(HAP), a qual surgiu devido a necessidade de avaliacdo das combinacGes dos medicamentos ja
disponiveis no tratamento da doenca. A Hipertensao Arterial Pulmonar é uma doenca grave que
resulta em disfuncdo ventricular direta e comprometimento na tolerancia a atividade fisica.
Existem cinco medicamentos aprovados pela Anvisa e incorporados ao SUS, que sdo disponiveis
para o tratamento de HAP: ambrisentana e bosentana (receptores de endotelina), sildenafila
(inibidor de fosfodiesterase 5) e iloprosta e selexipague (analogos da via de prostaciclina). Este
relatério ndo busca a incorporacdo de novas substdncias e sim a associacdo entre os
medicamentos ja disponiveis para o tratamento da doenca. Havia falta de evidéncia para a

terapia combinada dos medicamentos com recomendacao contraria da Conitec devido a falta
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de estudos comprobatdrios de eficacia e devido aos riscos de eventos adversos potencialmente
graves, 0s quais nao tinham avaliacdao adequada. Com a atualizagao do protocolo, houve a
necessidade de atualizacdo das evidéncias cientificas a fim de avaliar a eficacia e a seguranca do
tratamento. Frente as evidéncias cientificas foram considerados os desfechos de terapia
combinada e ndo apresentados efeitos da monoterapia. Foram utilizados artigos originados de
estudos clinicos randomizados de fase Ill e estudos observacionais, os quais apresentaram
gualidade de evidéncia entre moderada e muito baixa, sendo os desfechos comparados de
forma indireta por meio de meta-analise em rede e os estudos incluidos com risco de viés de
selecdo do resultado reportado. O medicamento riociguate ndo tem indicacdao em bula para
HAP, embora exista na literatura muitos estudos de seguranca e ensaios clinicos fase Il
controlados por placebo do uso desse medicamento em HAP. Nas andlises realizadas em terapia
combinada a ioprosta associada a bosentana apresenta reducdo da pressdo arterial pulmonar
em relacdo a todos os demais comparadores, com a exce¢dao do selexipague, tendo sido
demonstradas melhora no teste de caminhada de 6 minutos, melhora da classe funcional,
reducdo da piora clinica e hospitalizacdo. A comparacdo de sildenafila associada a bosentana
apresentou melhor eficacia no teste de caminhada de 6 minutos, redu¢ao da piora clinica e
reducdo de eventos adversos graves. Nenhum dos tratamentos de terapia combinada
apresentou diferenca significativa na mortalidade; ja em relacdo ao efeito adverso grave, a
sildenafila associada a bosentana reduz a possibilidade de evento adverso grave quando
comparado a monoterapia. Mediante a analise de custo-efetividade foi verificado aumento dos
custos e aumento da efetividade de iloprosta associado a bosentana, assim como a sildenafila
associado a bosentana apresentou melhora na qualidade de vida com aumento do custo. Os
resultados demonstram que essas duas associacdes sdo tratamentos seguros com potencial de
melhorada de qualidade de vida da populacdo devido a melhora da condicao clinica do paciente.
Frente a avaliacdo econdmica, foi realizada uma avaliacdo de custo efetividade e algumas
associacOes foram avaliadas: iloprosta e bosentana, sildenafila e bosentana e sildenafila em altas
doses. Ao comparar a sildenafila de 20mg a bosentana foi obtido RCEl de RS 12.985,57;
sildenafila 20 mg associado a bosentana apresentou RCEl de RS 62.541,08; ambrisentana
apresentou RCEl de RS 55.611,67; iloprosta apresentou RCEl de RS 376.621,90; selexipague
apresentou RCEl de RS 1.163.048,00 e iloprosta associado a bosentana apresentou RCEI de RS
169.923,40. 75% dos pacientes diagnosticados sao de classe funcional Ill; para cada uma das
classes funcionais foram ajustadas a possibilidade de mortalidade dos pacientes. Todos os custos
dB de Precos em Saude foram ajustados por ano. A sildenafila associada a bosentana apresentou

maior efetividade e foi associada a maior custo. Pesquisa a Tabela do SUS demonstrou que o
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procedimento relativo a sildenafila de 20 mg nao tem valor, tendo, portanto, sido considerado
como zero nesse relatério. Quando analisada a associag¢ao de iloprosta a bosentana observa-se
um incremento de RS 224.231.638, enquanto que para sildenafila associado a bosentana
observa-se uma reducdo de RS 36.145.215. Nenhuma outra agéncia possui recomendacdo de
terapia combinada, com excecdo do CADTH, que aborda a terapia dupla frente a monoterapia,
mas sem nenhuma recomendacdo. Nenhuma das terapias combinadas analisadas demostraram
melhora ou similar efeito clinico desejavel, assim como ndo reduziu ou manteve os efeitos
indesejaveis. Devido a terapia recombinada ser realizada com medicamentos que ja sdao
disponibilizados ao tratamento ndo had nenhum problema quanto a implementacdo e
viabilidade. Apds a apresentacdo da demanda outra técnica do DGITIS apresentou o MHT, por
meio do qual foram detectadas quatro tecnologias com potencial de incorporacdo para o
tratamento da hipertensdo arterial pulmonar, que sdao: MK-5475, Bardoxolone, Ralinepag,
Sotatercept, para as quais os estudos clinicos se encontram em fases 2 e 3, as tecnologias nao
possui registro nas agéncias. Apos as apresentacdes o plenario questionou se o inicio da terapia
medicamentosa ja seria de forma combinada, tendo sido explicado que a decisdo da terapia é
médica, com base na clinica e no risco ao paciente. A incorpora¢ao seria para ampliar a
possibilidade de tratamento e nao excluir as formas ja disponiveis. Caso a terapia combinada
seja aprovada sera colocado no PCDT que ela ndo vem para substituir a monoterapia e que existe
algumas indicac¢oes especificais, de acordo com a classe funcional da doenga e o estado clinico
do paciente, pois a terapia combinada ndo pode ser utilizada em alguns casos especificos. Foi
esclarecido pelo plenario que o valor da sildenafila na Tabela do SUS é zerado, pois a sildenafila
de 20 mg é de compra centralizada e é contemplada por Parceria para o Desenvolvimento
Produtivo (PDP), sendo que o contrato vigente tem um custo de RS 3,29 por comprimido, e que
a compra das apresentacdes de 25 mg e de 50 mg da sildenafila da-se no formato de pregao,
com custo de aproximadamente RS 0,49 o comprimido, que foi o valor usado na avalia¢do de
custo efetividade do relatério. O representante da CONASS salienta que uma meta-analise em
rede ndo sustenta resposta clinica com seguranca nas associacdes testadas, devido a baixa
qualidade dos estudos, que variaram de baixa a moderada e por serem estudos que utilizam
uma comparacgao indireta. Apds inicio da discussado foi dada a palavra ao senhor Ronaldo Soares
Couto, administrador de empresas o qual ficou como representante do tema através da
chamada publica n2 44/2021, por meio da qual houve 87 pessoas inscritas. O representante tem
a doenca ha 6 anos, tendo iniciado seu tratamento com sildenafila por um ano e meio na dose
de 20mg 3x ao dia, entretanto fazia o uso do de sildenafila de 25mg devido a maior facilidade

de aquisicdo dado o custo do medicamento. Relata que foi diagnosticado com a classe funcional
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IV, obteve melhora no quadro geral durante esse ano em particular e ha 4 anos conseguiu a
liberagao para uso do riociguate por via judicial, entretanto que devido a dificuldade inerente
ao processo a médica a qual o acompanha sugeriu o uso da tadalafila. O paciente relata que vé
piora quando comparado ao uso de riociguate principalmente nas atividades basicas, sendo que
com o riociguate ele apresentou melhora clinica em atividades bdsicas do dia a dia. Relata que
a troca do sildenafila pelo riociguate foi para a melhoria da qualidade de vida e que em nenhum
momento ele fez associagdo medicamentosa para o tratamento. O paciente consegue fazer
caminhada apenas em local plano e informa que a doenca em seu caso é hereditaria e que
mudou a classe funcional para classe Ill ainda com o uso de sildenafila no primeiro ano de
tratamento. Os membros do plendrio retornaram a discussdo e o técnico do DGITIS mostrou a
nova avaliacdo econdmica realizada utilizando os valores de RS 0,45 para a sildenafila de 25mg
e e RS 3,00 para a de 20mg; nesta comparacdo a sildenafila de 25mg gera uma economia em
torno de RS 45 milhdes devido a maior parte dos pacientes usarem este medicamento na forma
de monoterapia, e quando analisada a sildenafila de 20 mg observa-se uma economia de RS 98
milhdes. Grande parte dos pacientes é diagnosticada em uma classe funcional mais grave e por
isso iniciariam com a terapia combinada, visto que nem todos os medicamentos tém indicagao
para todas as classes; sildenafila apresenta indicacdo para todas as classes, ambrisentana para
classes Il e lll, selexipague para fases Il e lll e Bosentana para fase Il, lll e IV, iloprosta para fase
Il e 1V, sendo que a terapia recombinada de sildenafila e bosentana podera ser utilizada nas fase
I, lll e IV da doenga, e na fase | apenas o sildenafila é disponivel para o tratamento. A terapia
combinada de sildenafila 20mg e bosentana quando comparada a todas as terapias disponiveis
apresenta melhor economia quando comparado aos cincos tratamentos disponiveis para o
tratamento de HAP, frente ao grupo de medicamentos disponiveis. Considerando a comparacdo
indireta serd mais custo efetivo a associacdo de sildenafila e bosentana, pois a associacdo dos
dois é mais barata do que os outros medicamentos de forma isolada. Todos os presentes
declararam nao possuir conflito de interesses sobre o tema.

Recomendacao: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, encaminhar o tema

para Consulta Publica com recomendacdo inicial favordvel a incorporacdo, no SUS, da terapia

combinada de bosentana e sildenafila para o tratamento de pacientes com hipertens3do arterial

pulmonar.

Teste de elastase pancreatica fecal para pacientes com duvida diagndstica de insuficiéncia
pancreatica exocrina em pacientes com Fibrose Cistica

Tecnologia: Teste de Elastase Pancreatica Fecal.
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Indicagdo: Duvida diagndstica de insuficiéncia pancreatica exdcrina em pacientes com Fibrose
Cistica (FC).

Origem da Demanda: Incorporacgao.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos Estratégicos em Salde
(SCTIE/MS).

Recomendacgido preliminar da Conitec: Os membros presentes do Plenario da ConiteC em sua
1012 Reunido Ordinaria, realizada no dia 02 de agosto de 2021, deliberaram que a matéria fosse
disponibilizada a consulta publica com recomendacdo preliminar favordvel a incorporacao do
teste de elastase pancreatica fecal para pacientes com duvida diagndstica de insuficiéncia
pancredtica exdcrina em pacientes com Fibrose Cistica.

Consulta Publica (CP) n° 105/2021: Disponibilizada no periodo de 25/11/2021 a 14/12/2021.
Apresentacdo das contribuicdes dadas a CP n2 105/2021: Representantes da Unidade de
Avaliacdo de Tecnologias em Saude (UATS) do Hospital Alemdo Oswaldo Cruz (HAOC)
juntamente com a Secretaria-Executiva da Conitec, por meio da parceria com o MS via Programa
de Apoio ao Desenvolvimento Institucional do SUS (PROADI-SUS).

ATA: Foram recebidas 100 contribui¢bes, sendo 83 de experiéncia e opinidao e 17 de carater
técnico-cientifico. Nas contribuicdes de experiéncia o perfil predominante foi de familiares,
amigos e cuidadores de pacientes. Do total de 83 contribui¢cdes foram identificadas 31 (37,4%)
ndo relacionadas ao tema e, portanto foram retiradas da andlise. Das 52 restantes, todas
concordaram com a recomendacdo preliminar de incorporacdo. Dentre as 17 contribuicGes
recebidas pelo formuldrio técnico-cientifico, 2 (11,8%) ndo eram relacionadas ao tema e,
também, foram retiradas da andlise, sendo que as 15 que apresentaram contribuicdes
pertinentes, todas concordaram com a recomendacao preliminar da Conitec. Cabe destacar que
as contribuicdes recebidas ndo conduziram a alteracdo do escopo das evidéncias clinicas, e ndo
foi apresentada nenhuma contribuicdo referente a avaliacdo econdmica e ao impacto
orcamentario constantes no relatério disponibilizado. Permanecendo, esse inalterado. Observa-
se que todas as contribuicdes apresentadas corroboram a recomendacdo preliminar da Conitec.
Dado o exposto, o plenario decidiu por manter a recomendacdo preliminar com parecer
favoravel a incorporagao. Todos os presentes declararam nao possuir conflito de interesses
sobre o tema.

Recomendacao: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, recomendar a

incorporacdo, no SUS, do teste de elastase pancredtica fecal para pacientes com duvida

diagndstica de insuficiéncia pancreatica exdcrina em pacientes com fibrose cistica. Foi assinado

o Registro de Deliberacdo n® 707/2022.
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Colistimetato sddico para pacientes com manifestacdes pulmonares de Fibrose Cistica com
infecgdo por Pseudomonas aeruginosa

Tecnologia: Colistimetato sddico.

Indicagdo: Pacientes com manifestacdes pulmonares de Fibrose Cistica com infeccdo por
Pseudomonas aeruginosa.

Origem da Demanda: Incorporacdo.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos Estratégicos em Saude
(SCTIE/MS).

Recomendacao preliminar da Conitec: A Conitec, em sua 1012 reunido ordindria, realizada no
dia 02 de setembro de 2021, deliberou que a matéria fosse disponibilizada a consulta publica
com recomendacdo preliminar favordvel a incorporacdo do colistimetato sédico para
tratamento da infeccdo por P. aeruginosa em pacientes com fibrose cistica, por se tratar de uma
alternativa terapéutica com eficacia e ndo significativamente diferente da tobramicina, além da
possibilidade de se evitar o desenvolvimento de resisténcia bacteriana.

Consulta Publica (CP) n° 104/2021: Disponibilizada no periodo de 25/11/2021 a 14/12/2021.
Apresentacao das contribui¢des dadas a CP n2 104/2021: Feita por pesquisadora do Hospital
Alemdo Osvaldo Cruz (HAOC).

ATA: A pesquisadora do Hospital Alemdo Oswaldo Cruz (HAOC) iniciou a apresentacao
contextualizando a demanda e relembrando a recomendacdo preliminar favoravel a
incorporacao da tecnologia colistimetato sddico para pacientes com manifestacées pulmonares
de Fibrose Cistica com infeccdo por Pseudomonas aeruginosas. Destacou-se que a deliberacao
inicial considerou que é uma alternativa terapéutica com eficdcia ndo significativamente
diferente da tobramicina, que é atualmente o tratamento medicamentoso disponivel no SUS e
a possibilidade de evitar o desenvolvimento de resisténcia bacteriana. Em seguida, fez a
apresentacao dos resultados da Consulta Publica, pela qual foram recebidas 53 contribuicdes,
sendo 5 técnico-cientificas e 48 de experiéncia e opinido. Todas as contribuicdes, opinaram a
favor da recomendacdo preliminar da Conitec. Das contribuicdes técnico-cientificas, quatro
foram de pessoas fisicas e uma de pessoa juridica, sendo que somente a contribuicdo da
empresa encaminhou anexo. Entretanto, o documento sugeriu apenas a reescrita da introdugao
do Relatdrio de Recomendacao, afim de destacar questdes acerca do diagndstico genético, tema
gue foge ao escopo do referido relatério. Ndo foram apresentadas novas evidéncias cientificas
ou novas consideracGes de custo. Das contribuicGes de experiéncia e opinido, quatro foram

encaminhadas por equivoco, uma vez que trés delas se referiam a tratamento para Covid-19 e
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uma, ao exame de elastase fecal. Por fim, concluiu-se que nao foi apresentada nenhuma
contribuicdo que alterasse a recomendacdo preliminar da Comissao. Todos os presentes
declararam nao possuir conflito de interesses sobre o tema.

Recomendacao: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, recomendar a

incorporacdo, no SUS, do colistimetato sédico para tratamento da infeccdo por Pseudomonas

ageruginosa _em pacientes com Fibrose Cistica. Foi assinado o Registro de Deliberacdo n@

708/2022.

Ventilagao nao invasiva no tratamento das manifestagées pulmonares cronicas e graves de
pacientes com Fibrose Cistica

Tecnologia: Ventilacdo ndo invasiva (VNI).

Indicagdo: Pacientes com fibrose cistica associada a insuficiéncia respiratéria avancada.
Origem da Demanda: Ampliag¢ao de uso.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacao e Insumos Estratégicos em Saude
(SCTIE/MS).

Recomendacao preliminar da Conitec: Os membros da Conitec presentes na 1032 reuniao do
plenadrio, realizada de maneira virtual no dia 10 de novembro de 2021, deliberaram para que o
tema fosse submetido a consulta publica com recomendacgao preliminar favoravel a publicagao
deste relatorio para incorporacdo do Ventilador mecanico para ventilagdo ndo invasiva (BiPAP)
para o tratamento de pacientes com Fibrose Cistica associada a insuficiéncia respiratoria
avancada.

Consulta Publica (CP) n° 103/2021: Disponibilizada no periodo de 24/11/2021 a 13/12/2021.
Apresentagao das contribuigdes dadas a cp n? 103/2021:
Advinda do processo de atualizacdo do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas de tratamen
to da Fibrose Cistica.

ATA: Foram recebidas 54 contribuicbes, sendo 9 pelo formulario técnico-cientifico e 45 pelo
formuldrio de experiéncia ou opinido. Todas as contribuicdes concordaram com a
recomendacdo preliminar favoravel a incorporacdo da tecnologia para a indicagcdo. Nenhuma
contribuicdo apresentou questionamentos sobre as evidéncias clinicas, avaliagado econdémica ou
calculo do impacto orcamentario. Dentre as 9 contribuicdes técnicos-cientificas, cinco
apresentavam comentarios, enquanto quatro ndao continham detalhamento ou referiam-se a
outras tecnologias em avaliacdo. O anexo enviado como parte da contribuicdo da empresa
Mendelics foi avaliado e continha informacGes sobre aspectos clinicos, epidemiolégicos e

genéticos da fibrose cistica, além de informacdes sobre o diagndstico clinico, laboratorial e de
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imagem. Porém, ndao continha informagdes sobre a tecnologia em avaliacao e ndo sugeria
alteracdes ao relatério de recomendac¢ao. Ainda na consulta publica, destacaram o sucesso no
uso do equipamento na melhora da capacidade respiratéria de forma ndo invasiva, que reduz o
risco de infecgdo e melhora a qualidade de vida do paciente. Pontuaram também a dificuldade
de acesso a tecnologia em funcdo de seu alto custo, bem como sua incapacidade de fazer
regredir a doenca de base. Com efeito, as contribuicdes ndo continham novas evidéncias que
justificassem a reavaliacdo da tecnologia. Por unanimidade, o Plendrio manteve a
recomendacdo preliminar favoravel a incorporacdo. Todos os presentes declararam ndo possuir
conflito de interesses sobre o tema.

Recomendac¢dao: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, recomendar a

incorporacdo, no SUS, do ventilador mecanico para ventilacdo ndo invasiva (BiPAP) para o

tratamento de pacientes com Fibrose Cistica associada a insuficiéncia respiratéria avancada. Foi

assinado o Registro de Deliberacdo n2 709/2022.

Fisioterapia com dispositivo individual de pressao expiratdria positiva do tipo mascara pressao
expiratdria positiva ou pressdo positiva expiratdria nas vias aéreas para o tratamento da
Fibrose Cistica

Tecnologia: Dispositivo individual de pressdo expiratdria positiva do tipo mascara (PEP)/pressdo
expiratoria nas vias aéreas (EPAP).

Indicagdo: Pacientes com Fibrose Cistica (FC).

Origem da Demanda: Incorporagao.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos Estratégicos em Saude
(SCTIE/MS).

Recomendacao preliminar da Conitec: Os membros da Conitec presentes na 1032 reunido do
plendrio, realizada de maneira virtual no dia 10 de 2021, deliberaram para que o tema fosse
submetido a consulta publica com recomendacdo preliminar favoravel a incorporacao do
dispositivo individual de pressdo expiratdria positiva do tipo mascara (PEP)/pressdo expiratoria
nas vias aéreas (EPAP) para o tratamento da Fibrose Cistica.

Consulta Publica (CP) n° 101/2021: Disponibilizada no periodo de 24/11/2021 a 13/12/2021.
Apresentacdo das contribui¢cdes dadas a CP n2 101/2021: Unidade de Avaliacdo de Tecnologias
em Saude (UATS) do Hospital Alemdo Oswaldo Cruz (HAOC) juntamente com a Secretaria-
Executiva da Conitec, por meio da parceria com o Ministério Saude via Programa de Apoio ao

Desenvolvimento Institucional do SUS (PROADI-SUS).

Departamento de Gestdo e Incorporacéo Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacao Ministério da
de Tecnologias e Inovacdo em Saude e Insumos Estratégicos em Saude Saude



{¥ Conitec

ATA: Foram recebidas 53 contribui¢des, sendo 9 pelo formulario técnico-cientifico e 44 pelo
formuldrio de experiéncia ou opinido. Todas as contribuicdes técnico-cientificas e 42
contribuicdes de experiéncia ou opinido concordaram com a recomendagdo preliminar
favordvel a incorporacdo da tecnologia para o tratamento de pacientes com Fibrose Cistica.
Nenhuma contribuicdo apresentou questionamentos sobre as evidéncias clinicas, avaliacdo
econOmica ou cdlculo do impacto orcamentdrio. O anexo enviado como parte da contribuicdo
da empresa Mendelics foi avaliado e continha informacdes sobre as caracteristicas da doenga,
ndo se referindo a avaliacdo de tecnologia, de modo que ndo gerou alteracGes ao relatorio.
Profissionais de saude destacaram a importancia em garantir o fornecimento gratuito do
dispositivo tendo em vista seu alto custo para o paciente, além da boa resposta terapéutica a
seu uso, que viabiliza fisioterapia respiratdria diaria, reduzindo a ocorréncia de atelectasias, a
necessidade de broncoscopia e a frequéncia de internacdes e de infeccBes respiratorias.
Pacientes reiteraram tal perspectiva, pontuando a consequente melhora na qualidade de vida,
assim como cuidadores, que ressaltaram a importancia da fisioterapia respiratéria. Duas
contribuicdes de experiéncia e opinido foram contrdrias a recomendacado preliminar. Na
primeira, argumentou-se que poderia haver desvio de dinheiro publico e redu¢ao de vendas nas
farmacias, de modo que o fornecimento deveria restringir-se a pacientes de baixa renda. Outra
contribuicdo contrdria indicou que a esse tipo de ventilagdo ndao melhora a oxigenacgao, além de
gerar atrofia da musculatura tordcica-pulmonar, o que dificultaria a recuperacdo dos pacientes.
Com efeito, as contribuicdes ndo continham novas evidéncias que justificassem a reavaliacdo da
tecnologia. Por unanimidade, o Plenario manteve a recomendagao preliminar favordvel a
incorporagao. Todos os presentes declararam ndo possuir conflitos de interesse.

Recomendac¢dao: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, recomendar a

incorporacdo, no SUS, do dispositivo individual de pressdo expiratdria positiva do tipo mascara

(PEP)/pressdo expiratdria nas vias aéreas (EPAP) para o tratamento da Fibrose Cistica. Foi

assinado o Registro de Deliberacdo n2 710/2022.

Baclofeno para tratamento da espasticidade

Tecnologia: Baclofeno oral.

Indicagao: Espasticidade em pacientes adultos.

Origem da Demanda: Incorporacgao.

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

(SCTIE/MS).
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Recomendacao preliminar da Conitec: O Plendrio da Conitec, em sua 1022 Reunido Ordinaria,
realizada no dia 06 de outubro de 2021, deliberou que a matéria fosse disponibilizada a consulta
publica com recomendacdo preliminar desfavoravel a incorporacao do baclofeno oral para o
tratamento da espasticidade. Para essa recomendacdo, a Conitec considerou que a evidéncia
clinica é escassa, de baixa qualidade e ndo é demonstra a superioridade do medicamento em
relacdo ao placebo. Apesar da larga experiéncia de uso e das diretrizes internacionais citando o
baclofeno oral como alternativa, essas recomenda¢es ndo sdo suportadas por evidéncias. A
matéria foi disponibilizada a consulta publica.

Consulta Publica (CP) n° 87/2021: Disponibilizada no periodo de 04/11/2021 a 23/12/2021.
Apresentacdo das contribui¢cdes dadas a CP n2 87/2021: Nucleo de Avaliacdo de Tecnologia em
Saude da Universidade Federal de Sao Paulo campus Diadema (NATS Unifesp-D)

ATA: Foram recebidas 22 contribuicdes, sendo 18 de experiéncia e opinido e 4 de carater
técnico-cientifico. Nas contribuicGes de experiéncia e opinido foram apresentadas 9
contribuicdes em branco, ndo sendo, portanto, incluidas na analise; das 9 restantes, todas
discordavam da recomendacdo preliminar. Entre as 4 contribui¢des recebidas pelo formulario
técnico-cientifico todas discordaram da recomendagao preliminar da Conitec, entretanto
nenhuma contribuiu com argumentagdes técnico-cientificos, se tratando dessa maneira, apenas
de comentarios. De forma geral as contribui¢cdes recebidas ndao conduziram a alteragao do
escopo das avaliacdes realizadas, tanto em evidéncias clinicas, avaliacdo econémica e financeira,
permanecendo a analise pretérita inalterada. Dado o exposto, o plenario decidiu por manter a
recomendacdo preliminar com parecer desfavordvel a incorporacdo. Todos os presentes
declararam ndo possuir conflito de interesses sobre o tema.

Recomendac¢ao: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, recomendar a ndo

incorporacdo, no SUS, do Baclofeno para Tratamento da Espasticidade. Foi assinado o Registro

de Deliberacdo n? 711/2022.

Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas de Espasticidade

Solicitagdo: Atualizacdo de Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT).

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovagdo e Insumos Estratégicos em Salde

(SCTIE) do Ministério da Saude.
Origem da demanda: Tempo do documento /Atualiza¢do do PCDT; demanda judicial.

Apreciacdo inicial do PCDT/DDT: Apresentacio feita por técnica do Departamento de Gestdo e

Incorporagdo de Tecnologias e Inovacdo em Saude (DGITIS/SCTIE/MS) e representante do Grupo
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Elaborador - Nucleo de Avaliacdo de Tecnologias em Saude da UNIFESP-Diadema (NATS-
UNIFESP-D).

ATA: A técnica do DGITIS iniciou a apresentacao contextualizando o processo de atualizacdo do
Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) de Espasticidade, cuja versdo vigente foi
aprovada pela Portaria Conjunta SAES-SCTIE/MS n2 2, de 29 de maio de 2017. A reunido de
escopo ocorreu em 21 de junho de 2021, por videoconferéncia, e contou com a participacao de
especialistas, representante de associacdo de pacientes, representantes de dreas técnicas do
Ministério da Saude, metodologistas do grupo elaborador e do Hospital Moinhos de Vento
(HMV). Em paralelo a atualizacdo do referido PCDT, ocorreu a avaliacdo do uso de baclofeno
oral no tratamento da espasticidade em adultos pelo Plenario da Conitec, a qual recomendou
desfavoravelmente a incorporacdo do medicamento em sua 1052 Reunido Ordinaria. O PCDT foi
avaliado na 952 Reunido Ordindria da Subcomissdo Técnica de Avaliagdao de PCDT, em que foi
discutido o escopo de atualizacdo e os critérios de inclusdo do PCDT. Apds a contextualizacdo, a
representante do Grupo Elaborador apresentou o conteddo do PCDT enfatizando as principais
alteracdes que ocorreram no referido documento. A proposta de atualizacdo do PCDT apresenta
recomendacdes sobre o diagndstico e o tratamento da espasticidade na rede de cuidados do
Sistema Unico de Satde, com particular enfoque no uso da toxina botulinica tipo A (TBA). As
evidéncias cientificas foram avaliadas por meio do Sistema GRADE (Grading of
Recommendations Assessment, Development and Evaluation). Foram mantidos os mesmos
codigos da Classificacao Estatistica Internacional de Doencas e Problemas Relacionados com a
Saude (CID-10) e os critérios de elegibilidade da versdo vigente. No tépico sobre diagndstico, foi
mantida a recomendacao de uso de escalas, destacando a importancia da avaliagdo clinica. Na
abordagem terapéutica, foi incluido um subitem sobre o tratamento nao farmacolégico, com
informacGes sobre estimulacdo elétrica, imobilizacdo (gesso, bandagens, drteses e talas),
alongamento e procedimentos cirdrgicos. J& no tratamento farmacoldgico, foi mantida a
recomendacdo de uso apenas da TBA, embora tenham sido incluidas informacGes sobre as
evidéncias do uso de baclofeno (oral e intratecal), outros agentes antiespasmaddicos orais e
fenol. Apds apresentacdo, a representante da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacao e
Insumos Estratégicos em Saude (SCTIE) destacou que foram realizadas apenas modificacGes de
aprimoramento na reda¢do do PCDT, uma vez que ndo houve recomendacdo favoravel a
incorporacao do baclofeno oral. Por fim, a coordenadora da Coordenacdo de Gestdo de
Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (CPCDT) solicitou que o PCDT fosse disponibilizado
em carater de urgéncia para Consulta Publica por dez dias, de modo a atender o prazo de

resposta a demanda judicial. Nao houve questionamento pelos membros do Plenario.
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Recomendac¢ao: Os membros presentes deliberaram por encaminhar o tema para consulta

publica com recomendacdo preliminar favordvel a aprovacdo do Protocolo Clinico e Diretrizes

Terapéuticas de Espasticidade.

Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Transtorno no Espectro do Autismo
Titulo do tema: Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Comportamento Agressivo no

Transtorno do Espectro do Autismo.

Solicitagdo: Atualizacao.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacao e Insumos Estratégicos em Saude
(SCTIE/MS).

Origem da demanda: Tempo do documento /Atualizacdo do protocolo.

Apreciacdo inicial do PCDT/DDT: Os membros presentes na 1032 Reunido Ordinaria da Conitec
deliberaram, por unanimidade, encaminhar o tema para Consulta Publica com recomendacdo
preliminar favordvel a atualizacdo do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do
Comportamento Agressivo no Transtorno do Espectro do Autismo.

Consulta Publica (CP) n2 107/2021, disponibilizada no periodo de 08 de dezembro a 27 de
dezembro de 2021.

Apresentacdo das contribuicGes recebidas na CP n2 107/2021 por: representante do Grupo
Elaborador do Nucleo de Avaliacdo de Tecnologias em Saude da UNIFESP-Diadema (NATS-
UNIFESP-D).

Foram recebidas 9.918 (nove mil e novecentas e dezoito) contribuicdes, sendo 9.901 (nove mil
e novecentas e um) realizadas por pessoa fisica. Cerca de 53% (cinquenta e trés por cento) das
contribuicdes eram provenientes de residentes da regidao sudeste do pais. Das contribuicdes,
91% (noventa e um por cento) avaliaram como muito ruim a proposta de atualizagdo do
Protocolo, 2% (dois por cento) como ruim, 1% (um por cento) como regular, 2% (dois por cento)
como boa e 4% (quatro por cento) como muito boa. Dentre as contribuicdes que avaliaram a
proposta como muito ruim, 59% (cinquenta e nova por cento) ndo apresentaram comentarios e
aquelas que apresentaram algum comentario se referiam especificamente ao trecho do
documento que abordava eletroconvulsoterapia. Com base nas contribuicdes enviadas, foram
realizadas alteracGes no texto do Protocolo, no que diz respeito a termos e definicdes. Também
foi acrescentada a citacdo ao Early Start Denver Model (ESDM) no item de tratamento nao
farmacolégico. Sobre a mencdo a eletroconculsoterapia (ECT) e a estimulacdo magnética
transcraniana (EMT), esclareceu-se que o PCDT ndo objetivou incorporar ou recomendar o uso
destes procedimentos no tratamento do Comportamento Agressivo no Transtorno do Espectro
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do Autismo (TEA) e que eles foram citados no documento conforme solicitacdo dos especialistas
presentes na reunidao de escopo. Foi informado que ha relatos de uso de ECT e EMT no
tratamento de casos graves de TEA associado a catatonia, embora as evidéncias ainda sejam
incipientes e controversas. Assim, o texto sobre ECT e EMT foi reduzido e alterado, a fim de
esclarecer que ndo sdo procedimentos recomendados pelo PCDT. Apds a apresentagdo, a
representante da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacao e Insumos Estratégicos em Saude
(SCTIE) agradeceu os esclarecimentos e reforcou que ndo ha recomendacdo dos referidos
procedimentos no PCDT. O Coordenador-geral de Saude Mental, Alcool e Outras Drogas
parabenizou o Grupo Elaborador e acrescentou que a proposta inicial era clara em relagdo aos
procedimentos ECT e EMT, sendo o assunto polemizado. Destacou a importancia de alternativas
terapéuticas como aripiprazol, a qual ndo pode ser avaliada por ser off-label e ressaltou a
necessidade de mudanca normativa nesse sentido. Também acrescentou que a ECT evita
institucionalizagdo, conforme sua experiéncia de uso em pacientes em contencgao. Por fim, leu
a carta de um pai de paciente com TEA em estado grave, relatando os beneficios da ECT e
agradecendo o tratamento recebido. Por fim, o Coordenador destacou que o PCDT nado é o
forum adequado para discutir a incorporagao de tais procedimentos. O representante do
Conselho Nacional de Secretarios de Saude (CONASS) sugeriu que o trecho sobre ECT e EMT
fosse reescrito, destacando inicialmente a n3ao recomendagdo dos procedimentos. A
representante do Grupo Elaborador explicou que, como o objetivo do documento ndo era
recomendar os procedimentos, ndo houve questionamentos ou duvidas sobre o trecho até a
Consulta Publica e acrescentou que o trecho serd revisado considerando a sugestdao do CONASS.
Os membros do Plendrio declararam nao ter nenhum conflito de interesse com o tema.

Recomendacdao: Os membros presentes deliberaram, por unanimidade, recomendar a

aprovacdo do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Comportamento Agressivo no

Transtorno do Espectro do Autismo atualizado. Foi assinado o Registro de Deliberacdo

n2712/2022.

Protocolo de Uso da Cirurgia de citorreducao com hipertermoquimioterapia em pacientes com
Pseudomixoma Peritoneal

Solicitagao: Elaboracdo de Protocolo de uso.

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

Origem da demanda: Incorporacao da cirurgia de citorreducao com hipertermoquimioterapia

(HIPEC) em pacientes com pseudomixoma peritoneal.
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Consulta Publica (CP): A Consulta Publica n293/2021, referente ao Protocolo de Uso da Cirurgia
de citorredugdao com hipertermoquimioterapia em pacientes com Pseudomixoma Peritoneal,
esteve disponivel entre os dias 10 e 30 de novembro de 2021.

Apresentagdo das contribui¢des recebidas na Consulta Publica (CP): Representante do Nucleo

de Avaliacdo de Tecnologias em Saude (NATS)/Instituto Nacional do Cancer (INCA)

ATA: A representante do NATS/INCA apresentou um resumo das contribui¢cdes oriundas da
Consulta Publica do Protocolo de Uso da Cirurgia de citorredu¢cdo com hipertermoquimioterapia
em pacientes com Pseudomixoma Peritoneal. Foram recebidas 156 contribui¢des, das quais 22
foram excluidas por tratarem de outros temas. Das 134 contribui¢Ges avaliadas, a maioria (98%)
foi oriunda de pessoa fisica, sendo apenas duas de pessoas juridicas. As contribui¢des
consideraram o Protocolo muito bom (85%), bom (8%), regular (1%) e muito ruim (6%). De modo
geral, as contribuicdes foram realizadas por interessados no tema (30%), familiares ou
cuidadores (27%), pacientes (23%) e profissionais de saude (19%). A maioria das contribuicdes
foi realizada por pessoas do sexo feminino (81%), da regido Sudeste, entre 25 e 59 anos. Foram
apresentados alguns dos elogios e considera¢cdes ao Protocolo e a informacdo incluida,
conforme sugestdo, sobre a necessidade de que o equipamento tenha registro valido junto a
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa). Apds a apresentacdo, nenhum dos membros

presentes do Plenario apresentou comentdrios ou duvidas.

Recomendacao: Os membros da Conitec presentes na 1052 Reunido Ordinaria deliberaram, por

unanimidade, recomendar a aprovacdo do Protocolo de Uso da Cirurgia de citorreducdo com

hipertermoquimioterapia em pacientes com Pseudomixoma Peritoneal. O tema serd

encaminhado para a decisdo do Secretdrio da SCTIE. Foi assinado o Registro de Deliberacdo n®

714/2022.

Protocolo de Uso da Cirurgia de citorredugao com hipertermoquimioterapia em pacientes com
Mesotelioma Peritoneal Maligno

Solicitagao: Elaborac¢ao de Protocolo de uso.

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

Origem da demanda: Incorporacao da cirurgia de citorreducdao com hipertermoquimioterapia
(HIPEC) em pacientes com mesotelioma peritoneal maligno.

Consulta Publica (CP): A Consulta Publica n292/2021, referente ao Protocolo de Uso da Cirurgia
de citorreducdo com hipertermoquimioterapia em pacientes com Mesotelioma Peritoneal
Maligno, ficou disponivel entre os dias 10 e 30 de novembro de 20201.
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Apresentagdo das contribui¢des recebidas na Consulta Publica (CP): Representante do Nucleo
de Avaliacdo de Tecnologias em Satde (NATS)/Instituto Nacional do Cancer (INCA).

ATA: A representante do NATS/INCA apresentou um resumo das contribui¢cdes oriundas da
Consulta Publica do Protocolo de Uso da Cirurgia de citorredu¢cdo com hipertermoquimioterapia
em pacientes com Pseudomixoma Peritoneal. Foram recebidas 83 contribuigdes, das quais oito
foram excluidas por tratarem de outros temas. Das 75 contribuicGes avaliadas, a maioria foi
oriunda de pessoa fisica (99%), sendo apenas uma de pessoa juridica. As contribuicdes
consideraram o Protocolo muito bom (88%), bom (1%) e regular (3%). De modo geral, as
contribuicdes foram realizadas por familiares ou cuidadores (31%), pacientes (27%),
interessados no tema (24%) e profissionais de saude (18%). A maioria das contribui¢cdes foram
feitas por pessoas do sexo feminino, da regido Sudeste e com idade entre 25 e 59 anos. Foram
apresentados alguns dos elogios e consideracdes ao Protocolo e a informacdo incluida,
conforme sugestao, sobre a necessidade de que o equipamento tenha registro valido junto a
Agéncia Nacional de Vigildncia Sanitaria (Anvisa). Apds a apresentacdo, nenhum dos membros
presentes do Plenario apresentou comentdrios ou duvidas.

Recomendacao: Os membros da Conitec presentes na 1052 Reunido Ordinaria deliberaram, por

unanimidade, recomendar a aprovacdao do Protocolo de Uso da Cirurgia de citorreducdo com

hipertermoquimioterapia em pacientes com Mesotelioma Peritoneal Maligno. O tema serd

encaminhado para a decisdo do Secretario da SCTIE. Foi assinado o Registro de Deliberacdo n2

715/2022.

Informe sobre monitoramento da alfaelosulfase para mucopolissacaridose tipo IVA e Informe
sobre monitoramento da galsulfase para mucopolissacaridose tipo VI

Tecnologias: Terapias de reposicao enzimatica de longo prazo alfaelosulfase e galsulfase
Indicagdo: tratamento de mucopolissacaridoses (MPS IVA e VI)

Origem da Demanda: Coordenacdo de Monitoramento e Avaliacdo de Tecnologias/DGITIS
ATA: O tema foi apresentado a Conitec em virtude de prépria demanda do Plenario em ter
informacdes sobre o desempenho de tecnologias que ja foram incorporadas. As tecnologias
galsulfase e alfaelosulfase foram escolhidas para esse informe por terem sido incorporadas em
2018 mediante condicionante de reavaliacdo em 3 anos. A técnica do DGITIS que apresentou as
demandas fez um histdrico, em que destacou as principais informacgdes clinicas, econdmicas e
orcamentarias que foram consideradas quando da incorporacdo destas tecnologias. Para
Alfaelosulfase, o monitoramento deste periodo de 3 anos mostrou a auséncia de novos ECR

(ensaios clinicos randomizados) publicados. No entanto, estudos observacionais publicados
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mostraram melhor qualidade de vida (antes/depois) (120 sem; n=158); manutencéo da distancia
percorrida no teste de caminhada de 6 minutos (5 anos; n=158) e normalizacdo da excre¢do
urindria de substrato (120 sem). A efetiva dispensacdo da tecnologia ocorreu em fevereiro de
2021. O impacto orgamentario de 2018 estimava o atendimento de 95 pacientes no primeiro
ano apds a incorporagao, com previsdo de 9 a 12 pacientes novos por ano. Entre fevereiro e
novembro de 2021 foi observada a dispensacdo do medicamento para 119 pacientes, o que foi
entendido como de acordo com o previsto, considerando o tempo desde a incorporacdo até a
efetiva dispensacdo. O valor de RS$2.351,29 por frasco (2 mg/kg/sem) proposto para
incorporacdo sofreu acréscimo de 7,7%, resultando em RS 2.532,34 por frasco (2 mg/kg/sem).
Apesar disso, o impacto orcamentdrio mostrou-se bastante inferior ao previsto inicialmente
para o primeiro ano de incorporacao. Para Galsulfase, o monitoramento deste periodo de 3 anos
também ndo identificou a publicacdo de novos ECR (ensaios clinicos randomizados). Estudos
observacionais, incluindo centros no Brasil, mostraram maior sobrevida (HR = 0,348; IC 95%
0,156 a 0,776; n=118; 15 anos de acompanhamento); maior distancia percorrida no teste de
caminhada de 6 minutos (n=47; 10 anos); estabilizacdo da funcdo pulmonar (10 anos) e
normalizacdo da exce¢do urinaria de substrato (10 anos). O impacto orcamentario de 2018
estimava que seriam atendidos 183 pacientes no primeiro ano apds a incorporagao, com 12 a
13 pacientes novos a cada ano. Entre janeiro e novembro de 2021, observou-se a dispensagao
do medicamento a 183 pacientes, conforme previsto. Apesar disso, o Impacto Orcamentario
mostrou-se bastante inferior ao previsto (cerca de 70% menor), no primeiro ano de
incorporacdo. Presumiu-se em ambos os casos que essa diferenga no valor de impacto
orcamentario no primeiro ano se deve a entrada gradual de pacientes ao longo dos meses, o
gue ndo foi considerado dessa forma nas premissas da incorporacdo. De maneira geral, para
ambas tecnologias percebeu-se que beneficios clinicos identificados no curto prazo parecem ser
mantidos no médio prazo (alfaelosulfase) e longo prazo (galsulfase). Adicionalmente, os estudos
publicados indicam beneficios adicionais: melhor qualidade de vida (alfaelosulfase) e maior
sobrevida (galsulfase). Conforme ressaltado, ndo foi possivel observar impacto clinico em
pacientes do SUS pois a efetiva dispensacdo iniciou-se apenas em 2021. Quanto ao impacto
orcamentario, sera necessaria observag¢ao dos préximos anos de implementacao para melhor
comparagdo com as estimativas dos relatérios de recomendacdo. Todos os presentes
declararam nao possuir conflito de interesses sobre o tema. A plenaria elogiou o trabalho
realizado e sugeriu a realizacdo do monitoramento de tecnologias com maior tempo de
implementacdo e para doengas mais prevalentes, a fim de verificar se as premissas feitas pela

Conitec se confirmam na pratica.
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