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Relatório Preliminar da COSAÚDE – Fremanezumabe para o tratamento preventivo de 
enxaqueca em adultos com pelo menos 4 dias de enxaqueca por mês, refratários a três 
tratamentos prévios. (UAT 158) 

No dia 25 de junho de 2025, na 41ª reunião técnica da Comissão de Atualização do Rol 
de Procedimentos e Eventos em Saúde Suplementar – COSAÚDE, foi realizada a 
discussão sobre a proposta de atualização do Rol para o Fremanezumabe para o 
tratamento preventivo de enxaqueca em adultos com pelo menos 4 dias de enxaqueca 
por mês, refratários a três tratamentos prévios. 

A reunião foi realizada em cumprimento ao disposto no art. 10-D, parágrafo 3º, da Lei 
9.656/1998, incluído pela Lei 14.307/2022, e o conteúdo integral da reunião está 
disponível em www.gov.br/ans e no canal oficial da ANS no YouTube (ANS Reguladora). 

Foi realizada a apresentação da proposta de atualização do Rol pelo seu proponente 
Teva Farmacêutica LTDA seguida da apresentação de contrapontos por representantes 
da Confederação Nacional das Cooperativas Médicas (UNIMED DO BRASIL) e Federação 
Nacional das Empresas de Seguros Privados, de Capitalização e de Previdência 
Complementar Aberta (FENASEG/FENASAUDE). Ao final, a ANS apresentou o Relatório 
de Análise Crítica sobre a proposta. 

Após as apresentações, foi realizada discussão que abordou aspectos relacionados às 
evidências científicas sobre eficácia, efetividade e segurança da tecnologia, a avaliação 
econômica de benefícios e custos em comparação às coberturas já previstas no Rol de 
Procedimentos e Eventos em Saúde, bem como a análise de impacto financeiro da 
ampliação da cobertura no âmbito da saúde suplementar. 

Registro de manifestações de membros integrantes da COSAÚDE: 

Após a discussão, os membros integrantes da COSAÚDE se manifestaram quanto à 
incorporação da tecnologia no Rol de Procedimentos e Eventos em Saúde como segue: 

• Sindicato Nacional das Empresas de Medicina de Grupo (SINAMGE/ABRAMGE) - 
existem grandes incertezas quanto a população alvo total e a avaliação de 
impacto econômico decorrente, com números completamente divergentes 
chegando a 21,7 BILHOES em 5 anos no RAC da ANS; com as informações oficiais 
disponíveis no momento, somos desfavoráveis a incorporação;  

• A União Nacional das Instituições de Autogestão em Saúde (UNIDAS) discorda da 
incorporação do Fremanezumabe no tratamento preventivo de enxaqueca em 
adultos refratários a três tratamentos prévios, nesse momento. Só existe um ECR 
(estudo FOCUS) que comparou o medicamento a placebo e apresentou algumas 
limitações metodológicas importantes. Existem preocupações a respeito da 
segurança, sendo que mais estudos são necessários para elucidar os riscos a 
longo prazo, especialmente no que diz respeito ao sistema cardiovascular. Os 
resultados apresentados pelo proponente estão descolados do ensaio FOCUS, os 
benefícios clínicos além do período do estudo pivotal estão pressupostos. O IO é 
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muito elevado e pode estar subestimado. Serão necessários estudos adicionais, 
assim como será imprescindível uma redução significativa do preço; 

• A Confederação Nacional das Cooperativas Médicas (UNIMED DO BRASIL) 
posiciona-se desfavoravelmente à incorporação de fremanezumabe para 
pacientes com enxaqueca no rol da ANS, tendo em vista a evidencia advinda de 
um único ECR contra placebo e de curta duração e ao fato de que, se incorporado 
o medicamento nas bases do preço máximo de venda autorizado no país, 
carreará um impacto orçamentário insuportável ao Sistema de Saúde 
Suplementar; 

• A Associação Médica Brasileira (AMB) endossa a posição da Academia Brasileira 
de Neurologia ABN e é favorável à incorporação da tecnologia UAT 158; 

•  Confederação Nacional da Indústria (CNI): Considerando que a evidência 
apresentada tem qualidade de moderada a alta para profilaxia da enxaqueca na 
população com ≥ três falhas terapêuticas; que a RCEI apresenta valores 
indicando que o uso da tecnologia se enquadra no cenário de maior efetividade 
e menor custo em relação aos comparadores e que o IOI (com parâmetros 
utilizados) é aceitável, ainda que com incertezas consideráveis.  Sugere-se a 
incorporação do fremanezumabe para a profilaxia de enxaqueca, atendendo a 
uma lacuna assistencial a essa população específica; 

• Núcleo de Defesa do Consumidor da Defensoria Pública do RJ (NUDECON/RJ), 
Conselho Federal de Fisioterapia e Terapia Ocupacional (COFFITO), Conselho 
Federal de Psicologia (CFP), Conselho Federal de Enfermagem (COFEN) e Central 
Única dos Trabalhadores (CUT) são favoráveis a incorporação da UAT 158 – 
Fremanezumabe para tratamento preventivo de enxaqueca em adultos 
refratários a três tratamentos prévios; 

• Federação Nacional das Empresas de Seguros Privados, de Capitalização e de 
Previdência Complementar Aberta (FENASEG/FENASAUDE) acompanha a 
Unimed do Brasil e não recomenda a incorporação de tecnologia tendo em vista 
as incertezas a longo prazo de segurança e eficácia e do elevadissimo impacto 
orçamentário estimado; 

• Sindicato Nacional das Empresas de Odontologia de Grupo (SINOG) - 
acompanhamos manifestação desfavorável a incorporação da Unimed do Brasil, 
Fenasaúde e Abramge; 

• A Associação Brasileira de Linfoma e Leucemia (ABRALE) endossa a posição da 
Academia Brasileira de Neurologia (ABN), favorável à incorporação da UAT 158 
– Fremanezumabe; 

• A Federação Brasileira de Hospitais (FBH) acata a posição da Academia Brasileira 
de Neurologia e é favorável à incorporaçãoda tecnologia UAT 158; 

• Conselho Nacional de Saúde (CNS) endossa a posição da AMB e ABN sendo 
favorável a incorporação de fremanezumabe para a profilaxia de enxaqueca; 

• Confederação das Santas Casas de Misericórdia, Hospitais e Entidades 
Filantrópicas (CMB) segue com parecer desfavorável pelas incertezas ao longo e 
prazo; 

• A Biored Brasil endossa a posição da Academia Brasileira de Neurologia (ABN), 
da Associação Médica Brasileira (AMB) e do Conselho Nacional de Saúde (CNS), 
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sendo favorável à incorporação do Fremanezumabe (UAT 158) para a profilaxia 
da enxaqueca.  

 
 
 
 
ANEXOS: 

Apresentações 

Lista de presença 





Proposta de Atualização do Rol: nome da tecnologia em saúde, indicação 
de uso e motivação para apresentação da proposta

*

UAT 158 – fremanezumabe
Indicação sugerida – Pacientes adultos com pelo menos 4 dias de enxaqueca por mês e refratários a mais de 3 
tratamentos 

•

•

•

•

•



Declaro que receberei honorários da TEVA para a realização desta apresentação.

Material aprovado sob o código AJO-BR-NP-00145



O que é a migrânea



Neurol Clin Pract. 2019 Jun;9(3):271-272



Neurol Clin Pract. 2019 Jun;9(3):271-272



A. Ao menos 5 crises preenchendo os critérios:

B. Cefaleia durando 4-72 horas (sem tratamento ou com 
tratamento ineficaz);

C. A cefaleia possui ao menos 2 características:
1. localização unilateral
2. caráter pulsátil
3. intensidade da dor moderada ou forte
4. exacerbada por ou levando o indivíduo a evitar 
atividades físicas rotineiras (por exemplo: caminhar 
ou subir escadas) 

D. Durante a cefaleia, ao menos um dos seguintes:
1. náusea e/ou vômito
2. fotofobia e fonofobia

Não melhor explicada por outro diagnóstico da ICHD-3.







Lancet Neurol. 2018;17(11):954-976.



MIGRÂNEA

2a Years lived with
disability (YLD)

Lancet Neurol. 2018;17(11):954-976.



Nat Genet. 2022 Feb;54(2):152-160

Manhattan plot of migraine GWAS meta-analysis (n = 873,341; 102,084 cases and 771,257 controls)





Brain (2005), 128, 932–939

Brain 2014: 137; 232–241

Cephalalgia. 2018 Jun;38(7):1237-1244

Brain Struct Funct. 2020 Jan;225(1):161-172Brain. 2016 Jul;139(Pt 7):1987-93

Proc Natl Acad Sci U S A. 2001 Apr 10;98(8):4687-92



Nem toda pessoa com migrânea
tem a mesma necessidade de 
tratamento.



Adaptado de: Headache. 2021 Jul;61(7):992-1003

Episodic Migraine Chronic Migraine



Headache. 2016 May;56(5):821-834



N = 1,254 migrânea crônica 
(≥15 dias/mês)



40% passaram em consulta



10% tiveram diagnóstico



4.5% receberam tratamento
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Abstract

Objective: To assess the burden and consequences of migraine in Brazil in terms 

of health- related quality of life (HRQoL), work productivity and daily activities, and 

healthcare resource utilization (HRU).

Background: Despite existing data on how migraine affects populations worldwide, 

there are limited data on the burden of migraine in Latin America.

Methods: This cross- sectional study used patient- reported data from the 2018 Brazil 

National Health and W ellness Survey. HRQoL scores (EuroQol 5- dimension 5- level 

[EQ- 5D- 5L]; 36- item Short Form Health Survey, version 2 [SF- 36v2]; and Short Form 

6- dimension [SF- 6D]), impairments to work productivity and daily activities (W ork 

Productivity and Activity Impairment questionnaire), and all- cause HRU were com-

pared between migraine respondents and matched non- migraine controls.

Results: Of the 12,000 total respondents in the survey database, 1643 self- reported a 

physician diagnosis of migraine and were propensity score matched 1:1 with controls 

without migraine. HRQoL was lower in patients with migraine versus non- migraine con-

trols, with significantly lower SF- 36v2 physical (mean [± SD] 50.3 [7.5] vs. 52.0 [7.6]) and 

mental component (mean [± SD] 42.9 [10.2] vs. 46.0 [9.9]) summary scores and SF- 6D 

(mean [± SD] 0.7 [0.1] vs. 0.7 [0.1]) and EQ- 5D- 5L (mean [± SD] 0.7 [0.2] vs. 0.8 [0.2]) utility 

scores (all p < 0.001). Patients with migraine reported higher levels of work productivity 

loss (mean [± SD], 40.6% [31.4%] vs. 28.6% [30.9%], including absenteeism 12.8% [19.1%] 

vs. 8.4% [17.1%] and presenteeism 35.0% [28.7%] vs. 24.8% [28.0%]; all p < 0.001); activ-

ity impairment (mean [± SD] 36.0% [28.8%] vs. 25.5% [28.1%]; p < 0.001); and signifi-

cantly higher HRU in the past 6 months (healthcare provider and emergency department 

visits [mean [± SD] 7.2 [9.5] vs. 4.5 [6.3] and 1.7 [3.8] vs. 0.9 [2.2]; both p < 0.001] and 

hospitalizations [mean [± SD] 0.4 [2.7] vs. 0.2 [1.1]; p = 0.002]) than controls.

Conclusion: Migraine is associated with poorer HRQoL, higher all- cause HRU, and greater 

activity impairment and work productivity loss versus non- migraine controls in Brazil.

K E Y W O R D S

burden, healthcare resource use, health- related quality of life, migraine, work impairment

[Correction added on the 8th of December 2022, after first online publication: The degree for Marcelo Calderaro was changed from “PhD” to “MD”.] 
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Snapshot of findings

§ The SoC burden of the seven diseases is highly relevant to the Brazilian economy.

§ During the period 2018-2022, the economy lost 350.5 Billion US Dollars. 

§ The rise in the SoC burden of type 2 diabetes is concerning. Diabetes poses a 

threat to economic sustainability and healthcare sector resilience.

§ Latin America witnesses a surge in diabetes cases due to factors like aging populations, 

lifestyle choices, and obesity rates.

§ Brazil falls under the average SoC burden for type 2 diabetes among the evaluated 

countries (as % of GDP).

§ Additionally, it exacerbates the burden of other diseases, for instance, cardiovascular 

conditions.

§ Brazil faces a significant SoC burden related to the debilitating effects of migraine. 

§ The highest among all the countries evaluated.

Fonte: 03WifOR_Socioeconomic-Burden_Brazil_FIFARMA_DAO.pdf (interfarma.org.br)

https://www.interfarma.org.br/wp-content/uploads/2024/05/03WifOR_Socioeconomic-Burden_Brazil_FIFARMA_DAO.pdf
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RESEARCH ARTICLE Open Access

Migraine patients’ journey until a tertiary
headache center: an observational study
Mario Fernando Prieto Peres1* , Diego Belandrino Swerts2,Arão Belitardo de Oliveira3 and

Raimundo Pereira Silva-Neto4

Abstract

Background: Migraine diagnosis is based on clinical aspects and is dependent on the experience of the attending

physician. This study aimed to describe the patients journey profile until they start their experience in a tertiary

headache center.

Methods: In a cross-sectional study, medical charts from migraine patients were reviewed to describe which

treatments, procedures and follow-up strategies are performed until the first appointment with a headache

specialist. Patients from both sexes, ≥18 years old, which came to their first visit from March to July 2017 were

included. Sociodemographic information, headache characteristics, diagnostic methods previously used, clinical

history, family history and the treatments previously used were assessed in the first appointment with a specialist.

Patient Health Questionnaire-9 and General Anxiety Disorder-7 were also applied. Descript ive analyses were

performed to describe the sample profile and stat istical tests were used to evaluate factors associated with the type

of migraine (chronic or episodic).

Results: The sample consisted of 465 patients. On average, the pain started 17.1 (SD = 11.4) years before the first

appointment with a headache speciali st. Most of patients were classified as having chronic migraine (51.7%), with

an average frequency of 15.5 (SD = 9.9) days per month. Regarding patients’ journey until a specialist, most patients

were submitted to laboratory tests (74.0%), cranial tomography (66.8%) and magnetic resonance imaging (66.8%) as

diagnostic methods, and preventive drugs (70.2%) and acupuncture (61.0%) as treatments. After stratification by

migraine type as episodic or chronic, patients with chronic migraine were submitted to more magnetic resonance

imaging test, acupuncture, psychotherapy, used preventive drugs, and reported to have used topiramate without

beneficial effects.

Conclusions: Brazilian patients with migraine experiment a long journey until getting to a headache specialist and

are submitted to a great number of unnecessary exams, especially those with chronic migraine.

Keywords: Migraine disorders, Burden, delayed diagnosis, Tertiary healthcare, Time-to-treatment

Background

Headache is one of the leading causes of need for med-

ical care, according to the World Health Organization

(WHO) [1]. Estimated worldwide prevalence is in

average 12% and in countries from Central and South

America, 16% [2]. In Brazil, the prevalence estimates

may vary with the type of headache from 15.2% for

migraine to 70.6%, for any headache type [3].

Migraine is characterized by recurrent attacks of mod-

erate to severe, usually with pulsatile and unilateral

headache, and is one of the most disabling diseases [4].

It is a multifactorial disease, with genet ic, endogenous

and environmental factors. Frequency may vary from

episodic to a daily basis [5]. Chronic migraine is defined

by the occurrence of episodes of headache in at least 15

days per month, for at least three months, and the pain

has characteristics of migraine (unilateral aspect, pulsa-

tile, moderate or severe pain, presence or absence of

aura, and others) in at least eight days per month [6, 7].

Chronic migraine is significan tly associated with highest
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essa realidade?
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GUIDELINES DE TRATAMENTO DA MIGRÂNEA
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CGRP

Nat Rev Neurol. 2018 Jun;14(6):338-350



CGRP

Nat Rev Neurol. 2018 Jun;14(6):338-350



Migrânea Episódica (ME) Migrânea Crônica (MC) ME ou MC + Depressão

JAMA. 2018 May 15;319(19):1999-2008 N Engl J Med. 2017 Nov 30;377(22):2113-2122 JAMA Neurol. 2025 Jun 1;82(6):560-569



Lancet. 2019 Sep 21;394(10203):1030-1040.



Randomizado, placebo-controlado, duplo-cego

104 centros

Inclusão:
Migrânea (episódica ou crônica)
+ 18-70 anos
+Falha a 2-4 drogas de 1ª linha
(3 meses com dose otimizada ou por intolerância)

Lancet. 2019 Sep 21;394(10203):1030-1040.
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Redução > 50% (dias com migrânea):
OR 5.8 Fremanezumabe x Placebo
Fremanzeumabe 225 mg mensal [95% CI 3·6 to 9·6]; p<0·0001) 
Fremanezumabe 675 mg trimestral [95% CI 3·6 to 9·5]; p<0·0001; 

Lancet. 2019 Sep 21;394(10203):1030-1040.



Eventos Adversos







Neurol Neurosurg Psychiatry 2024;0:1–11.

Real World Data: Eureka Study Group



Caronna E, et al. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2024;0:1–11.



Caronna E, et al. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2024;0:1–11.

Redução de Mean Headache Days

6 meses: −9.0 (−15.0, –3.0) dias/mês



30.3%

Caronna E, et al. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2024;0:1–11.

30-49%

13.2% 56.5%

*MHD: mean headache days

≥50%
redução MHD*

69,7% respondedores

redução MHD*
<30%

redução MHD*
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≥75%
redução MHD*

Caronna E, et al. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2024;0:1–11. *MHD: mean headache days

69,7% respondedores

SUPER 
RESPONDEDORES 26.7%



Tolerabilidade e Segurança

Efeito Adverso

M3: 22.7%
M6: 18.5%

Caronna E, et al. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2024;0:1–11.

Descontinuação
por Efeito Adverso

M6: 1.6%



A migrânea é a 2ª causa de years lived with disability (GBD).

Gera importante impacto pessoal ao paciente, e uso inefetivo 
de recursos do sistema de saúde.

O tratamento efetivo transforma essa realidade.

O fremanezumabe tem eficácia e segurança comprovadas 
para pacientes com migrânea que falharam a tratamentos 
prévios de 1ª linha.



Definição da população alvo para a tecnologia em saúde em proposição

ISPOR - The Burden of Migraine in Brazil's Private Healthcare System: Results From the Brazil Migraine Real-World Evidence (BREM) Study

• Pacientes com crises que permanecem por mais de 4 dias no mês e 
refratários a pelo menos 3 tratamentos.

• Estudo retrospectivo com dados anonimizados de sinistros médicos da 
base Funcional Card.

• Base de dados de planos de saúde privados tipificada como dados do 
mundo real (RWD).

• Objetivo: mensurar o impacto da enxaqueca no sistema de saúde 
suplementar.

• Comparação entre pacientes com CID-10 G43.X e um grupo controle 
com perfil similar.

• Período de análise: janeiro de 2019 a junho de 2024.

• Prevalência identificada: 0,7% da amostra com diagnóstico de 
enxaqueca.

https://eur01.safelinks.protection.outlook.com/?url=https%3A%2F%2Fwww.ispor.org%2Fheor-resources%2Fpresentations-database%2Fpresentation-cti%2Fispor-2025%2Fposter-session-1%2Fthe-burden-of-migraine-in-brazil-s-private-healthcare-system-results-from-the-brazil-migraine-real-world-evidence-brem-study&data=05%7C02%7CMarcia.Treglia%40tevabrasil.com.br%7Ced3480f7f7ce4602e9b108dd7b60cda5%7C3f991a7bea934169b28cc36ff3e5b0d1%7C0%7C0%7C638802377872000540%7CUnknown%7CTWFpbGZsb3d8eyJFbXB0eU1hcGkiOnRydWUsIlYiOiIwLjAuMDAwMCIsIlAiOiJXaW4zMiIsIkFOIjoiTWFpbCIsIldUIjoyfQ%3D%3D%7C0%7C%7C%7C&sdata=%2BnpXXSZydUzGaWrji3o%2FYM5Ky7Dkfc5RsLJkWPHwf7I%3D&reserved=0


Síntese das evidências científicas, com apresentação da pergunta de pesquisa (PICOT: 
população, intervenção, comparador, desfechos, tipo de estudos)

▪ P: Pacientes com enxaqueca crônica ou com enxaqueca episódica

▪ I: Fremanezumabe

▪ C: aberto

▪ O : Desfecho primário: dias livres de dor de cabeça e enxaqueca.

Desfecho secundário: eventos adversos

Autor, ano Estudo

Silberstein (2017)46 HALO CM 

Dodick (2018)52 HALO EM

Goadsby (2020) 54 HALO LTS

Ferrari (2019)55 FOCUS

Ashina (2021)56 FOCUS -LTE

Deng (2020)57 -

Sevivas (2022)58 -

Haghdoost (2023)59 -

Fremanezumabe é eficaz e seguro para a redução de crises 

enxaqueca nos pacientes, inclusive com 3 ou mais falhas a 

tratamentos, sendo um tratamento promissor para pacientes com 

enxaqueca, especialmente quando outras terapias não são eficazes 

ou bem toleradas.C
o

n
c

lu
s
ã
o

Ferramenta ROB2



Síntese do estudo de avaliação econômica em saúde

Custo-efetividade por total de procedimentos Custo-efetividade por número de crises evitadas

RESULTADO DETERMINÍSTICO

Hospitalizações PS Ambulatório Total Procedimentos
Número de crises de 

enxaquecas
Sem fremanezumabe 11 38 55 105 1.326
Com fremanezumabe 9 29 43 80 629
Procedimentos/Custos 
evitados

2,7 9,6 12,2 24 697

Custo efetividade R$ 3.421,77 R$ 119,96



Síntese do estudo de avaliação econômica em saúde

Conclusão

•Impacto na saúde e no uso de recursos de saúde

➢ Redução de procedimentos – o tratamento resultou em menor número de procedimentos por 

paciente ao longo de 5 anos.

✓ Hospitalizações (24%)

✓ Atendimento em pronto-socorro (25%) 

✓ Consultas (22%)

➢ Menos crises de enxaqueca –

✓ menor número de crises no horizonte temporal de 5 anos



Síntese da análise de impacto orçamentário na perspectiva da Saúde Suplementar



Síntese da análise de impacto orçamentário na perspectiva da 
Saúde Suplementar





Considerações das agências de 
ATS quanto à avaliação do 

Fremanezumabe para 
tratamento preventivo de 

enxaqueca em adultos e outras 
considerações 

COSAÚDE – 25 de junho de 2025
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de interesses na discussão da incorporação da tecnologia em saúde.
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• A RS do CADTH incluiu 3 ECR (HALO EM, HALO CM e FOCUS), duplo-cegos, multinacionais, 
de fase III, com pacientes com enxaqueca crônica e episódica. Não foram identificados 
ensaios com comparadores ativos para a revisão.

• Todos os 3 estudos excluíram pacientes que haviam recebido toxina botulínica tipo A (OnaA) 
para enxaqueca ou outra indicação nos 3 ou 4 meses anteriores, ou que tivessem exposição 
prévia a um anticorpo monoclonal com inibição do CGRP.

• Pacientes com doenças cardiovasculares graves e outras comorbidades graves, incluindo 
transtornos psiquiátricos que são comumente observados em pacientes com enxaqueca, ou 
exames laboratoriais desfavoráveis da função hepática, por exemplo, foram excluídos dos 
estudos.

• Os ensaios incluídos não puderam avaliar os efeitos comparativos a longo prazo do 
fremanezumabe além de 12 semanas.

Canadá: Evidências Clínicas (ECR)
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• Avaliação de custo-utilidade do fremanezumabe versus a toxina botulínica tipo A(OnaA) e o 
erenumabe, apenas na população de pacientes com enxaqueca crônica. 

• Portanto: Se o OnaA ou o erenumabe forem reembolsados para a prevenção da enxaqueca 
crônica, o custo do fremanezumabe não deverá exceder o custo do menos oneroso desses 
medicamentos.

• Horizonte temporal: 10 anos

• Modelo de Markov - três estados de saúde: em tratamento, fora do tratamento ou morte.

•  A eficácia do tratamento foi definida como uma redução do Nº médio de dias com 
enxaqueca por mês (NMDE) em relação ao placebo, com efeitos relativos do tratamento 
obtidos a partir das meta-análises em rede fornecidas pelo patrocinador. 

Canadá: Modelo econômico do proponente

No Brasil: 5 anos
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• RCUI: US$ 138.122 a US$ 348.676/QALY, dependendo do subgrupo (enxaqueca episódica; 
enxaqueca crônica; ou < 2, ≥2 terapias preventivas anteriores para enxaqueca).

• O fremanezumabe foi amplamente dominado pelo OnaA e pelo galcanezumabe entre 
pacientes com enxaqueca crônica e maior ou igual a 2 terapias preventivas anteriores para 
enxaqueca.

LIMITAÇÕES

• A eficácia do tratamento foi baseada na redução do NMDE; No entanto, as decisões de 
tratamento na prática consideram a gravidade e/ou frequência da enxaqueca, que não 
foram refletidas na análise econômica do patrocinador.

• O tratamento preventivo subsequente da enxaqueca após a interrupção do fremanezumabe 
não foi considerado.

• Presumiu-se que os efeitos clínicos do fremanezumabe observados em ensaios de 12 
semanas fossem mantidos por 10 anos.

Canadá: Modelo econômico do proponente

Modelo submetido no Brasil: 
limitações semelhantes
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• Comparação do fremanezumabe com o melhores cuidados de suporte; 
• Horizonte temporal: 5 anos
• Principal alteração: remoção dos custos relacionados à hospitalização.
• O fremanezumabe não foi custo-efetivo em comparação com o melhores cuidados de 

suporte com um limiar de WTP de US$ 50.000/QALY em nenhum subgrupo.

Canadá: Modelo econômico – reanálise da agência

Critérios

2 ou mais terapias preventivas anteriores

Enxaqueca episódica 
 

Enxaqueca crônica 

RCUI $164.243/QALY $128.950/QALY

Redução de preço para para atingir o 
limiar de $50.000/QALY WTP

71% 61%
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• Seringas pré-preenchidas de fremanezumabe (150 mg/mL)

Canadá: Modelo econômico – reanálise da agência e redução de preço

Perspectiva: redução 
da análise do Canadá

Preço Brasil (PF 18%)
Considerando que deveria 

reduzir no mínimo 61%
Considerando que deveria 

reduzir no mínimo 71%

Preço unitário R$ 2.432,03 R$ 948,49 R$ 705,29
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• A submissão da empresa focou em pessoas com enxaqueca para as quais pelo menos 3 
tratamentos preventivos anteriores falharam.

• A revisão sistemática da literatura da empresa identificou 3 ECR duplo-cegos avaliando o 
fremanezumabe:

✓ FOCUS: em pessoas cuja enxaqueca respondeu inadequadamente a 2 a 4 classes 
anteriores de tratamento preventivo

✓ HALO EM: em pessoas com enxaqueca episódica quando menos de 2 classes de 
tratamento preventivo falharam

✓ HALO CM: em pessoas com enxaqueca crônica quando menos de 2 classes de 
tratamento preventivo falharam.

Reino Unido
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• Concluiu que o subgrupo de pessoas do FOCUS, que falharam a 3 tratamentos preventivos, 
forneceu os dados mais relevantes para a população de interesse. Mesmos assim, essa 
análise de subgrupo pode não refletir totalmente a população de interesse.

• Também observou que os resultados foram obtidos de uma análise de subgrupo post-hoc, 
que concordou que reduziu a robustez dos achados.

• Falta de evidência da eficácia de longo prazo
✓ A empresa forneceu dados de suporte para a eficácia a longo prazo do 

fremanezumabe do estudo de extensão HALO aberto não controlado (população 
menos relevante). 

✓ O comitê reconheceu que a eficácia comparativa não pôde ser estimada porque o 
estudo de extensão não incluiu um grupo placebo. 

✓ O comitê concluiu que os benefícios a longo prazo do fremanezumabe em comparação 
com os melhores cuidados de suporte permaneceram incertos.

Reino Unido
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• Anticorpo monoclonal humano direcionado ao receptor peptídico relacionado ao gene da 
calcitonina (CGRP).

• O CGRP é uma substância vasodilatadora potente e desempenha um papel importante na 
fisiopatologia da enxaqueca. 

• Exemplos de anticorpos monoclonais anti-CGRP incluem: 
✓ Erenumabe: Bloqueia o receptor de CGRP.
✓ Fremanezumabe: Bloqueia o CGRP.
✓ Galcanezumabe: Bloqueia o CGRP.
✓ Eptinezumabe: Bloqueia o CGRP.

• Os eventos adversos relatados no estudo de mundo real (STRIVE) de erenumabe foram 
substancialmente maiores do que os observados em ECRs de erenumabe. Além disso, dados 
pós-comercialização identificaram uma associação entre erenumabe e pressão arterial 
elevada, levando à adição de hipertensão à seção de Advertências e Precauções das 
informações de prescrição.

Classe de medicamentos – anto-CGRP
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Segurança – anticorpos 
monoclonais anti-CGRP 

• Preocupações quanto à segurança cardiovascular desses medicamentos foram levantadas 
considerando que os anti-CGRP estão entre os vasodilatadores mais potentes e que a 
vasodilatação mediada por CGRP é um mecanismo de resgate na isquemia cerebral e 
cardíaca;

• Há evidências experimentais de que o bloqueio da via do CGRP pode piorar um acidente 
vascular cerebral isquêmico;

• Análise retrospectiva de relatos de casos pós-comercialização indicou uma associação 
entre o uso de erenumabe e hipertensão, o que levou à mudança na bula deste 
medicamento.
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Segurança – anticorpos 
monoclonais anti-CGRP 

• Dadas essas premissas, uma avaliação caso a caso é necessária ao considerar o uso dessa 
classe em indivíduos com enxaqueca considerados de alto risco cardiovascular ou com 
histórico evidente de eventos vasculares. O painel de especialistas também decidiu 
sugerir cautela no uso em indivíduos com enxaqueca e histórico de fenômeno de Raynaud, 
pois alguns relatos relacionaram o uso de anti-CGRP a esse fenômeno.
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Segurança – anticorpos 
monoclonais anti-CGRP 

• O CGRP pode atuar como uma salvaguarda vasodilatadora durante a isquemia cerebral e 
cardíaca. E o bloqueio do CGRP pode transformar eventos isquêmicos leves transitórios 
em infartos completos.

• Até o momento, os resultados dos ensaios clínicos de Fase II, que avaliaram a eficácia e a 
tolerabilidade de anticorpos direcionados anti-CGRP, são promissores. No entanto, devemos 
aguardar os resultados dos ensaios clínicos de Fase III mais amplos e, provavelmente 
ainda mais importante, de estudos que testam especificamente a segurança cardiovascular 
desses anticorpos, especialmente durante eventos isquêmicos e, em particular, em mulheres.
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Segurança – Nos Estados Unidos (Bula do erenumabe)

• Item 5.3 – Precauções e advertências

✓ O desenvolvimento de hipertensão e a piora da hipertensão preexistente foram 
relatados no contexto pós-comercialização. 

✓ Houve casos que necessitaram de tratamento farmacológico e, em alguns casos, 
hospitalização. 

✓ A hipertensão pode ocorrer a qualquer momento durante o tratamento, mas foi mais 
frequentemente relatada dentro de sete dias após a administração da dose.

✓ O erenumabe foi descontinuado em muitos dos casos relatados.
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Segurança – descontinuação do erenumabe no Brasil 

Registro: 25/03/2019
Petição descontinuação definitiva: 13/12/2021
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• As reações adversas mais comuns foram locais à injeção, incluindo dor, endurecimento, 
eritema, prurido e erupção cutânea, geralmente leves e transitórias. 

• Hepatotoxicidade foi monitorada, e eventos relacionados a elevações de enzimas hepáticas 
ocorreram de forma rara e semelhante ao placebo, sem necessidade de intervenção ou 
descontinuação do medicamento.

• Reações alérgicas do tipo I foram pouco frequentes, sem casos de anafilaxia, e os eventos 
de hipersensibilidade foram leves, tratados com esteroides ou anti-histamínicos. 

• A formação de anticorpos anti-droga (ADA) foi baixa, sem impacto clínico relevante ou 
associação com reações de hipersensibilidade.

• Eventos oftálmicos moderados ou graves, investigados como eventos adversos de 
interesse especial, não mostraram associação com o fremanezumabe, e o risco com 
exposição prolongada não foi aumentado. 

Segurança Fremanezumabe – Parecer ANVISA
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Segurança Fremanezumabe – Bula ANVISA
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• PEARL é um estudo de Fase IV, prospectivo, observacional, multicêntrico, pan-europeu, em 
andamento, com duração de 24 meses, conduzido em pacientes com enxaqueca crônica ou 
enxaqueca episódica.

• Dos 354 pacientes no conjunto de análise de segurança, 45 (12,7%) relataram ≥ 1 EAs;
• No total, 110 EAs foram relatados nos primeiros 6 meses de tratamento: 

✓ 47 EAs foram relatados em 18 pacientes com enxaqueca episódica (14,4% dos pacientes);
✓ 63 EAs foram relatados em 27 pacientes com enxaqueca crônica (11,8% dos pacientes);
✓ EAs que levaram à descontinuação do fremanezumabe foram relatados em 17 pacientes 

(4,8%), com oito pacientes encerrando o estudo prematuramente e nove pacientes 
continuando a observação do estudo.

Estudo observacional – 
PEARL study
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Estudo observacional - PEARL

Fonte: https://ir.tevapharm.com/news-and-events/press-releases/press-release-details/2024/New-AJOVY-fremanezumab-Migraine-Prevention-Data-Challenges-
Treatment-Pauses/default.aspx 
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Estudo observacional - PEARL

Fonte: https://ir.tevapharm.com/news-and-events/press-releases/press-release-details/2024/New-AJOVY-fremanezumab-Migraine-Prevention-Data-Challenges-
Treatment-Pauses/default.aspx 
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Eficácia e segurança do fremanezumabe no 
tratamento preventivo de enxaqueca em 
adultos com pelo menos quatro dias de 
enxaqueca por mês, refratários a três 
tratamentos prévios
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Os autores declaram ser colaboradores e consultores da Unimed do Brasil 
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o Discutir a incorporação do 
fremanezumabe como tratamento 
profilático de enxaqueca episódica 
ou crônica para pacientes com 
refratariedade a 3 ou mais 
tratamentos

o Identificar se o fremanezumabe é eficaz e 
seguro para o paciente?

o É custo-efetivo?

1. Revisão da Literatura 1. Objetivos
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Fremanezumabe

o Anticorpo monoclonal humanizado delta a/kappa de 
imunoglobulina 

 
o Liga seletivamente ao peptídeo relacionado ao gene da 

calcitonina (CGRP)

o Bloqueia sua interação com os receptores periféricos e 
centrais

o Impede vasodilatação, inflamação neurogênica, 
sensibilização periférica e central

Walter S, Bigal ME. TEV-48125: a review of a monoclonal CGRP antibody in development for the preventive treatment of migraine. Curr Pain Headache Rep. 2015;19(3):6 Edvinsson et al. Calcitonin gene-related peptide and cerebral blood vessels: distribution and 
vasomotor effects. J Cereb Blook Flow Metab. 1987;7:720–728Ho et al. CGRP and its receptors provide new insights into migraine pathophysiology. Nat Rev Neurol. 2010;6(10):573-82 Rivera-Mancilla et al. CGRP inhibitors for migraine prophylaxis: a safety review. 
Expert Opin Drug Saf. 2020;19(10):1237-1250

Adaptado de Rivera-Mancilla et al., 2020
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o Redução média do número de dias de enxaqueca no mês

o Proporção de pacientes que alcançaram redução de 50% nos dias de enxaqueca

o Redução do número de medicamentos de resgate para cefaleia aguda

o Número de dias com náuseas ou vômitos, fotofobia ou fonofobia

o Eventos adversos

Fremanezumabe
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1. Revisão da Literatura 2. Revisão da Literatura

METODOLOGIA

o Abril de 2025

o Não se fez restrição quanto a data da 

publicação ou idioma

o Ensaios clínicos randomizados fase III

o RoB 2.0

o Qualidade da evidência
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Semanas 
25 - 46

Todos os grupos 
225 mg
mensal

Semanas
13 - 24

Semanas
1 - 12
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O
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DUPLO CEGO

675mg – trimestral

225mg – mensal 

Placebo

ABERTO SEGUIMENTO

Todos os grupos 
225 mg
mensal
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Semanas 
25 - 46

Todos os grupos 
225 mg
mensal

Semanas
13 - 24

Semanas
1 - 12

F
O

C
U

S

DUPLO CEGO

675mg – trimestral

225mg – mensal 

Placebo

ABERTO SEGUIMENTO

Todos os grupos 
225 mg
mensal

11,5 
meses
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a

o 18 – 70 anos 
o Diagnóstico antes dos 50 anos e pelo 

menos 
o Diagnóstico mínimo d
o Gozar de boa saúde 
o Enxaqueca crônica ou episódica 
o (Critérios ICHD-3) 
o Falha documentada nos últimos 10 anos a 

2 ou 4 classes farmacológicas indicadas 
para tratar Enxaqueca 

o Pessoas com doenças clinicamente 
significantes

o Indivíduos com doença cardiovascular 
ou isquêmica prévia

o Eventos tromboembólicos (TEV, TV ou 
AVC) 

o Pessoas com condições psiquiátricas 
que poderiam comprometer a segurança 
do paciente no estudo

o Indivíduos com exposição prévia a 
outros anticorpos monoclonais da 
mesma classe 

Inclusão Exclusão
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• ECR, multicêntrico

• Pacientes com média etária de 46,2 ±11 anos e enxaqueca episódica ou crônica

• Placebo (n=279), fremanezumabe (trimestral n=276  e mensal n=283)

Ferrari et al. Fremanezumab versus placebo for migraine prevention in patients with documented failure to up to four migraine preventive medication classes
(FOCUS): a randomised, double-blind, placebo-controlled, phase 3b trial. Lancet. 2019;394(10203):1030-1040

1. Revisão da Literatura 2. Revisão da Literatura: Resultados
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Ashina et al. Efficacy and safety of fremanezumab in patients with episodic and chronic migraine with documented inadequate response to 2 to 4 classes of
migraine preventive medications over 6 months of treatment in the phase 3b FOCUS study. J Headache Pain. 2021;22(1):68

Adaptado de Ashina et al., 2021

Resultados: Redução do número de dias com enxaqueca
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Adaptado de Ashina et al., 2021

Ashina et al. Efficacy and safety of fremanezumab in patients with episodic and chronic migraine with documented inadequate response to 2 to 4 classes of
migraine preventive medications over 6 months of treatment in the phase 3b FOCUS study. J Headache Pain. 2021;22(1):68

Resultados:  % de pacientes com redução ≥50% no número 
de dias de cefaleia por mês

12 semanas: ≠ de 8,7% de 
pacientes entre intervenção e 
placebo

24 semanas: não é possível 
identificar devido modificação 
da intervenção
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Adaptado de Ashina et al., 2021

Ashina et al. Efficacy and safety of fremanezumab in patients with episodic and chronic migraine with documented inadequate response to 2 to 4 classes of
migraine preventive medications over 6 months of treatment in the phase 3b FOCUS study. J Headache Pain. 2021;22(1):68

Resultados: Uso de medicamento para cefaleia aguda
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Adaptado de Ashina et al., 2021

Ashina et al. Efficacy and safety of fremanezumab in patients with episodic and chronic migraine with documented inadequate response to 2 to 4 classes of
migraine preventive medications over 6 months of treatment in the phase 3b FOCUS study. J Headache Pain. 2021;22(1):68

Resultados: Fono/fotofobia, náusea e vômito

Adaptado de Ashina et al., 2021
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Fonte: elaboração NATS UB

Resultados: Avaliação do risco de viés
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Resultados: GRADE

Fonte: elaboração NATS UB
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Resultados: GRADE

Fonte: elaboração NATS UB
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Resultados: Resumo

Fonte: elaboração NATS UB
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o Período de acompanhamento de 3 meses (embora haja extensões, o controle com placebo não foi mantido)

o A exclusão de população com comorbidades não permite avaliar a segurança do medicamento em pacientes com 

comorbidades 

o A amostra continha 51% dos participantes inclusos eram refratários a 2 medicamentos, 29% a 3 medicamentos e 

apenas 19% a 4 medicamentos (sabe-se que quanto maior a refratariedade mais difícil o tratamento)

o Número reduzido de estudos recuperados

o Número limitado de participantes

o Exclusão de pacientes com dor ininterrupta severa

o Definição de “falha” em tratamentos prévios incluía intolerância ou contraindicação, não apenas falta de eficácia 

clínica

Discussão
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Discussão: Oportunidades de aprofundamento

•  O tratamento com fremanezumabe deve ser contínuo para a manutenção do efeito a longo prazo?

• FAERS do FDA publicou em seu boletim de segurança de  03/2024  sobre a associação dos inibidores do CGRP 
com o desenvolvimento de hipertensão 

• A inibição do efeito vasodilatador do CGRP poderá impactar em sua utilização em pacientes com fatores de 
risco para o desenvolvimento de eventos cardiovasculares (VIDE 
https://journals.sagepub.com/doi/full/10.1177/03331024241297673) 

https://journals.sagepub.com/doi/full/10.1177/03331024241297673
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1. Revisão da Literatura 

2. Avaliação Econômica: análise 
crítica

3. Monitoramento do Horizonte 
Tecnológico

4. Agências de ATS 

5. Conclusão 

6. Agências de ATS 
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Custo - 
Efetividade

• Custo por 
procedimentos 
(hospitalização, 
Pronto Socorro e 
consultas 
ambulatoriais)

• FOCUS: Redução do n 
médio de dias de 
enxaqueca/mês

Fonte 

• Medidas de 
efetividade – 
McAllister, 2020 
(EMRCalims+) 

• Pressuposto de 
similaridade com 
dados brasileiros

Dados

• Dias de enxaqueca:

• McAllister: Pré: 22,24 
dias – Pós: 8,2 dias = 
14 dias/mês

• Focus:  Redução 
média de −3·6 [−4·3 
to −2·8]; 

Horizonte 
Temporal

• Proponente: 240 
semanas (60 meses) 

• Focus: 46 semanas 
(11,5 meses)
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Material apresentado pelo PROPONENTE Avaliação do NATS UB

Custos: idas ao pronto socorro e consultas 
ambulatoriais estimados a partir da ferramenta D-
TISS, painel disponibilizado pela ANS 

- Internações hospitalares (R$ 6575,00) foi estimado a 
partir de Microcusteio realizado pelo proponente 

Os itens que compõe o estudo de macrocusteio não foram 
reportados, de forma que não é possível julgar a 
confiabilidade desta estimativa 

- Internação por todas as causas 

Benefícios clínicos do uso profilático do 
fremanezumabe:  estendidos por mais 48,5 meses 
após o período de 11,5 meses (para o qual há 
seguimento no estudo clínico Focus)

O pressuposto de manutenção dos benefícios clínicos a logo 
prazo não é apoiado por observações clínicas, este 
pressuposto exacerba os benefícios da tecnologia no 
modelo para além da evidência clínica 
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Conclusões apresentadas pelo PROPONENTE Avaliação do NATS UB

“Neste modelo, 90% dos pacientes apresentaram uma 
diminuição dos sintomas de cefaleia após o início da 
medicação”

Para estimar o tamanho do efeito relatado, foi utilizado 
dados de  no modelo não reflete os dados de eficácia do 
estudo FOCUS

“Além disso, no âmbito do próprio modelo, pudemos 
mostrar a melhora na qualidade de vida destes pacientes 
o que, provavelmente, é fruto da redução da incapacidade 
causada pela enxaqueca”

O modelo não avalia qualidade de vida 

Medidas de utilidade estavam ocultas na planilha Excel e 
foram omitidas pelo proponente

“A terapia profilática com fremanezumabe resultou em 
reduções significativas na utilização de recursos da 
saúde"

A análise de sensibilidade probabilística mostra que há 
grande incerteza nos resultados de redução do uso de 
recursos associado ao uso do fremanezumabe 
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Análise de Sensibilidade

Análise de sensibilidade probabilística apresentada pelo proponente em termos de 
procedimentos adicionais (eixo x) e custos incrementais (em Milhares de R$)
Fonte: material apresentado pelo proponente. 

• Mais efetivo
• Mais caro

• Mais barato
• Mais efetivo

• Menos Efetivo
• Mais Barato
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Impacto Orçamentário – Sem Fremanezumabe

2025 2026 2027 2028 2029

Proporção de pacientes com 
≥3 falhas a tratamentos 
profiláticos

475.438 480.193 484.995 489.845 494.743

Número de Consultas (11 
consultas por ano) 

5.229.821 5.282.119 5.334.941 5.388.290 5.442.173

R$ R$ 571.671.760 R$ 577.388.475 R$ 583.162.358 R$ 588.993.978 R$ 594.883.923

Fremanezumabe
R$                                                   
-   

R$                                                   
-   

R$                                                 
-   

R$                                                   
-   

R$                                                   
-   

Custo total

2025 2026 2027 2028 2029

R$ 571.671.760 R$ 577.388.475 R$ 583.162.358 R$ 588.993.978 R$ 594.883.923
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Impacto Orçamentário

População elegível
33 milhões

Prevalência  pacientes com 
enxaqueca 

0,7%

Enxaqueca Episódica ou 
Crônica 
28,91%

Falha a 3-4 tratamentos 
prévios
31,9%

21.434 
elegíveis
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Impacto Orçamentário

População elegível
33 milhões

Prevalência  pacientes com 
enxaqueca 

0,7%

Enxaqueca Episódica ou 
Crônica 
28,91%

Falha a 3-4 tratamentos 
prévios
31,9%

21.434 
elegíveis

Prevalência  pacientes com 
enxaqueca 

15,2%

Enxaqueca Episódica ou 
Crônica 
28,91%

Falha a 3-4 tratamentos 
prévios
31,9%

475.438
elegíveis
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Cenário proposto- Com Fremanezumabe

Tratamento anual/paciente
R$                                      

29.140,20 
Consultas 

R$                                         
109,31 

N Consultas por paciente 8,6

Ano 2025 2026 2027 2028 2029

Número de pacientes que NÃO 
utilizam Fremanezumabe

380.351 336.135 290.997 244.922 197.897

Número de consultas (pacientes que 
utilizam) 

817.754 1.238.897 1.668.381 2.106.332 2.552.874

Número de consultas (pacientes que 
NÃO  utilizam) 

4.183.857 3.697.484 3.200.964 2.694.145 2.176.869

Custo anual com 
Fremanezumabe

R$ 2.770.873.398 R$ 4.197.873.180 R$ 5.653.135.865 R$ 7.137.083.994 R$ 8.650.145.870

Custo de consultas de pacientes que 
usam Frema 

R$ 89.388.675,16 R$ 135.423.842,27 R$ 182.370.773,71 R$ 230.243.100,65 R$ 279.054.640,23

Custo de consultas de pacientes que 
NÃO usam Frema 

R$ 457.337.408 R$ 404.171.932 R$ 349.897.415 R$ 294.496.989 R$ 237.953.569

Total R$ 3.317.599.481 R$ 4.737.468.954 R$ 6.185.404.053 R$ 7.661.824.084 R$ 9.167.154.079
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1. Revisão da Literatura 

2. Avaliação Econômica: análise 
crítica

3. Monitoramento do Horizonte 
Tecnológico

4. Agências de ATS 

5. Conclusão 

6. Agências de ATS 
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• Observacionais• Intervenção

Galcanezumabe

Switch entre os mAbs

ErenumabeFremanezumabe Eptinezumabe

Ampliação da população indicadaSegurança

Dados de mundo real 
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1. Revisão da Literatura 

2. Avaliação Econômica: análise 
crítica

3. Monitoramento do Horizonte 
Tecnológico

4. Agências de ATS 

5. Conclusão 

6. Agências de ATS 
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Indicação 

• Enxaqueca crônica ou episódica 
confirmado segundo os critérios do 
ICHD

• Resposta inadequada, 
contraindicação ou intolerância a 
pelo menos 2 medicamentos 

• O médico deve relatar o número 
médio de enxaquecas/mês no início 
do tratatamento

• Autorização máxima por 6 meses 
• Redução de 61 - 71% do valor inicial 

para considerar o tratamento custo 
- efetivo 

$585/225mg

• Para renovação da condição deve se 
avaliar se o paciente apresentou 
redução de 50% da frequência 
mensal de enxaqueca; 

• Deve ser solicitada renovação 

semestral da autorização de uso; 

Indicação

Enxaquexa > 4 dias por mês
Refratariedade ou intolerância a pelo 
menos 3 medicamentos ou 
contraindicação por motivos de 
segurança
Acordo comercial: (desconto não 
informado)

€450/225mg

Descontinuar em 12 semanas:
a) Enxaqueca episódica: na ausência 
de redução de 50% na frequência 
mensal de enxaqueca
b) Enxaqueca crônica: na ausência de 
redução de 30% na frequência mensal 
de enxaqueca 

CDA HAS NICE

Indicação 

• Adultos com refratariedade a pelo 
menos 2 tratamentos prévios
Mínimo de 8 dias de enxaqueca por 
mês

•

*Ausência de comorbidades 
cardiovasculares, incluindo doença 
clinicamente importante, isquemia 
ou eventos tromboembólicos) 
Prescrição por neurologistas ou 
médicos que trabalham em centros 
de cuidado a enxaqueca
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1. Revisão da Literatura 

2. Avaliação Econômica: análise 
crítica

3. Monitoramento do Horizonte 
Tecnológico

4. Agências de ATS 

5. Conclusão 

6. Agências de ATS 
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• Em 3 meses de ensaio cego, o Fremanezumabe reduziu em 3,1 o número médio de dias com enxaqueca no mês 

em relação ao placebo

• Experiência clínica reduzida

• Importante destacar a necessidade de estudos adicionais que incluam número maior de participantes, 

populações especiais e que contemplem períodos de acompanhamento suficientemente longos para confirmar 

o perfil de segurança

Conclusão
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• O modelo de custo-efetividade apresentado não é adequado por não refletir de forma adequada o sistema de 

saúde suplementar nem as evidências clínicas do fremanezumabe

• Os resultados apresentados não servem como base para a tomada de decisão

Conclusão
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1. Revisão da Literatura 

2. Avaliação Econômica: análise 
crítica

3. Monitoramento do Horizonte 
Tecnológico

4. Agências de ATS 

5. Conclusão 

6. Recomendação
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A Unimed do Brasil posiciona-se contrária a incorporação da tecnologia
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▪ Protocolo: 2025.2.000253

▪ Proponente: TEVA FARMACEUTICA LTDA

▪ Nº UAT: 158

▪ Tipo de PAR: Incorporação

▪ Tecnologia: Fremanezumabe

▪ Indicação de uso: tratamento preventivo de enxaqueca em adultos com pelo menos 4 dias de enxaqueca por mês, refratários a três 
tratamentos prévios.

▪ Tecnologias alternativas disponíveis no Rol: não há.

PROPOSTA DE ATUALIZAÇÃO
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EVIDÊNCIAS CIENTÍFICAS

O uso do fremanezumabe é eficaz/efetivo e seguro para pacientes com enxaqueca crônica ou episódica com pelo menos quatro dias de enxaqueca por mês e 
refratários a três tratamentos prévios quando comparado à terapia usual?

P
(população)

Pacientes com enxaqueca crônica ou episódica com pelo menos 4 dias de enxaqueca por mês e refratários a três tratamentos prévios

I
(intervenção)

Fremanezumabe em tratamento profilático

C
(comparadores)

Tratamento com opção terapêutica recomendada em diretrizes* não utilizado previamente pelo pacientes (em monoterapia ou associação);
Placebo 

O
(desfecho)

Primários (CRÍTICOS):
• Redução dos Dias de Enxaqueca Mensal
• Taxa de Resposta (Redução de 50% nos Dias de Enxaqueca)
• Alteração no Escore MIDAS (Migraine Disability Assessment Score)
• MSQOL (Migraine-Specific Quality of Life)
• Incidência de Eventos Adversos Graves
Secundários (IMPORTANTES):
• Melhoria nos Sintomas Associados (náuseas, fotofobia, fonofobia);
• Intensidade de dor e dos sintomas associados (fadiga, náusea, fotossensibilidade)

T
(tipos de estudos)

Revisões sistemáticas com ou sem meta-análise que incluam ensaios clínicos randomizados (ECR) fase III;
Estudos primários: ECRs de fase III.
Na ausência de estudos com delineamentos citados acima, poderão ser incluídos estudos observacionais comparados bem delineados e com 
seguimento mínimo de um ano, bem como revisões sistemáticas que incluam estudos observacionais comparativos que apresentem o 
comparador e desfechos de interesse
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EVIDÊNCIAS CIENTÍFICAS

❑ Estudo incluído no RAC:

▪ Ferrari et al. (2019): o estudo FOCUS foi um ensaio clínico randomizado, duplo-cego e controlado por placebo, 

realizado em 104 locais em vários países (n=838) , que comparou o fremanezumabe com o placebo para pacientes 

com enxaqueca crônica ou episódica refratários de duas a quatro terapias profiláticas anteriores.

•  É importante informar que tanto o PROPONENTE quanto os PARECERISTAS não encontraram estudos que      

respondessem plenamente à pergunta de pesquisa estruturada, considerando os comparadores a serem utilizados na 

prática clínica. 

•    No ensaio clínico randomizado (ECR) FOCUS, a população-alvo era de pacientes refratários de 2 a 4 medicamentos 

para profilaxia, sendo que a indicação proposta é para tratamento preventivo de enxaqueca em adultos refratários a 

três tratamentos prévios.



5

EVIDÊNCIAS CIENTÍFICAS

Estudo 
(Autor, 
ano)

Pais, cenário Desenho População (n) Intervenção Comparador Desfechos e time point de avaliação Financiamento

Ferrari et 
al. (2019)

Multicêntrico ECR Pacientes com 
enxaqueca 
episódica ou 
crônica que 
falharam em dois 
a quatro 
medicamentos 
preventivos 
(n=838)

Fremanezumabe 
trimestral (675 mg 
no primeiro mês) 
ou mensal (225 mg 
para enxaqueca 
episódica e 675 mg 
para crônica)

Placebo 12 semanas

Desfechos Primários do estudo

Mudança no Número Médio de Dias com Enxaqueca

Desfechos Secundários do estudo

Mudança no Número Médio de Dias com Enxaqueca

Mudança no Número Médio de Dias com Dor de Cabeça 
Moderada ou Grave

Mudança no Número de Dias de Uso de Medicamentos para Dor 
de Cabeça Aguda

Desfechos Exploratórios no estudo

Proporção de Respondedores com Reduções de 75% ou 100%

Sustentação da Resposta (Redução ≥ 50%)

Melhoria nos Sintomas Associados (náuseas, fotofobia, 
fonofobia)

Qualidade de Vida (MSQOL, MIDAS, HIT-6, WPAI)

Eventos Adversos

Teva 
Pharmaceuticals
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RESULTADOS

Estudo 
(Autor, 
ano)

Redução dos Dias de Enxaqueca Mensal Taxa de Resposta (Redução de 50% nos Dias de 
Enxaqueca)

Alteração no Escore MIDAS (Migraine 
Disability  Assessment Score)

Ferrari et al. 
(2019)

NCT 
03308968

Fremanezumabe Mensal:

Redução média de 4,9 dias em pacientes com 
enxaqueca episódica.

Redução média de 5,0 dias em pacientes com 
enxaqueca crônica.

Fremanezumabe Trimestral:

Redução média de 4,6 dias em pacientes com 
enxaqueca episódica.

Redução média de 4,9 dias em pacientes com 
enxaqueca crônica.

Placebo:

Redução média de 2,5 dias para enxaqueca episódica.

Redução média de 2,7 dias para enxaqueca crônica.

Fremanezumabe demonstrou superioridade em 
relação ao placebo na redução de dias com enxaqueca, 
tanto na dosagem mensal, quanto na trimestral.

Fremanezumabe mensal:

34% dos pacientes alcançaram o desfecho

Fremanezumabe trimensal:

34% dos pacientes alcançaram o desfecho

Placebo:

9% dos pacientes alcançaram o desfecho

Fremanezumabe demonstrou superioridade em 
relação ao placebo no alcance na taxa de 
resposta, tanto na dosagem mensal, quanto na 
trimestral.

Mudança média desde o início do 
tratamento:

Placebo: -7,0 (SE 3,2)

Fremanezumabe trimestral: -19,7 (SE 
3,3)

Fremanezumabe mensal: -24,7 (SE 3,2)

Diferença em relação ao placebo:

Fremanezumabe trimestral: -12,7 pontos 
(IC 95%: -19,5 a -6,0)

p=0,0002

Fremanezumabe mensal: -17,7 pontos 
(IC 95%: -24,5 a -11,0)

p<0,0001

Fremanezumabe demonstrou melhorias 
estatisticamente significativas quando 
comparado ao placebo.

O regime mensal tendeu a apresentar 
resultados ligeiramente melhores que o 
trimestral
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RESULTADOS

Estudo 
(Autor, 
ano)

Incidência de Eventos Adversos MSQOL (Migraine-Specific Quality of Life) Melhoria nos Sintomas Associados (náuseas, fotofobia, fonofobia)

Ferrari 
et al. 
(2019)

NCT 
033089
68

Fremanezumabe mensal:

45,3% dos pacientes apresentaram quaisquer EA, e 
1,4% dos pacientes foram retirados do estudo dev

ido aos eventos adversos

Fremanezumabe trimensal:

54,7% dos pacientes apresentaram quaisquer EA, e 
0,4% dos pacientes foram retirados do estudo 
devido aos eventos adversos

Placebo:

48,4% dos pacientes apresentaram quaisquer EA, e 
1,1% dos pacientes foram retirados do estudo 
devido aos eventos adversos

Fremanezumabe na dosagem trimestral 
apresentou uma maior incidência de eventos 
adversos em comparação ao placebo e à dosagem 
mensal. No que diz respeito à descontinuação do 
estudo devido a eventos adversos, foram  
verificadas baixas taxas de descontinuação (0,4% 
trimestral, 1,4% mensal, 1,1% placebo)

Mudança média desde o início do tratamento:

Placebo: +6,9 (SE 1,5)

Fremanezumabe trimestral: +15,7 (SE 1,5)

Fremanezumabe mensal: +17,5 (SE 1,5)

Diferença em relação ao placebo:

Fremanezumabe trimestral: +8,8 pontos (IC 95%: 5,7 a 
11,9)

p<0,0001

Fremanezumabe mensal: +10,6 pontos (IC 95%: 7,5 a 
13,7)

p<0,0001

Fremanezumabe demonstrou melhorias 
estatisticamente significativas quando comparado ao 
placebo.

O regime mensal tendeu a apresentar resultados 
ligeiramente melhores que o trimestral

Náusea ou Vômito (Mudança média mensal):

Placebo: -0,5 (SE 0,3)

Fremanezumabe trimestral: -2,5 (SE 0,3)

Fremanezumabe mensal: -2,6 (SE 0,3)

Diferença vs Placebo:

Trimestral: -1,9 (IC 95%: -2,5 a -1,4)

Mensal: -2,1 (IC 95%: -2,6 a -1,5) . Ambos com p<0,0001

Fotofobia e Fonofobia (Mudança média mensal):

Placebo: -0,4 (SE 0,3)

Fremanezumabe trimestral: -2,6 (SE 0,3)

Fremanezumabe mensal: -3,1 (SE 0,3)

Diferença vs Placebo:

Trimestral: -2,2 (IC 95%: -2,9 a -1,6)

Mensal: -2,8 (IC 95%: -3,4 a -2,1) . Ambos com p<0,0001

Ambos os regimes mostraram redução significativa nos sintomas 
associados. O regime mensal apresentou reduções ligeiramente 
maiores em todos os tipos de sintomas. Todos os resultados foram 
estatisticamente significativos (p<0,0001).
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QUALIDADE METODOLÓGICA

❑ A avaliação do risco de viés para o ensaio 
clínico randomizado FOCUS foi conduzida 
utilizando a ferramenta RoB-2.0.

❑ Os PARECERISTA consideraram todos os 
domínios de cada desfecho como 
apresentando baixo risco de viés. Apesar 
de o estudo incluir uma fase aberta, os 
resultados dos desfechos coletados 
provêm da fase cega, o que não 
influenciou o relato.
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CERTEZA DA EVIDÊNCIA

Certeza da evidência Impacto Certeza Importância

№ dos 

estudos

Delineamento 

do estudo

Risco de viés Inconsistência Evidência 

indireta

Imprecisão Outras 

considerações

Redução dos Dias de Enxaqueca Mensal

1 ensaios clínicos 

randomizados

não grave não grave gravea não grave nenhum Fremanezumabe Mensal:

Redução média de 4,9 dias em pacientes com 

enxaqueca episódica.

Redução média de 5,0 dias em pacientes com 

enxaqueca crônica.

Fremanezumabe Trimestral:

Redução média de 4,6 dias em pacientes com 

enxaqueca episódica.

Redução média de 4,9 dias em pacientes com 

enxaqueca crônica.

Placebo:

Redução média de 2,5 dias para enxaqueca 

episódica.

Redução média de 2,7 dias para enxaqueca 

crônica.

⨁⨁⨁◯

Moderadaa

CRÍTICO

Taxa de Resposta (Redução de 50% nos Dias de Enxaqueca)

1 ensaios clínicos 

randomizados

não grave não grave gravea não grave nenhum Fremanezumabe mensal:

34% dos pacientes alcançaram o desfecho

Fremanezumabe trimensal:

34% dos pacientes alcançaram o desfecho

Placebo:

9% dos pacientes alcançaram o desfecho

⨁⨁⨁◯

Moderadaa

CRÍTICO
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CERTEZA DA EVIDÊNCIA

Certeza da evidência Impacto Certeza Importância

№ dos 

estudos

Delineamento 

do estudo

Risco de viés Inconsistência Evidência 

indireta

Imprecisão Outras 

considerações

Alteração no Escore MIDAS

1 ensaios clínicos 

randomizados

não grave não grave gravea não grave nenhum Mudança média desde o início do tratamento:

Placebo: -7,0 (SE 3,2)

Fremanezumabe trimestral: -19,7 (SE 3,3)

Fremanezumabe mensal: -24,7 (SE 3,2)

Diferença em relação ao placebo:

Fremanezumabe trimestral: -12,7 pontos (IC 95%: 

-19,5 a -6,0)

p=0,0002

Fremanezumabe mensal: -17,7 pontos (IC 95%: -

24,5 a -11,0)

p<0,0001

⨁⨁⨁◯

Moderadaa

CRÍTICO

MSQOL

1 ensaios clínicos 

randomizados

não grave não grave gravea não grave nenhum Mudança média desde o início do tratamento:

Placebo: +6,9 (SE 1,5)

Fremanezumabe trimestral: +15,7 (SE 1,5)

Fremanezumabe mensal: +17,5 (SE 1,5)

Diferença em relação ao placebo:

Fremanezumabe trimestral: +8,8 pontos (IC 95%: 

5,7 a 11,9)

p<0,0001

Fremanezumabe mensal: +10,6 pontos (IC 95%: 

7,5 a 13,7)

p<0,0001

⨁⨁⨁◯

Moderadaa

CRÍTICO
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CERTEZA DA EVIDÊNCIA

Certeza da evidência Impacto Certeza Importância

№ dos estudos Delineamento 

do estudo

Risco de viés Inconsistência Evidência 

indireta

Imprecisão Outras 

considerações

Incidência de Eventos Adversos

1 ensaios clínicos 

randomizados

não grave não grave gravea não grave nenhum Fremanezumabe mensal:

45,3% dos pacientes apresentaram quaisquer EA, e 

1,4% dos pacientes foram retirados do estudo 

devido aos eventos adversos

Fremanezumabe trimensal:

54,7% dos pacientes apresentaram quaisquer EA, e 

0,4% dos pacientes foram retirados do estudo 

devido aos eventos adversos

Placebo:

48,4% dos pacientes apresentaram quaisquer EA, e 

1,1% dos pacientes foram retirados do estudo 

devido aos eventos adversos

⨁⨁⨁◯

Moderadaa

CRÍTICO

Melhoria nos Sintomas Associados (náuseas, fotofobia, fonofobia)

1 ensaios clínicos 

randomizados

não grave não grave gravea não grave nenhum Náusea ou Vômito (Mudança média mensal):

Placebo: -0,5 (SE 0,3)

Fremanezumabe trimestral: -2,5 (SE 0,3)

Fremanezumabe mensal: -2,6 (SE 0,3)

Diferença vs Placebo:

Trimestral: -1,9 (IC 95%: -2,5 a -1,4)

Mensal: -2,1 (IC 95%: -2,6 a -1,5)

Ambos com p<0,0001

Fotofobia e Fonofobia (Mudança média mensal):

Placebo: -0,4 (SE 0,3)

Fremanezumabe trimestral: -2,6 (SE 0,3)

Fremanezumabe mensal: -3,1 (SE 0,3)

Diferença vs Placebo:

Trimestral: -2,2 (IC95%: -2,9 a -1,6)

Mensal: -2,8 (IC95%: -3,4 a -2,1)

Ambos com p<0,0001

⨁⨁⨁◯

Moderadaa

IMPORTANTE
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CERTEZA DA EVIDÊNCIA

❑ Na comparação entre fremanezumabe e placebo em pacientes refratários, todos os desfechos apresentaram certeza de evidência 

moderada, usando como referência o sistema grade, com rebaixamento de um nível no domínio de evidência indireta.
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AGÊNCIAS DE ATS

❑ Conitec: tecnologia não avaliada.

❑ CDA: recomendou que o fremanezumabe seja reembolsado para prevenção de enxaqueca em adultos que não 
responderam a pelo menos dois medicamentos orais para enxaqueca. Condições: O preço deve ser reduzido entre 61% 
e 71% para ser considerado custo-efetivo. 

❑  NICE: O NICE recomendou o fremanezumabe como uma opção para a prevenção de enxaquecas em adultos que 
tenham 4 dias ou mais  de enxaqueca por mês e que tenham falhado a pelo menos 3 tratamentos preventivos anteriores .

❑  PBS: O fremanezumabe foi recomendado para o tratamento de pacientes com enxaqueca episódica de alta frequência    
(HFEM) e para enxaqueca crônica que apresentaram inadequação, intolerância ou contraindicações a pelo menos três 
medicamentos profiláticos de enxaqueca.

❑   SMC: Fremanezumabe foi recomendado com a seguinte indicação: idem ao NICE.
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AVALIAÇÃO ECONÔMICA

Resultados do estudo de custo-efetividade apresentado pelo PROPONENTE:

Comparador RCEI

Profilaxia para enxaqueca
R$ 3.421,77          por procedimento evitado
R$ 119,96     por crise de enxaqueca evitada
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AVALIAÇÃO ECONÔMICA

RESSALVAS: 

• O modelo econômico proposto apresenta falhas conceituais, sendo uma análise de custo-efetividade 
não convencional do tipo custo por consequência, avaliando o custo por procedimento e crise de 
enxaqueca evitados.

• O custo da administração do medicamento não foi considerado, sendo recomendada a inclusão de 
uma consulta para treinamento do paciente ou cuidador.

• A discussão e a conclusão do dossiê destacam os principais achados, mas incorporam resultados não 
analisados, como a redução da intensidade das enxaquecas e a melhoria na qualidade de vida. Além 
disso, a perspectiva social da incapacidade gerada pela enxaqueca é abordada sem respaldo adequado 
na análise apresentada.
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ANÁLISE DE IMPACTO ORÇAMENTÁRIO

AIO recalculada pelo parecerista na planilha padrão da ANS

Itens Resultados

Comparador: Profilaxia para enxaqueca – sem tratamento medicamentoso

População-alvo: Média anual de 395.978 pacientes

Difusão:
Progressiva de 20% a 60% no 5º ano
Média anual de 159.006 pacientes tratados com a tecnologia

Impacto orçamentário incremental: R$ 21,7 bilhões em 5 anos
R$ 4,3 bilhões média anual
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ANÁLISE DE IMPACTO ORÇAMENTÁRIO

Comparativo entre a proposta e o parecer

Item Proposta RAC (ANS)

Preço da tecnologia R$ 1.940,79 (CMED PF 0%) R$ 2.432,03 (CMED PF 18%)

População elegível 21.867 pacientes 395.978 pacientes

Difusão 20% a 60% 20% a 60%

População tratada 8.790 pacientes em média/ano 159.006 pacientes em média/ano

Impacto Incremental R$ 14,2 milhões (média anual) R$ 4,3 bilhões (média anual)
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ANÁLISE DE IMPACTO ORÇAMENTÁRIO

Comparativo entre a proposta e o parecer (comentários)

• A base dos preços foi a CMED, porém o proponente apresentou os valores com alíquota de imposto 

de 0% e o parecerista utilizou o padrão de 18% de imposto;

• Para calcular a população elegível, proponente partiu da população da saúde suplementar entre 19 

e 65 anos (SIB/ANS) e considerou o parâmetro de 0,7% para pacientes com diagnóstico de 

enxaqueca nos planos de saúde, enquanto o parecerista utilizou a população do SIB/ANS entre 18 e 

100 anos e  utilizou a prevalência de enxaqueca diagnosticada de 10,5%. 

• A partir daí os parâmetros para pacientes que apresentam ≥ 4 dias de enxaqueca por mês e 

possuem diagnóstico (28,91%), bem como a proporção de pacientes com ≥3 falhas em tratamentos 

profiláticos (31,9%) foram iguais na proposta e parecer.
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ANÁLISE DE IMPACTO ORÇAMENTÁRIO

Comparativo entre a proposta e o parecer (comentários)

• O proponente utilizou o parâmetro de 0,7% a partir da demanda aferida: quantidade de pacientes 

com CID 10 de enxaqueca do Estudo Funcional Card que não foi referenciado no dossiê, o parâmetro 

de 10,5% do parecer foi extraído de STOVNER, L. J. et al, 2022;

• Para os custos com consulta e atendimento em pronto-socorro, o proponente usou como base 

dados do D-TISS e o parecerista utilizou a CBHPM para atender à recomendação da ANS de utilizar 

parâmetros nacionais em persperctivas mais conservadoras.
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CONCLUSÃO

A evidência atualmente disponível sobre eficácia e segurança do  fremanezumabe para o tratamento 
preventivo de enxaqueca foi baseada em:

❑  Um ensaio clínico randomizado (FOCUS), duplo-cego, controlado por placebo, que apresentou baixo risco 
de viés com certeza da evidência moderada para todos os desfechos avaliados.

❑ Em relação aos desfechos de eficácia, o estudo FOCUS evidenciou superioridade do fremanezumabe em 
relação ao placebo, reduzindo incapacidade e melhorando qualidade de vida em pacientes refratários, 
tanto na enxaqueca episódica quanto crônica.

❑  Quanto aos desfechos de segurança e sintomas associados, o fremanezumabe apresentou adequado perfil         
de segurança, com baixas taxas de descontinuação. Houve redução significativa nos sintomas associados 
(náusea, vômito, fotofobia e fonofobia) em comparação ao placebo.

❑ Contudo, no contexto atual, ainda há uma carência de estudos que realizem comparações entre o 
fremanezumabe e as terapias usuais para o tratamento profilático da enxaqueca crônica ou episódica. 



21

CONCLUSÃO

❑ A avaliação econômica, com estudo de custo-efetividade, apresentou RCEI de R$ 3.421,77 por 

procedimento evitado e de R$ 119,96 por crise de enxaqueca evitada.

❑ impacto orçamentário  incremental calculado foi de R$ 4,3 bilhões de média anual, para 395.978 

pacientes em média, ao ano.



                                                                                      

                      
              



Nº NOME INSTITUIÇÃO

1
ANA CECILIA DE SÁ CAMPELLO 

FAVERET
ANS

2
ANA LÚCIA SILVA MARÇAL 

PADUELLO
CONSELHO NACIONAL DE SAÚDE

3 ANNE KARIN DA MOTA BORGES ANS

4 ANTONIO PAZIN FILHO CNI

5 ANTONIO PAZIN FILHO CONFEDERAÇÃO NACIONAL DA INDÚSTRIA (CNI)

6 BEATRIZ FERNANDA AMARAL ABRAMGE

7 BRUCE KANO ELI LILLY

8 BRUNA ALESSANDRA VALE DELOCCO ANS

9
CARMEM LUCIA LUPI MONTEIRO 

GARCIA
COFEN

10 CAROLINA MARIA DIAS DA SILVA CONSELHO FEDERAL DE FONOAUDIOLOGIA

11 CASSIO IDE ALVES ABRAMGE/SINAMGE

12 CÉLIA MAZZA DE SOUZA CONSELHO FEDERAL DE PSICOLOGIA (CFP)

13 CÉLIA MAZZA DE SOUZA CONSELHO FEDERAL DE PSICOLOGIA

14 CLARICE ALEGRE PETRAMALE UNIMED DO BRASIL

15 CRISTIANE SEDLMAYER DE SANTI ELI LILLY DO BRASIL

16 CRISTINA NOBUKO ONO AGÊNCIA NACIONAL DE SAÚDE SUPLEMENTAR - ANS

17 DANIELE DUARTE SAMBUGARO
NUDECON - NUCLEO DE DEFESA DO CONSUMIDOR DA 
DEFENSORIA PUBLICA DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO

18 DANIELLE OLIVEIRA DA SILVA GSK

19 EDGARD TORRES DOS REIS NETO UNIFESP / EPM

20 FABIANO VARELA MTE

41º Reunião Técnica da “Comissão de Atualização do Rol de Procedimentos e Eventos em Saúde 
Suplementar – COSAÚDE”       25/06/2025



21 FELIPE UMEDA VALLE CAECS/ANS

22 FERNANDO CÉSAR DE PAULA CMB

23 FERNANDO KOWACS ACADEMIA BRASILEIRA DE NEUROLOGIA

24
FLÁVIA CRISTINA DE ARAÚJO 

CORDEIRO
ANS

25 FLAVIA TANAKA ANS

26 FRANCINNE MACHADO RIBEIRO SOCIEDADE BRASILEIRA DE REUMATOLOGIA; HUPE-UERJ

27 GECIELY MUNARETTO COFFITO

28
GRACCHO BOGEA DE MELO E ALVIM 

NETO
FEDERAÇÃO BRASILEIRA DE HOSPITAIS (FBH)

29 GUSTAVO DE PAIVA COSTA SOCIEDADE BRASILEIRA DE REUMATOLOGIA

30 HELLEN HARUMI MIYAMOTO FENASAÚDE

31 IRENE RODRIGUES DA SILVA CENTRAL ÚNICA DOS TRABALHADORES

32
ISABELLA VASCONCELLOS DE 

OLIVEIRA
UNIDAS

33
JANAINA CARDOSO NUNES 

MARINHO
UNIMED DO BRASIL

34
JEANE REGINA DE OLIVEIRA 

MACHADO
ANS

35 JÚLIA GONÇALVES ARAÚJO ASSIS BIORED BRASIL

36 LEONARDO SOARES ANS

37 LUANA FERREIRA LIMA ASSOCIAÇÃO BRASILEIRA DE LINFOMA E LEUCEMIA (ABRALE)

38 LUIZ RICARDO TRINDADE BACELLAR AGÊNCIA NACIONAL DE SAÚDE SUPLEMENTAR - ANS

39 LUIZA LEAL DO NASCIMENTO COSTA FENASAUDE

40 MAÍRA NASCIMENTO PINHEIRO ANS

41
MARA JANE CAVALCANTE CHAGAS 

PASCOAL
AGÊNCIA NACIONAL DE SAÚDE SUPLEMENTAR

42 MARCELO FERNANDES DE QUEIROZ CNC

43 MARCIO NATTAN PORTES SOUZA HCFMUSP, HIAE

44
MARCO AURÉLIO TAVARES 

AZEVEDO
GARCE - GRUPO DE APOIO AOS PACIENTES REUMÁTICOS DO 

CEARÁ

45 MARTA SUNDFELD ANS



46 MÍRIAN CARVALHO LOPES ANS

47 MIYUKI GOTO ASSOCIAÇÃO MÉDICA BRASILEIRA AMB

48 NATHALIE DAVID ALVES GSK

49
RENATA RUBACK GUEDES PEREIRA 

DOS SANTOS
PROCONSBRASIL (PROCON CARIOCA)

50 RICARDO DOS SANTOS SIMÕES UNIMED DO BRASIL

51 SILVANA MARCIA BRUSCHI KELLES UNIMED BRASIL/BH

52 SIMONE ASSUMPÇÃO PEROBA CNC

53 SIMONE HAASE KRAUSE ANS

54 TATIANA CALI DE OLIVEIRA FENASAÚDE

55 WALACE DIAS FREITAS MDS


