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ANEXOS EXTERNOS

*  Checklist de analise critica: avaliacdo econémica de tecnologias em salde no processo de
atualizacdo do Rol da ANS.

*  Checklist de andlise critica: andlise de impacto orcamentario de tecnologias em saude no
processo de atualizacdo do Rol da ANS.

*  Planilha de impacto orgamentario elaborada pelos PARECERISTAS.

* Declaracdo de potenciais conflitos de interesses.

* Resumo Executivo em outros idiomas (inglés e espanhol).
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1. IDENTIFICACAO

Esse relatdrio se refere a andlise critica de proposta de atualizacdo do Rol de Procedimentos e Eventos
em Saude apresentada a Agéncia Nacional de Saude Suplementar (ANS) por meio do FormRol. Trata
de aspectos relativos a eficacia, a efetividade, a seguranga, ao custo-efetividade e ao impacto
orcamentario do procedimento Implante de vdlvula adrtica transcateter, para tratamento de pacientes
com estenose valvar adrtica grave de risco cirdrgico baixo, visando a incorporac¢do de nova indicagdo

de uso no Rol.

Quadro 1. Identificacdo da(s) proposta(s) de atualizagdo do rol analisada(s) no presente documento

Ne de N2 da Unidade de
Protocolo Anadlise Técnica PROPONENTE
(PAR) (UAT)
2025.1.000255 UAT-160 Edwards Lifesciences
2. CONTEXTUALIZACAO

Trata-se de Proposta de Atualizacdo do Rol — PAR que visa a inclusdo de nova indicacdo de uso no Rol
para o procedimento implante de valvula adrtica transcateter (TAVI), o tratamento de pacientes com
estenose adrtica grave de baixo risco cirurgico. Em sua operacionalizagdo, o procedimento envolve a
utilizacdo de produto para saude, um dispositivo médico, que é regularmente comercializado no pais

por varios detentores/fabricantes, conforme informacdes de registro disponibilizadas pela ANVISA.

Em regra, quando uma tecnologia é incorporada ao Rol, a cobertura do procedimento nao esta
condicionada a utilizagdo de produtos para saude/dispositivos médicos de detentores/fabricantes
especificos. Nesse sentido, cabe ressaltar que a andlise das evidéncias cientificas e a avaliagdo
econdmica realizadas neste Relatério de Andlise Critica - RAC tém como objeto o PROCEDIMENTO
implante de valvula adrtica transcateter (TAVI) para o tratamento de pacientes com estenose valvar
adrtica grave de risco cirurgico baixo, ndo estando, portanto, direcionadas para utilizagdo de um ou
outro produto para satde/dispositivo médico regularmente comercializado no pais e com indica¢do

de uso para o tratamento da condicdo de saude em andlise.
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Atualmente, o Rol j& comporta o procedimento “IMPLANTE TRANSCATETER DE PROTESE VALVAR
AORTICA (TAVI) - COM DIRETRIZ DE UTILIZACAO” para pacientes com estenose adrtica grave
sintomaticos, inoperaveis ou com alto risco cirdrgico, conforme Diretriz de Utilizagdao n2 143, do Anexo

Il da Resolugdo Normativa — RN n2 465/2021, abaixo descrita.
143. IMPLANTE TRANSCATETER DE PROTESE VALVAR AORTICA (TAVI)
1. Cobertura obrigatdria quando atendido todos os seguintes critérios:

a. Pacientes com idade igual ou maior que 75 anos, sintomaticos, com expectativa de vida > 1 ano,
inoperaveis ou com alto risco cirurgico, definido como escore Society of Thoracic Surgeons — STS > 8%

ou EuroSCORE logistico > 20%;

b. Avaliacdo por grupo de profissionais, com habilitacdo e experiéncia na realizacdo do TAVI, incluindo,
no minimo, cirurgido cardiaco, cardiologista intervencionista, cardiologista clinico e anestesista,
contemplando risco cirdrgico, grau de fragilidade, condi¢cdes anatémicas e comorbidades. O grupo de

profissionais deve confirmar a adequacdo da indicacdo do TAVI, em oposicdo a troca valvar cirurgica.

3. RESUMO EXECUTIVO

Quadro 2. Resumo executivo

TECNOLOGIA

Implante de vélvula adrtica transcateter (TAVI)

INDICAGCAO

Tratamento da estenose valvar adrtica grave para pacientes com risco cirurgico baixo (escore STS-
PROM <4%) como primeira linha de tratamento.
INTRODUGCAO

A estenose valvar adrtica (EVA) representa uma das principais doencas valvares cardiacas,
caracterizada pela obstrucdo progressiva do fluxo sanguineo do ventriculo esquerdo para a aorta
devido ao enrijecimento e calcificagdo dos folhetos valvares. Em sua forma grave, a EVA pode
cursar com sintomas como dispneia, angina, sincope e insuficiéncia cardiaca, impactando
significativamente o progndstico dos pacientes. O escore STS-PROM (Society of Thoracic Surgeons
Predicted Risk of Mortality) é utilizado para estratificacdo do risco cirurgico, sendo considerado
baixo risco valores inferiores a 4%.
PERGUNTA ESTRUTURADA
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PROPONENTE

PARECERISTAS

POPULACAO: Pacientes com estenose valvar
adrtica grave de risco cirdrgico baixo (escore
STS-PROM <4%)

INTERVENCAO: Implante de valvula cardiaca
adrtica transcateter (TAVI) via SAPIEN 3®
COMPARADOR: Cirurgia cardiaca aberta (ou
convencional) de implante valvar adrtico.
DESFECHOS (OUTCOMES): Obito, acidente
vascular cerebral, fibrilacdo atrial, tempo de
internagdo e rehospitalizagdo. Eventos adversos
e qualidade de vida relacionada a saude (QVRS).
TIPOS DE ESTUDOS: RevisGes sistematicas com
ou sem meta-andlise e ensaios clinicos
randomizados.

POPULACAO: Pacientes com estenose valvar
aodrtica grave de risco cirdrgico baixo.

INTERVENCAO: Implante de valvula cardiaca
adrtica transcateter (TAVI).

COMPARADOR: Cirurgia cardiaca aberta (ou
convencional) de implante valvar aértico.

DESFECHOS (OUTCOMES): Mortalidade por
todas as causas, AVC, infarto do miocardio,
reintervencdo da valvula adrtica, fibrilagdo atrial
apos intervencgdes de TAVI ou SAVR, implante de
marcapasso permanente, qualidade de vida.

TIPOS DE ESTUDOS: Revisbes sistematicas com
ou sem meta-andlise e ensaios clinicos
randomizados.

EFICACIA/EFETIVIDADE/SEGURANGA

PROPONENTE

PARECERISTAS

O proponente descreve o estudo PARTNER 3 (n
=1.000), duas analises de extensdo e trés
subanalises, todas relativas ao estudo PARTNER
3. Em 12 meses e 24 meses apds o0s
procedimentos o desfecho primario de &bito
por qualquer causa, AVC ou rehospitalizagdo foi
significativamente melhor no grupo TAVI em
comparagdo com o grupo da cirurgia (HR: 0,54;
p-valor=0,001 e HR: 0,63; p-valor= 0,007,
respectivamente). Além disso TAVI alcancou os
critérios de ndo inferioridade e superioridade
frente a cirurgia, com diferen¢a absoluta entre
grupos de -6,6 pontos percentuais (IC 95%: -
10,8 a -2,5; p-valor<0,001 para nao
inferioridade) e 46% menos risco de ocorréncia
do desfecho primario para a analise de
superioridade (HR: 0,54 [IC 95%: 0,37 a 0,79]; p-
valor=0,001). Em 30 dias, o uso de TAVI levou a
resultados significativos frente a cirurgia nos
desfechos de tempo de internagdo, nova
fibrilacdo atrial, ébito ou AVC. A anilise de
qualidade de vida, mensurada utilizando trés
guestiondrios, apontou que os pacientes que
foram submetidos a TAVI apresentaram
melhores escores frente aos pacientes
submetidos a cirurgia.

O parecerista analisou 3 revisGes sistematicas
com a populagdo de baixo risco cirurgico. Estas
RS englobam até 6 ECRs e uma populagcao de
5.341 pacientes.

Nas revisdes avaliadas, observou-se que ndo ha
diferenca significativa entre o TAVI e a SAVR no
desfecho de mortalidade em seguimentos
longos  (acima de um ano). Em
acompanhamentos mais curtos (de 30 dias aum
ano) ou quando os resultados ndo sdo
estratificados por periodo de seguimento, os
achados sdo divergentes, embora alguns
favorecam o TAVI.

Nao foram identificadas diferencas significativas
entre TAVI e SAVR quanto ao risco de AVC,

infarto do miocardio, necessidade de
reintervencdao valvar e re-hospitalizagao,
independentemente do periodo de
acompanhamento. Alguns desfechos de

seguranc¢a favoreceram o TAVI, como menor
incidéncia de fibrilacdo atrial, sangramento
grave e lesdo renal aguda, porém este
procedimento apresentou maior risco de
complicagdes vasculares e aumento da
necessidade de implantacdo de marcapasso
permanente.

Para a populacdo de baixo risco cirurgico, os
desfechos avaliados em 30 dias foram
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majoritariamente classificados com certeza da
evidéncia moderada, exceto a mortalidade por
todas as causas, com alta certeza de evidéncia.
Nos desfechos avaliados entre 30 dias e um ano,
a maioria também foi classificada com certeza
de evidéncia moderada, com exce¢do da
mortalidade por todas as causas (alta certeza de
evidéncia) e risco de fibrilagdo atrial, que
apresentou baixa certeza de evidéncia devido a
imprecisdo e inconsisténcia dos dados.

Para os desfechos avaliados apdés um ano, a
certeza da evidéncia relacionada ao desfecho
risco de fibrilagcdo atrial foi avaliada com alta,
enquanto a mortalidade por todas as causas e a
necessidade de intervencdo foram classificadas
com certeza moderada, devido a imprecisdo. Ja
os desfechos infarto agudo do miocardio e AVC
apresentaram baixa certeza da evidéncia, em
fungdo da inconsisténcia e imprecisdo dos
dados.

AVALIACAO ECONOMICA

O proponente apresentou um estudo de avaliacdo economica do tipo andlise de custo-utilidade,
estruturado a partir de um modelo misto de arvore de decisdo para o periodo inicial de 30 dias,
seguido por um modelo de Markov para a projecao de eventos de longo prazo (horizonte vitalicio).
A perspectiva adotada foi a da saude suplementar no Brasil.

Em relagdo aos resultados, a interven¢ao avaliada — TAVI com prétese SAPIEN 3® — demonstrou
custo incremental de RS 91.911,84 e beneficio incremental de 0,77 AVAQ, resultando em uma
razdo de custo-utilidade incremental (RCUI) de RS 119.548,59 por AVAQ ganho em comparacdo a
cirurgia convencional de troca valvar (SAVR). Ndo foram apresentados resultados comparativos
contra outras préteses TAVI de outros fabricantes ou contra geragdes futuras da mesma linha
SAPIEN.

LimitagOes relevantes do modelo enviado pelo PROPONENTE incluem as seguintes: (1) as utilidades
basais e desutilidades associadas a eventos adversos foram extraidas de estudos realizados em
populagdes europeias (Holanda e Espanha), sem validacdo ou ajuste para o contexto brasileiro da
salde suplementar, o que gera incerteza adicional nas estimativas de AVAQs; (2) O modelo nao
avaliou formalmente a heterogeneidade entre subgrupos de pacientes, como varia¢des por faixa
etaria, presenga de comorbidades, ou risco anatdomico e (3) os resultados de custo-efetividade
apresentados se aplicam estritamente a prétese SAPIEN 3® e ndo podem ser extrapolados para
proteses TAVI de outros fabricantes ou para geragdes posteriores da prépria linha SAPIEN, as quais
podem apresentar diferencas relevantes em eficécia, seguranca e custos.

IMPACTO ORCAMENTARIO
PROPONENTE PARECERISTAS
Para uma populacdo média de 16.406/ano e | A andlise de impacto orcamentario foi
taxa de difusdo inicial de 12%, com aumento | recalculada pelo parecerista. Para uma

anual de 4% por ano em 5 anos, o PROPONENTE
apresenta um modelo de andlise de impacto
orcamentario com um impacto incremental de

populagdo média de 18.083/ano e taxa de
difusdo inicial de 12%, com aumento anual de
4% por ano em 5 anos, o recalculo estimou um
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RS 779,9 milhdes no final de 5 anos, com uma
média anual de RS 155,9 milhdes. Foram
também apresentados outros 2 cenarios de
difusdo alternativos, tanto com difusdo mais
lenta (10-20%) quanto mais agressiva (15-40%)
gue apresentaram respectivamente impacto
orcamentdrio incremental médio de RS$85,1
milhdes e R$252,4 milhdes.

impacto incremental de RS 1,59 bilhdes no final
de 5 anos, com uma média de RS 319 milhdes
por ano. A principal diferenca entre o cdlculo do
proponente e do parecerista, se deve a ndo
adocgdo do parecerista ao percentual de 9% de
pacientes em uso prévio de TAVI no cenario de
referéncia, devido a incerteza dessa estimativa.
Jd o proponente considerou essa taxa e
portanto, a projecao de uma participacao de
mercado de 12% no primeiro ano, representou
um acréscimo real de apenas 3% em relacdo ao
cenario de referéncia. Em um cenario mais
agressivo de difusdo (15-40%) o impacto
incremental foi de R$428,6 milh&es por ano.

EXPERIENCIA INTERNACIONAL

PROPONENTE PARECERISTAS
O TAVI foi avaliado pelo Medical Services e CDA (Canadd): O TAVI é considerado
Advisory Committee (MSAC) a fim de subsidiar uma opgdo de tratamento vidvel para
uma decisdo do governo australiano quanto a pacientes com estenose adrtica grave,
inclusdo do procedimento na lista do Medicare especialmente em grupos de risco
Benefits Schedule (MBS). Apds considerar as baixo. A evidéncia sugere que o TAVI
evidéncias disponiveis em relagdo a seguranca, pode ser custo-efetivo em comparagao
eficacia e custo-efetividade, o MSAC apoiou o com a substituicdo valvar adrtica
financiamento pelo MBS de TAVI para pacientes cirdrgica (SAVR) em muitos casos;
com estenose adrtica grave sintomatica com ® CONITEC, Brasil: O implante percutaneo
baixo risco cirdrgico. Em 2020, a Health Quality de wvdlvula adrtica (TAVI) para
Ontario, sob a orientacdo do Ontario Health tratamento da estenose adrtica grave
Technology Advisory Committee, recomendou foi incorporado ao SUS para pacientes
o financiamento publico de TAVI em adultos inoperaveis, sem possibilidade de cura
com estenose adrtica grave que apresentam por intervencdes cirurgicas;
risco cirurgico baixo. Varias outras agéncias de e NICE, Inglaterra: O uso do TAVI é
avaliagdo de tecnologias em saude avaliaram o considerado seguro e eficaz, desde que
tema, entre elas Haute Autorité de Santé (HAS), haja governanga clinica adequada e
Health Information and Quality registros completos dos pacientes em
Authority e Norwegian Institute of Public banco de dados nacional;
Health, e hd um consenso de que a TAVI é e MSAC, Australia: apoiou o
benéfica para pacientes com estenose adrtica financiamento MBS do TAVI usando um
grave sintomatica de risco cirdrgico baixo. sistema BEV para pacientes com
Ademais, TAVI estd em avaliacdo pela agéncia estenose adrtica grave sintomatica com
de ATS do Reino Unido. O National Health baixo risco cirurgico;
Service do Reino Unido recomenda que e HAS, Franca: Ndo encontrado;
pacientes com estenose adrtica com baixo e Health Information and Quality
risco ou intermedidrio risco cirurgico devem ser Authority, Irlanda: TAVI deve estar
submetidos a TAVI desde que atendam aos disponivel para pacientes com 70 anos
critérios de inclusdo. Esta posicdo do NHS visa ou mais com estenose adrtica

aliviar as pressdes sobre a capacidade dos
sistemas locais de assisténcia aos pacientes,
reduzindo filas de espera, demandando menor
recursos humanos/profissionais de saude.

sintomatica grave com risco cirurgico
baixo no sistema de saude publica
irlandés;

12
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CONSIDERAGOES FINAIS

PROPONENTE

PARECERISTAS

Diante dos resultados apresentados, conclui-se
que o uso de tecnologia proposta (TAVI)
demonstrou ser eficaz e segura, além de
apresentar bons resultados na melhora da QVRS
dos pacientes, representando uma opcdo
minimamente invasiva de tratamento para os
pacientes com estenose valvar adrtica grave, de
risco cirurgico baixo.

Para pacientes com risco cirurgico baixo, os
estudos avaliados demonstraram que TAVI e
SAVR s3o procedimentos semelhantes em
relacdo aos resultados dos desfechos risco de
AVC, IM, reintervencdo adrtica e re-
hospitaliza¢do, independentemente do periodo
de acompanhamento. Em relacdo ao desfecho
mortalidade, o TAVI foi associado a um menor
risco de mortalidade por todas as causas em
periodos de seguimento curtos (30 dias a 1
ano), porém a mortalidade resultou semelhante
entre os grupos em acompanhamento por mais
de 1 ano.

Alguns desfechos de seguranca favoreceram
TAVI, como menor risco de fibrilagcdo atrial,
sangramento grave e lesdo renal aguda;
entretanto, verificou-se maior risco de
complicagdes vasculares e de implante de
marcapasso permanente.

A utilizacdo de TAVI em populagdes de
pacientes de risco baixo poderd se traduzir no
uso da tecnologia em pacientes mais jovens, e,
portanto, com maior expectativa de vida.
Questdes como durabilidade das vélvulas, e
eficdcia e eventos adversos em longo prazo
necessitam ser melhor estudados.

Quadro 3. Participagao social e recomendacées preliminar e final
[Apresentar de forma resumida o processo de andlise das contribuigdes durante a consulta publica disponibilizada
apds a recomendacdo preliminar, bem como insumos da audiéncia publica, quando realizada. Apresentar de
forma resumida as contribuicées da sociedade recebidas durante as reuniées da Comissdo de Atualizagdo do Rol
de Procedimentos e Eventos em Saude Suplementar- Cosaude. Informar dados sobre as recomendagdes

preliminar e final da ANS.]

REUNIAO TECNICA DA COSAUDE — DISCUSSAO PRELIMINAR

Informar nimero e data da primeira reunido da Cosaude.

Comentar, resumidamente, sobre as apresentagdes realizadas (ANS, PROPONENTE, contrapontos
e outras).

Apontar eventuais criticas e comentarios relevantes relacionados a tecnologia, a condicdo de
salde e ao Relatdrio de Analise Critica (RAC).
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Tais informacgdes poderdo ser retiradas do Relatdrio da Reunido e da gravagdo disponivel no
YouTube.

RECOMENDAGAO PRELIMINAR DA ANS

Informar nimero e data da reunido da DICOL.
Informar a recomendacao preliminar referente a tecnologia, incluindo a motivacao.

Tais informacgdes poderdo ser retiradas do Processo SEl e da gravacao da reunido da DICOL
disponivel no YouTube.

CONSULTA PUBLICA

Informar nimero e data da Consulta Publica.

Apresentar resumo da andlise quantitativa: n2 contribuicdes por tipo de opinido e quantidade de
contribuicdes por perfil do contribuinte (dois maiores %) e o resumo dos principais argumentos
favordveis e desfavoraveis a incorporagdo conforme RCP.

Apresentar resumo da anadlise qualitativa: resumo das principais contribuicdes de teor técnico-
cientifico.

Indicar se estas contribuicdes direcionaram ou ndo modificagcdes na recomendacao final.

Tais informacgdes poderdo ser retiradas do Relatdrio de Consulta Publica e da gravagdo disponivel
no YouTube da reunido de apresentacdo do RCP na Cosaude.

AUDIENCIA PUBLICA

Informar nimero e data da Audiéncia Publica.
Apresentar resumo dos principais argumentos discutidos na Audiéncia Publica.

Tais informacgdes poderdo ser retiradas da gravacao disponivel no YouTube.

REUNIAO TECNICA DA COSAUDE - DISCUSSAO FINAL

Informar nimero e data da reunido da Cosaude referente a tecnologia.

Comentar, resumidamente, sobre a apresentagao do Relatério de Consulta Publica (RCP) pela
ANS.

Apontar eventuais criticas e comentarios relevantes relacionadas a tecnologia, a condicdo de
saude e ao RCP.

Tais informacgdes poderao ser retiradas do Relatdrio da Reunido e da gravacgao disponivel no
YouTube.

RECOMENDAGAO FINAL DA ANS
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Informar nimero e data da reunido da DICOL.
Informar a recomendacao final referente a tecnologia, incluindo a motivacao.

Tais informacgdes poderao ser retiradas do Processo SEl e da grava¢ao da reunido da DICOL
disponivel no YouTube.

4. RESUMO EM LINGUAGEM ACESSIVEL

Quadro 4. Resumo em linguagem acessivel (250 palavras)

Por que este relatdrio foi feito?

Este relatdrio foi feito para descobrir se o uso do Implante de valvula cardiaca adrtica transcateter
(TAVI) é eficaz/efetivo e seguro para pacientes com estenose valvar adrtica grave de risco cirurgico
baixo quando comparado a cirurgia cardiaca aberta (ou convencional), disponivel no ambito da
saude suplementar.

O que é estenose valvar adrtica e como ela é tratada?

A estenose valvar adrtica é uma condicdo cardiaca em que a valvula adrtica, que controla o fluxo de
sangue do ventriculo esquerdo para a aorta, se estreita, dificultando a passagem do sangue. Em sua
forma grave, pode causar sintomas como falta de ar, dor no peito, tonturas e cansaco.

O risco cirurgico é considerado baixo quando a probabilidade de morte durante a cirurgia é baixa.

e O tratamento para estenose adrtica geralmente envolve a substituicdo da valvula por uma
protese, seja através de cirurgia convencional ou por um procedimento transcateter (TAVI).
A escolha da técnica depende da gravidade da condi¢do, da idade e saude do paciente, e
das caracteristicas anatdmicas da valvula.

Como este relatorio foi feito?

Este relatdrio envolveu a busca de estudos que sintetizam a evidéncia cientifica sobre a comparacao
entre o Implante de valvula cardiaca adrtica transcateter (TAVI) e a cirurgia cardiaca aberta (ou
convencional) para tratamento da estenose valvar adrtica grave de risco cirurgico baixo, resumindo
seus resultados.

Quais foram os principais resultados encontrados?

Foram analisados 3 estudos que englobam os resultados de até 5.341 pacientes com estenose valvar
adrtica grave de risco cirurgico baixo. Em resumo, estes estudos demonstraram que ndo ha
diferenca em longo prazo entre o TAVI e a cirurgia aberta na diminui¢do tanto da morte, quanto do
risco de AVC, infarto do miocardio, necessidade de reintervengao adrtica e re-hospitalizagdo. No
entanto, em periodos de seguimento curtos (30 dias a 1 ano) o TAVI foi associado a um menor risco
de mortalidade por todas as causas. Ao comparar a seguranca entre os dois procedimentos, TAVI
apresentou menor chance de fibrilagdo atrial (arritmia cardiaca), sangramento grave e leséo renal
aguda, porém demonstrou maior risco de complicacdes vasculares e aumento do risco de
implanta¢do de marcapasso permanente.

Se fosse considerada que uma populacdo de 18.083 pessoas tem diagndstico de estenose valvar
adrtica grave de risco cirurgico baixo a cada ano, e que cerca de 12% dessas pessoas realizasse o
TAVI no primeiro ano, com aumento anual de 4% por ano pelos 5 anos seguintes, o custo adicional
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para os planos de satde chegaria a RS 1,59 bilhdes no final dos 5 anos, com uma média de RS 319
milhdes por ano.

5. CONDIGAO CLINICA

A estenose valvar adrtica (EVA) representa uma das principais doencas valvares cardiacas,
caracterizada pela obstrucdo progressiva do fluxo sanguineo do ventriculo esquerdo para a aorta
devido ao enrijecimento e calcificagdo dos folhetos valvares (1). Em sua forma grave, a EVA pode cursar
com sintomas como dispneia, angina, sincope e insuficiéncia cardiaca, impactando significativamente
o prognostico dos pacientes (2). O escore STS-PROM (Society of Thoracic Surgeons Predicted Risk of
Mortality) é utilizado para estratificacdo do risco cirdrgico, sendo considerado baixo risco valores

inferiores a 4% (3).

5.1. Aspectos clinicos e epidemiolégicos

Definicdo, Classificacdo, Complicacoes e Comorbidades Associadas

A EVA ¢é definida pela drea valvar adrtica <1,0 cm?, gradiente médio transvalvar 240 mmHg ou
velocidade do jato 24,0 m/s, sendo classificada como leve, moderada ou grave conforme pardmetros
ecocardiograficos (4). As principais complicagbes incluem insuficiéncia cardiaca, arritmias,
embolizagdo e morte subita (5). Comorbidades frequentemente associadas sdo hipertensao arterial,

doenca arterial coronariana, diabetes mellitus e disfungao renal (6).

Dados Epidemioldgicos

No Brasil, a prevaléncia de EVA aumenta com a idade, principalmente em individuos acima de 75 anos
(7). O envelhecimento populacional contribui para o aumento do numero absoluto de casos, com
impacto no sistema de saude(8). A degeneracdo calcifica é a principal etiologia em idosos, e causas

reumaticas em populagdes mais jovens (9).

Impacto em Morbidade, Mortalidade, Qualidade de Vida, Carga da Doenca e Custo

A EVA grave estd associada a alta morbidade e mortalidade, especialmente apds o inicio dos sintomas
(10). A doenca compromete a qualidade de vida, limitando atividades didrias e aumentando a
dependéncia de cuidados médicos (11). O impacto econémico é elevado, devido a necessidade de
intervengdes hospitalares e reabilitagcdo, além do 6nus indireto relacionado a perda de produtividade

e incapacidade funcional (12).
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5.2. Tratamento recomendado

O tratamento padrdo para EVA grave sintomatica é a substituicdo valvar adrtica, tradicionalmente
realizada por cirurgia cardiaca aberta (ou convencional), que permanece como a principal tecnologia
disponivel no Rol para pacientes com baixo risco cirtrgico (9). A decisdo terapéutica deve considerar o
estadiamento da doenca, sintomas, comorbidades e expectativa de vida (13). A cirurgia convencional

ainda é o tratamento escolhido nesta populagdo, conforme diretrizes nacionais e internacionais (4).

6. TECNOLOGIA

O implante transcateter de valvula adrtica (TAVI, do inglés transcatheter aortic valve implantation)
constitui uma abordagem percutanea para o tratamento da estenose aodrtica degenerativa grave,
sobretudo em pacientes com risco cirurgico elevado, contraindicagdo a cirurgia convencional ou, mais

recentemente, em individuos de risco cirdrgico baixo.

Complicactes e Consideracdes Especiais

Apesar do perfil minimamente invasivo, a TAVI esta associada a complicagdes especificas, como:

® Lesdes vasculares periféricas;

e Necessidade de implante de marca-passo definitivo (principalmente com préteses
autoexpansiveis);

® Regurgitacdo paravalvar;

e Tromboembolismo e AVC periprocedimento;
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6.1. Fluxograma da linha de cuidado

Fluxograma de manejo clinico da estenose adrtica sintomatica grave

Cenario atual na saide suplementar:

Pacientes sintomaticos graves de baixo risco

SAVR

Legenda: SAVR: substituicao cirdrgia da vavula aértica (do inglés: surgical aortic valve replacement)

Cenario proposto para a saude suplementar:

Pacientes sintomaticos graves de baixo risco

SAVR TAVI

Legenda: SAVR: substituigdo cirurgia da vavula aédrtica (do inglés: surgical aortic valve replacement); TAVI:
implante de valvula adrtica transcateter (do inglés: transcatheter aortic valve implantation)

No cendrio atual, todos os pacientes sintomaticos graves de baixo risco sdao encaminhados

exclusivamente para a substituicdo cirurgica da valvula aértica (SAVR, do inglés surgical aortic valve

replacement). A Unica opc¢do terapéutica disponivel para esses pacientes é a cirurgia convencional

aberta, independentemente da idade.

No cendrio proposto, ha uma diferenciacdo baseada na faixa etdria. Pacientes sintomaticos graves de

baixo risco com 65 anos ou mais passariam a ter duas opcdes de tratamento: além da cirurgia

convencional (SAVR), também poderiam realizar o implante de valvula adrtica TAVI).
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6.2. Descrigao

Principios e Técnica Procedimental

A TAVI consiste na implantacdo de uma bioprotese valvar montada sobre um stent metdlico
expansivel, posicionada na topografia da valvula adrtica nativa calcificada. O procedimento pode ser
realizado por diferentes acessos vasculares, sendo o transfemoral o mais utilizado devido a sua menor
invasividade e melhores desfechos. Alternativamente, acessos transapical, transadrtico, subclavio ou

carotideo podem ser empregados em situagdes anatomicas desfavoraveis.

Sob anestesia geral ou sedacdo consciente, um sistema de entrega (delivery system) é introduzido até
a raiz adrtica, onde a prétese é liberada e expandida (por baldo ou autoexpansivel), promovendo a
exclusdo funcional das cuspides nativas e restabelecimento do gradiente transvalvar. A escolha do tipo
de protese (baldo-expansivel ou autoexpansivel) depende de fatores anatémicos e clinicos, sendo o
planejamento pré-procedimento com angiotomografia computadorizada para avaliagdo do anel

aodrtico, altura dos seios de Valsalva e acesso vascular.

6.3. Ficha técnica

Quadro 5. Ficha técnica da tecnologia

Item Descrigao
1 Tipo

Implante de valvula adrtica transcateter (TAVI)

2 Principio ativo Pode ser registrada na Anvisa como prétese valvular cardiaca
bioldgica ou prétese valvular cardiaca.

Na Anvisa, hd as seguintes valvulas de implanta¢do transcateter
registradas:

¢ Empresa Edwards Lifesciences: Sistema Edwards SAPIEN 3® Ultra
—Sistema de Entrega Edwards Commander (registro
80219050179); Edwards SAPIEN 3® — commander (registro
80219050189); Sistema de Valvula Cardiaca Transcateter Edwards
SAPIEN 3® Ultra RESILIA (registro 80219050193)

e Empresa Abbott: NavitorTM Transcatheter Heart Valve (registro
10332340484).

e Empresa Medtronic: Valvula Adrtica Transcateter CoreValve
Evolut PRO (registro 10349001064), Valvula Transcater Adrtica
Core Valve Evolut R (registro 10349001092), Vélvula Transcateter
Adrtica Core Valve Evolut R 34 (registro 10349001141), Valvula
Transcateter Adrtica CoreValve Evolut R23mm (registro
10349001178), Valvula Adrtica Transcateter Evolut PRO+ (registro
10349001288), Sistema Evolut FX (registro 10349001325)
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e Empresa ST. JUDE MEDICAL: PorticoTM Transcatheter Heart
Valve (registro 10332340453).

3 Nome comercial SAPIEN 3©
4 Fabricante Edwards Lifesciences
> Detentor do registro Edwards Lifesciences
6 Apresentagao ~ .
P ¢ N3o se aplica
7 Indicagdo aprovada o .
¢ p Nao se aplica
na Anvisa
Indicagdo pr . -
8 dicacdo proposta Tratamento de pacientes com estenose valvar adrtica grave de
pelo PROPONENTE . S . . .
risco cirdrgico baixo (escore Society of Thoracic Surgeons
Predicted Risk of Mortality [STS-PROM] <4%)
9 Posologia e forma de o .
. . ~ N3o se aplica
administragao
10 Patente / registro na
Nao localizada
ANVISA
11 R isi o .
equisitos Segundo a Instrugio Normativa SBCCV/SBHCI no. 1 de 2019, TAVI
obrigatorios - .
para tratamento da estenose adrtica deve ser indicado e
conduzido por uma equipe médica multidisciplinar, composta por
cardiologistas, especialistas em imagens cardiovascular,
anestesiologistas, cardiologistas intervencionistas e cirurgioes
cardiovasculares.
Para a realizagdo do procedimento, a infraestrutura hospitalar
deve contar com: hospital com experiéncia em cardiologia
intervencionista; unidade de terapia intensiva; e centro cirurgico
hibrido. Os equipamentos necessarios sdo: fluoroscopia digital
para guiar o procedimento; ecocardiografia transesofagica (ETE) e
transtoracica (ETT) para monitoramento em tempo real;
angiografia e tomografia computadorizada multidetector para
planejamento pré-operatdrio. Para a implantacdo de valvulas
cardiacas transcateter, além da valvula transcateter em si, sdo
necessarios cateteres-guia e introdutores vasculares e
marcapasso temporario para controle do ritmo cardiaco durante
o implante.
12 Contraindicagoes ~ .
N3o se aplica
1 Pr 0 o .
3 ecaucoes N3o se aplica
14 Eventos adversos

N3ao se aplica
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Comentarios gerais sobre a ficha técnica

Foram localizados registros de 4 empresas responsaveis pela comercializagdo de varios modelos de

TAVI. A andlise de evidéncias, a AlO e o estudo de avaliagdo econémica submetidos pelo

proponente se referem apenas a valvula SAPIEN 3® - Edwards Lifesciences.

7. AVALIAGAO DE EFICACIA/EFETIVIDADE E SEGURANCA

A avaliacdo da eficacia/efetividade e seguranca foi analisada a partir de elementos contidos no roteiro
elaborado pela equipe técnica da ANS e considerando as Diretrizes Metodolégicas publicadas pelo

Ministério da Saude para a elaboragdo de revisdes sistematicas ' ou de parecer técnico-cientifico (PTC)

2

O PROPONENTE apresentou o seguinte tipo de sintese de evidéncias:
() Revisao sistematica.
( X') Parecer técnico-cientifico (PTC).

( ) Outra sintese de evidéncia. Qual?

Comentarios gerais sobre escolha do tipo de sintese

Foi elaborado pelo proponente um Parecer Técnico Cientifico com o objetivo de identificar ensaios
clinicos randomizados e revisGes sistematicas de ensaios clinicos randomizados referentes a pergunta
de pesquisa apresentada a seguir.

7.1. Pergunta estruturada

O uso do Implante de vélvula cardiaca adrtica transcateter (TAVI) é eficaz/efetivo e seguro para
pacientes com estenose valvar adrtica grave de risco cirurgico baixo (escore STS-PROM <4%)
qguando comparado a cirurgia cardiaca aberta (ou convencional) de implante valvar adrtico
disponivel no ambito da saude suplementar?
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Quadro 6. Pergunta estruturada (PICOS) (versdo do PROPONENTE e dos PARECERISTAS)

Componente PROPONENTE PARECERISTAS

Pacientes com estenose valvar adrtica | Pacientes com estenose valvar adrtica
Populagao grave de risco cirurgico baixo (escore grave de risco cirurgico baixo
STS-PROM <4%)

Intervengao Implante de valvula cardiaca adrtica Implante de vélvula cardiaca adrtica
(tecnologia) transcateter (TAVI) via SAPIEN 3® transcateter (TAVI)
Cirurgia cardiaca aberta (ou Idem
Comparador convencional) de implante valvar
adrtico

Mortalidade por todas as causas, AVC,
infarto do miocardio, reintervengdo da
valvula adrtica, fibrilacdo atrial apds

Obito, acidente vascular cerebral,
fibrilagdo atrial, tempo de internagao

Desfechos e rehospitalizagdo. Eventos adversos e | . ~
(outcomes) qualidade de vida relacionada a saude !ntervengoes de TAVI ou SAVR,
(QVRS) implante de marcapasso permanente,
' qualidade de vida.
Revisdes sistematicas com ou sem Idem
Tipo de estudo meta-analise e ensaios clinicos

randomizados.

Comentarios gerais sobre adequag¢ao da pergunta estruturada considerando a defini¢cdo dos

componentes do acronimo PICO

O proponente limitou os estudos selecionados a marca Edwards Lifesciences, ao adicionar o descritor
“via SAPIEN 3®” ao implante de valvula cardiaca adrtica transcateter (TAVI). O parecerista retirou esta
descricdo com intuito de selecionar, de forma ampla, estudos clinicos relacionados ao
PROCEDIMENTO TAVI e ndo a um produto para saude especifico. Os desfechos foram selecionados

conforme relevancia nos estudos clinicos existentes.

7.2. Critérios de elegibilidade

Com base na pergunta PICOS estruturada no item 5.1, o PROPONENTE adotou os critérios de

elegibilidade descritos no Quadro 7.
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Quadro 7. Critérios de elegibilidade (versao do PROPONENTE e dos PARECERISTAS)

Critérios PROPONENTE PARECERISTAS

* RevisOes sistematicas com ou sem * RevisOes sistematicas com ou sem meta-
meta-analises e ECRs; andlises e ECRs;

¢ Incluindo pacientes com estenose ¢ Incluindo pacientes com estenose valvar
Inclusdao valvar aértica grave de risco cirdrgico adrtica grave de risco cirdrgico baixo em
(PICOS) baixo (escore STS-PROM <4%) em uso uso de TAVI;

®).
de TAVI(SAPIEN 3°); ¢ Em comparacao direta ou indireta com

* Em comparagdo direta ou indireta cirurgia convencional
com cirurgia convencional

Estudos de delineamento de revisdes Idem
narrativas, estudos observacionais
Exclusdo comparativos ou ndo, relatos ou séries
(PICOS) de casos, ensaios pré-clinicos (com

modelos animais) e estudos de
farmacocinética ou farmacodinamica

Outros N3o citado Idem
critérios

Comentarios gerais sobre os critérios de elegibilidade

O proponente limitou os estudos selecionados a marca Edwards Lifesciences, ao adicionar o
descritor “via SAPIEN 3®” ao implante de valvula cardiaca adrtica transcateter (TAVI). O parecerista
retirou esta descricdo com intuito de selecionar, de forma ampla, estudos clinicos relacionados ao

PROCEDIMENTO TAVI e ndo a um produto para saude especifico.

7.3. Busca por evidéncias

Quadro 8. Estratégias de busca em bases eletronicas (versdo do PROPONENTE e dos PARECERISTAS)

Base de dados Estratégia Resultados
EDLINE PROPONENTE 2.615 titulos
(((("Aortic Valve Stenosis"[Mesh] OR "Aortic Valve (até setembro de
Stenosis") AND ("severe"))) AND (("Transcatheter Aortic 2024)

Valve Replacement"[Mesh] OR "Transcatheter Aortic
Valve Implantation"))) AND (((search*[tiab] OR review[pt]
OR meta-analysis[pt] OR meta-analysis[tiab] OR meta-
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analysis[Mesh]) OR (randomized controlled trial[pt]) OR
(controlled clinical trial[pt]) OR ("Randomized Controlled
Trials as Topic"[Mesh]) OR ("random allocation"[Mesh])
OR ("double-blind method"[Mesh]) OR ("single-blind
method"[Mesh]) OR (clinical trial[pt]) OR ("clinical trials
as topic"[Mesh]) OR ("Controlled Clinical Trials as
Topic"[Mesh]) OR ("clinical trial"[tw]) OR ((singl*[tw] OR
doubl*[tw] OR trebl*[tw] OR tripl*[tw]) AND (mask*[tw]
OR blind*[tw])) OR (("placebos"[Mesh]) OR placebo*[tw]
OR random*[tw] OR ("research design"[mh:noexp]) OR
("comparative study"[pt]) OR ("evaluation studies as
topic"[Mesh]) OR "evaluation studies"[pt] OR ("follow-up
studies"[Mesh]) OR ("prospective studies"[Mesh]) OR
("multicenter study" [pt]) OR control*[tw] OR
prospectiv¥[tw] OR volunteer*[tw]) NOT
(("animals"[Mesh]) NOT ("humans"[Mesh]))))

PARECERISTAS
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((("search*"[Title/Abstract] OR "meta-
analysis"[Publication Type] OR "meta-
analysis"[Title/Abstract] OR "meta analysis as
topic"[MeSH Terms] OR "randomized controlled
trial"[Publication Type] OR "controlled clinical
trial"[Publication Type] OR "Randomized Controlled Trials
as Topic"[MeSH Terms] OR "random allocation"[MeSH
Terms] OR "double-blind method"[MeSH Terms] OR
“single-blind method"[MeSH Terms] OR "clinical
trial"[Publication Type] OR "clinical trials as topic"[MeSH
Terms] OR "Controlled Clinical Trials as Topic"[MeSH
Terms] OR "clinical trial"[Text Word] OR (("singl*"[Text
Word] OR "doubl*"[Text Word] OR "trebl*"[Text Word]
OR "tripl*"[Text Word]) AND ("mask*"[Text Word] OR
"blind*"[Text Word])) OR ("placebos"[MeSH Terms] OR
"placebo*"[Text Word] OR "random*"[Text Word] OR
“research design"[MeSH Terms:noexp] OR "comparative
study"[Publication Type] OR "evaluation studies as
topic"[MeSH Terms] OR "evaluation studies"[Publication
Type] OR "prospective studies"[MeSH Terms] OR
"multicenter study"[Publication Type] OR "control*"[Text
Word] OR "prospectiv*"[Text Word] OR
"volunteer*"[Text Word])) NOT ("animals"[MeSH Terms]
NOT "humans"[MeSH Terms])) AND (("Aortic Valve
Stenosis"[MeSH Terms] OR "Aortic Valve Stenosis"[All
Fields]) AND "severe"[All Fields]) AND ("Transcatheter
Aortic Valve Replacement"[MeSH Terms] OR
"Transcatheter Aortic Valve Implantation"[All Fields] OR
"TAVI"[AIl Fields] OR "TAVI"[All Fields]) AND ("severe"[All
Fields] OR "critical"[All Fields] OR "high-grade"[All Fields]
OR "advanced"[All Fields] OR "significant"[All Fields] OR
("aortic valve area 1 0 cm2"[All Fields] OR "mean
gradient 40 mmhg"[All Fields] OR ("peak"[All Fields] AND
("velocities"[All Fields] OR "velocity"[All Fields]) AND "4
0"[All Fields] AND "mater struct"[Journal])))) AND
(y_10f[Filter])

1.919 titulos
21/03/2025

LILACS

PROPONENTE

(("Aortic Valve Stenosis" OR "estenose valvar adrtica" OR
"Estenosis de la Valvula Adrtica")) AND (("Transcatheter
Aortic Valve Replacement" OR "Substituicdo da Valva
Adrtica Transcateter" OR "Reemplazo de la Valvula
Adrtica Transcatéter" OR "Transcatheter Aortic Valve
Implantation” OR "Implante transcateter de valvula
aortica"))

161 titulos

(até setembro de
2024)

PARECERISTAS
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SAN

((("Aortic Valve Stenosis" OR "estenose valvar adrtica"
OR "Estenosis de la Valvula Adrtica")) ) AND (
(("Transcatheter Aortic Valve Replacement" OR
"Substituicdo da Valva Adrtica Transcateter" OR
"Reemplazo de la Valvula Aértica Transcatéter" OR
"Transcatheter Aortic Valve Implantation" OR "Implante
transcateter de valvula adrtica"))) AND db:("LILACS") AND
instance:"lilacsplus"

164
21/03/2025

replacement') AND (‘'randomized controlled trial'/exp OR
'controlled trial, randomized' OR 'randomised controlled
study' OR 'randomised controlled trial' OR 'randomized
controlled study' OR 'randomized controlled trial' OR
'trial, randomized controlled' OR 'systematic review'/exp

OR 'review, systematic' OR 'systematic review' OR 'meta

COCHRANE PROPONENTE
#1 MeSH descriptor: [Aortic Valve Stenosis] explode all 1 titulo {revisdo
trees #2 MeSH descriptor: [Transcatheter Aortic Valve completa)
Replacement] explode all trees #3 "Transcatheter Aortic (até setembro de
Valve Implantation" #4 #2 OR #3 #5 #1 AND #4 2024)
PARECERISTA
#1 MeSH descriptor: [Transcatheter Aortic Valve 1 titulo (reviséo)
Replacement] explode all trees 21/03/2025
#2 MeSH descriptor: [Aortic Valve Stenosis] explode all
trees
#3 #1 AND #2
EMBASE PROPONENTE
(‘aortic valve stenosis'/exp) AND ('transcatheter aortic 418 titulos
valve implantation'/exp OR 'transcatheter aortic valve (até setembro de
replacement') AND (‘'randomized controlled trial'/exp OR 2024)
'controlled trial, randomized' OR 'randomised controlled
study' OR 'randomised controlled trial' OR 'randomized
controlled study' OR 'randomized controlled trial' OR
'trial, randomized controlled' OR 'systematic review'/exp
OR 'review, systematic' OR 'systematic review' OR 'meta
analysis'/exp OR 'analysis, meta' OR 'meta analysis' OR
'meta-analysis' OR 'metaanalysis')
PARECERISTA
(‘aortic valve stenosis'/exp) AND ('transcatheter aortic 447 titulos
valve implantation'/exp OR 'transcatheter aortic valve 21/03/2025
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analysis'/exp OR 'analysis, meta' OR 'meta analysis' OR
'meta-analysis' OR 'metaanalysis')

Quadro 9. Fontes de buscas adicionais (versdo do PROPONENTE e dos PARECERISTAS)

Fonte PROPONENTE PARECERISTAS
Websites de agéncias de Avaliacdo de Buscas eletrbénicas foram complementadas
1 Tecnologias em Saude (ATS), instituicGes por buscas manuais de referéncias
correlatas e suas bases de dados bibliograficas e abstracts de publicagdes

selecionadas

Mecanismos de busca incluiram Mecanismos de busca incluiram
2 adicionalmente Google® académico e adicionalmente Google® académico e
outras ferramentas online outras ferramentas online
Buscas eletrénicas foram Busca por estudos adicionais (resultados
3 complementadas por buscas manuais de publicados em 2025) no
referéncias bibliograficas e abstracts de https://clinicaltrials.gov/

publica¢Ges selecionadas

Comentarios gerais sobre as fontes e estratégias de busca

A estratégia de busca apresentada pelo proponente foi considerada adequada, e foi reproduzida e

adaptada pelo parecerista para conferéncia.

7.4. Selecao de estudos e extragao de dados

Quadro 10. Caracteristicas do processo de sele¢cdo dos estudos e extracdo de dados (versdao do
PROPONENTE e dos PARECERISTAS)

Selegdo de estudos

Critérios PROPONENTE Analise da proposta PARECERISTAS

Plataforma A selecdo e a extracdo Adequado Rayyan

foram realizadas nos
programas JabRef® e
Microsoft® Excel®
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Revisores
envolvidos

Dois revisores realizaram
a busca nas bases de
dados utilizando a
estratégia previamente
definida e selecionaram os
estudos para inclusao na
revisdo. Foram realizadas
duas etapas de selegdo,
sendo considerados titulos
€ resumos na primeirae o
texto completo na
segunda.

Adequado

Um revisor

Resolugdo
divergéncias

Nos casos em que nao
houvesse consenso, um
terceiro revisor seria
consultado sobre a
elegibilidade e ficaria
responsavel pela decisao
final.

Adequado

Consenso com a equipe de
especialistas

Extr

acdo de dados

Critérios

PROPONENTE

Andlise da proposta

PARECERISTAS

Organizagao

Formulario em Microsoft

A selegdo e a extragdo Adequado
dos dados ¢ . ¢ g Word

foram realizadas nos

programas JabRef® e

Microsoft® Excel®

Rewso-res A extraga'o foi reallzada Adequado Um revisor
envolvidos por dois revisores.
Resolugao As divergéncias foram Adequado Consenso com a equipe de

divergéncias

solucionadas
apods consulta a um
terceiro revisor.

especialistas

Comentarios gerais sobre o processo de selecao dos estudos e extragao de dados

O processo de selecdo e extracao dos dados do proponente foi considerado adequado.
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Figura 1. Fluxograma da selegdo dos estudos apresentado pelo PROPONENTE

Registros identificados
{n=3195): Regicros removidos antes da Registros identificados de-
Pubmed (n = 2615) o | Triagem: Sites (n=0)
Cochrane (n=1) o Registros duplicados Organizacies (n = 0)
Lilace (n=161) removidos (n = 146) Busca por citagdes (n=0)
Embase (n = 418)
Regisiros nados Regisiros néo sel
{n = 3049) "l (n=2082)
; =67 > (r|=0) £0es Nao recuperadas Publicacdes recuperadas (n = 0) » EI'I=01’ n
PublicagBes avaliadas para . | Publicaces excluidas n = 61): Publicagd li para
elegibilidade (n = 67) ¥| Populagio equivocada (n = 28) elegibiidade (n = 0) o
equivocada (n = 28) L .
Comparagor equivocado (n = 1) Publicacies excluidas: {n = 0)
Desfecho equivocado (n=1)
RS que incluiu esiudo
ional (n=1)
RS cujos artigos
sida incluidos (n=1)
Estudos incluidos na revisio Reporte ndo comparative (n=1)
n=1)
Publicacies sobre o(s)
incluidofs) (n = 6)

Fonte: elaboracdo propria, com base na publicacdo Page M), et al. BMJ 2021;372:n71. doi: 10.1136/bmj.n71.
LILACS: Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Sadde.
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Figura 2. Fluxograma da selegdo dos estudos, vers@o dos PARECERISTAS.

)
o Referéncias identificadas na Referéncias identificadas na busca
® busca eletronica adicional
S (n=2.531) (n=0)
s MEDLINE (n =1.919) COCHRANE (n =1),
§ EMBASE (n=447) eLILACS (n=164)
—
> Referéncias
duplicadas
(n=48)
\ 4
£ Referéncias avaliadas pelo titulo e
%’ resumo
= (n =2.483) Referéncias eliminadas
(n=2.472)
- publicagoes
~—— anteriores a 2024
’ - ECRs anteriores a
) . . 2025
Referéncias selecionadas
o para avaliacdo do texto
° completo
;‘_E (n=11) Referéncias eliminadas
o]
‘0 (n=8)
,_,2_, - estudo metodoldgico (1)
- inclui populagdo de alto
) »| risco cirurgico (3)
-inclui populagao de risco
intermediario (2)
Referéncias incluidas - inclui estudos/resultados
9 I(ﬁ =3) ) idénticos a publicacdo ja
o - RS/metandlise populagdo incluida (1)
° baixo risco cirdrgico (3) - estudo n3o localizado na
- integra (1)

Comentarios gerais sobre o fluxograma PRISMA

A estratégia de busca do proponente foi ampla, porém limitou a selecdo dos estudos ao produto

SAPIEN 3®, da marca Edwards Lifesciences. O proponente descreve somente o estudo PARTNER 3 e
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suas publicacbes correspondentes - duas analises de extensdo e trés subanalises, todas relativas ao

mesmo estudo.

O parecerista também utilizou uma busca ampla na literatura, porém nao limitou a marca do produto.

Pela quantidade de publicagcdes encontradas, sendo a maioria revisGes sistematicas com metanalise, o

parecerista optou por descrever somente revisdes sistematicas/metanalises mais recentes (a partir de

2024) - todas incluiam os estudos existentes até 2024 e suas publica¢cGes posteriores de atualizacdo

de dados (follow up), caso existissem. Em pesquisa ao https://clinicaltrials.gov/ ndo foi localizado

nenhum estudo novo, ndo constante nas RS selecionadas, com resultados publicados em 2025.

Quadro 11. Estudos excluidos e razdes para exclusdo (versdao do PROPONENTE e dos PARECERISTAS)

PROPONENTE

Estudo

Razao para exclusao

61 publicacdes

A Tabela 23 do documento “20251000255 PTC - Revisdo
Sistematica.pdf” contém a lista de 61 publicacdes
excluidas e motivos de exclusao.

PARECERISTAS

Estudo

Razdo para exclusao

Groberio et al, 2025
(DOI: 10.1007/511748-024-02090-2)

Inclui populagdo de alto risco cirdrgico nas analises, ndao
possui andlise de subgrupo

Obi et al, 2025
(DOI: 10.1016/50735-1097(25)02867-0)

Publicacdo ndo localizada na integra

Caminiti et al, 2024
(DOI:10.1016/j.amjcard.2024.08.014 )

Inclui estudos e resultados idénticos a publicacdo ja
incluida - Connolly et al, 2024 (7)

Yokoyama el al, 2024
(DOI: 10.1016/j.jtcvs.2023.04.041)

Inclui populagdo de alto risco cirdrgico nas analises, ndao
possui andlise de subgrupo

Jacquemyn et al, 2024
(DOI:10.1016/j.jtcvs.2024.04.007 )

Estudo metodolégico

Pollock et al, 2024
(DOI: 10.1097/JCN.0000000000001007)

Inclui populagdo de alto risco cirdrgico nas analises, ndao
possui andlise de subgrupo

Ahmed et al, 2024

Inclui populagdo de risco intermediario, sem analise de

(DOI: 10.1097/J59.0000000000002158) subgrupo.
Almuzainy et al, 2024 Inclui populagdo de risco intermediario, sem analise de
(DOI: 10.24969/hvt.2024.519) subgrupo.

Comentarios gerais sobre a lista de estudos excluidos e razées para exclusao
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A grande maioria dos estudos excluidos do proponente tem como motivo “populacdo ndo estad de
acordo com a PICO” ou porque “n3o é o dispositivo SAPIEN-3®”.

Dos 8 estudos excluidos pelo parecerista, em 5 deles a populacdo ndo estava de acordo com a PICO,
por incluirem pacientes de risco cirurgico intermediario ou alto, sem analises de subgrupos. Os

demais motivos de exclusdo sdo variados e estao descritos na tabela acima.

Quadro 12. Estudos em andamento (versdo do PROPONENTE e dos PARECERISTAS)

PROPONENTE
Estudo PICO
N3o citado -
PARECERISTAS
Estudo PICO

N3o localizado -

Comentarios gerais sobre a lista de estudos em andamento

N3o foram localizados estudos em andamento no ano de 2025.

7.5. Resultados

7.5.1 Caracteristicas dos estudos incluidos

Os resumos dos estudos incluidos pelo proponente estdo apresentados na Tabela 12 e na Tabela 13

do documento “20251000255 PTC - Revisdo Sistematica.pdf”.
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Quadro 13. Caracteristicas dos estudos incluidos apresentada pelo PROPONENTE.

Tabela 12. Resumo das caracteristicas dos estudos incluidos (1).

Autor, data

Mack, 2019

Baron, 2019 (

Locais de condugdo
do estudo

Fontes de
financiamento

Desenho

Populacdo

71 centros nos Estados Unidos, Australia, Canada,
Japdo e Nova Zeldndia

Edwards Lifesciences

ECR aberto, multicéntrico (estudo PARTNER 3)

Pacientes idosos com estenose valvar adrtica grave
com baixo risco cirirgico de dbito.

Idem ao Mack et al., 2019 (77)

Idem ao Mack et al., 2019 (77)

Subanilise de Mack et al., 2019 (77) - estado de
saude

Idem ao Mack et al., 2019 (77)

Idem ao Mack et al., 2019 (77)

Idem ao Mack et al., 2019 (77)

Andlise de Mack et al., 2019 (77) - extensio de dois
anos

Idem ao Mack et al., 2019 (77)

Intervencio e TAVI (n= 503) TAVI (n= 494) TAVI (n= 496)
comparadores
parador Cirurgia (n=497) Cirurgia (n=449) Cirurgia {n=454)
Desfechos principais Obito, AVC ou rehospitalizacdo em 12 meses, Gbito  QVRS em 30 dias Obito, AVC ou rehospitalizacio em 24 meses, Gbito
por qualguer causa em 30 dias, AVC em 30 dias e por qualquer causa em 24 meses, Obito por qualguer
QVRS em 30 dias €ausa ou AVC incapacitante em 24 meses
Resultados bit r qualguer causa, AVC ou VRS em 3 mensurad lo K Obito por gualguer causa ou AVC incapacitante em
rehospitalizacio em 12 meses — TAVI versus diferenca média ajustada (IC 95%) - TAVI versus 24 meses - TAVI versus cirurgia
cirurgia cirurgia
drurgia crurgla HR (IC 95%): 0,78 (0,39 a 1,55)
: 0, . s
HR (IC 95%): 0,54 (0,37 a 0,79) 16(142317.8) o-alor 0,47
p-valor= 0,001 p-valor<0,001
j d lguer AV rehospitalizacd
Obito por qualguer causa em 30 dias, % n = em 12 meses - TAVI versus cirurgia
diferenca média ajustada (IC 95%) - TAVI versus
TAVI: 0,4 dirureia HR (IC95%): 0,52 (0,35 a 0,76)
Cirurgia: 1,1 p-valor<0,001
Autor, data Mack, 2019 (77) Baron, 2019 (76) Leon, 2021 (78)
HR: 0,37 (IC 95%: 0,07 a 1,88) mponente fisis
7,7(6,828,6) i r qualguer AV rehospital
A n las. % p-valor<0,001 em 24 meses - TAVI versus cirurgia
HR (I %) 4
TAVI: 0,6 Componente mental (Ic95%): 0,63 (0,452 0,88)
R p-valor=0,007
Cirurgia: 2,4 4,1(3,1a5,1)
HR: 0,25 (IC 95%: 0,07 a 0,88) p-valor<0,001
p-valor= 0,02 O por lquer ca m 24 m - TAVI versu
sirurgia
QVRS em 30 dias, mensurada pelo EQ-5D-3L, .
| %): 0,75 (0, )
RS 30.di 1o KCC L. diferenca média ajustada (IC 95%) - TAVI versus HR (IC 95%): 0,75 (0,35 3 1,63)
irurgi -
Qv em 0 dlagl mensurada pelo KCCQ, variacio o0 p-valor=0,47
a.partir do boseline
0,07 (0,06 a 0,07,
TAVI: 18,5 (DP: 0,83) { )
p-valor<0,001 VRS em 30 dias mensur: lo K

Cirurgia: 2,5 (DP: 1,05)

TAVI apresentou resultados melhores (p-valor<0,001)

Fonte: elaboracdo propria. AVC: acidente vascular cerebral; DP: desvio padrao; EQ-5D-3L: European Quality of Life 5 dimensions 3-Level of Life; FAPO: fibrilacdo atrial ou flutter atrial pds-
operatério; HR: hazard ratio; IC: intervalo de confianga; KCCQ: Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire; SF-36: Short Form-36 Health Survey; QVRS: qualidade de vida relacionada a satde;

TAVI: Implante de valvula adrtica transcateter.

Tabela 13. Resumo das caracteristicas dos estudos incluidos (2).

Autor, data Shahim, 2021a Mack, 2023 (£

Shahim, 2021b (79)

Locais de condugio do Idem ao Mack et al., 2019 (77)

estudo

Idem ao Mack et al., 2019 (77) Idem ao Mack et al.,, 2019 (77)
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Fontes de financiamento

Desenho

Populagio

Intervencdo e
comparadores

Desfechos principais

Resultados

Idem ao Mack et al., 2019 (77)

Analise de subgrupo dos pacientes com e sem fibrilagdo

atrial prévia incluidos no PARTNER 3(77)

Idem ao Mack et ol., 2019 (77)

TAVI (n= 496), sendo 80 com fibrilacdo atrial prévia

Cirurgia (n= 452), sendo 88 com fibrilac3o atrial prévia

(bito por qualguer causa em 24 meses

Obito por gualguer causa ou AVC incapacitante em 24

meses, HR (IC 95%) - TAVI versus cirurgia
Com fibrilacdo atrial prévia
0,78 (0,38 a 1,60)

Sem fibrilagdo atrial prévia
0,62 (0,41 a 0,94)

Obito por gualguer causa em 24 meses, HR (IC 95%) -

1AV PE—
Com fibrilaco atrial prévia
0,67 (0,00 a 4,79)

m fibril ial prévi

0,81(0,33 2 1,95)

Idem ao Mack et al., 2019 (77)

Andlise da incidéncia de fibrilacdo atrial e FAPO
do PARTNER 3(77)

Idem ao Mack et al., 2019 (77)

TAVI (n= 415)

Cirurgia (n= 366)

Incidéncia de fibrilag3o atrial ou FAPO

FAPO precoce
TAVI: 4,3%

Cirurgla: 36,6%
p-valor < 0,0001

FAPO alta hospitalar, n
TAVI: 14

Cirurgia: 95

Idem ao Mack et al., 2019 (77)

Andlise de extensdo de cinco anos do PARTNER
377

Idem ao Mack et al., 2019 (77)

TAVI (n=496)
Cirurgia (n= 454)
Obito, AVC ou rehospitalizagdo em cinco anos,

Gbito por qualquer causa em cinco anos, AVC
em cinco anos e QVRS em cinco anos

Obito por gualguer causa, AVC ou
rehospitalizacio em einco anes - TAVI versus
cirurgia

HR (IC 95%): 0,79 (0,61 a 1,02)

p-valor=0,07

Obito por gualguer causa
HR (IC 95%): 1,23 (0,79 a 1,90)

AVC
HR (IC 95%): 0,87 (0,51 a 1,48)

QURS - escore KCCQ05

Autor, data

Shahim, 2021a

TAVI: 86,2
Cirurgia: 85,9

Fonte: elaboragdo prapria. AVC: acidente vascular cerebral; DP: desvio padrao; FAPO: fibrilagdo atrial ou flutter atrial pds-operatorio; HR: hazard ratio; IC: intervalo de confianga; KCCQ: Kansas

City Cardiomyopathy Questionnaire; QVRS: qualidade de vida relacionada a salde; TAVI: Implante de védlvula adrtica transcateter.
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Quadro 14. Caracteristicas dos estudos incluidos na analise dos PARECERISTAS.

Publicagao Desenho Populagdo (n) Interven¢do | Comparador | Desfechos e time point de Principais critérios de Financiamento
(Autor, ano) avaliagdo inclusdo e exclusao
Critérios de inclusdo: Os autores
- Pacientes de Mortalidade por todas as .
Reddy et al, Revisdo baixo risco TAVI SAVR causpas ECR de pacientes de declararam
2025 (19) sistematica/ baixo risco com estenose conflito de
Metanalise AVC adrtica sintomatica interesse com
- grave e elegiveis para diferentes marcas
6 ECRs Composi¢dao de morte ou N
P .g . TAVI ou SAVR. N3o de TAVI e SARV
(n=5.341 AVC incapacitante -
Transcatheter vs acientes) houve restri¢Ges de
Surgical Aortic P Outros: morte idioma. Nenhum estudo
Valve . cardiovascular (ou foi excluido com base no
. Em todos os trials , s .
Replacement in . L cardiaca), fibrilagdo atrial tamanho da amostra ou
. a idade média dos s . ~
Lower-Risk . de inicio recente, infarto na duragdo do
. pacientes nos .
Patients: An do miocdrdio, novo acompanhamento.
grupos TAVl e .
Updated Meta- . implante de marcapasso
. SARV era maior ol =
Analysis of permanente, Critérios de exclusdo:
. que 70 anos . .
Randomized sangramento grave ou estudos observacionais
Controlled Trials

Trials/follow up:
UK TAVI (1 ano)
Evolut Low Risk (4
anos)
NOTION (10 anos)
PARTNER 3 (5
anos)
DEDICATE-DZHK6
(1 ano)
NOTION-2 (1
ano)
(seguimento
médio ponderado
de 35,7 meses)

com risco de vida,
regurgitacdo paravalvar
maior que leve e maior
gue moderada, re-
hospitalizagdo,
reintervengao da valva
adrtica e lesdo renal
aguda.
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Pacientes de Mortalidade por todas as Critérios de inclusdo: Nenhum
Kazemian et al, Revisdo baixo risco TAVI SAVR causas ECR de pacientes de
2024 (20) sistematica/ baixo risco com pelo
Metanilise Outros: mortalidade menos 1 desfecho de
Média de idade cardiovascular, AVC, re- interesse.
741452 hospitalizagdo atribuivel a
Trends in insuficiéncia cardiaca ou Critérios de exclusdo:
Transcatheter disfungdo valvar, acidente estudos observacionais
Versus Surgical 6 ECRs . Vasc.UIar ce.rebral
Aortic Valve (n = 4.682 |n.cap,aC|_tante., infarto cINo
Rep| pacientes) mlocardllo, relnt,er\-/engao
placement da valvula adrtica,
Outcomes in implante de marcapasso
Patients With Trials/follow up: permanente e fibrilagdo
Low-Surgical ' atrial apds intervengdes
Risk: A NOTION-2 (1 ano) de TAVI ou SAVR.
Systematic DEDICATE (1 ano)
Review and SURTAVI (1 ano)
Meta-Analysis NOTION (10
of Randomized anos)
Trials Evolut Low-Risk
(3 e 4 anos)
PARTNER 3 (5
anos)
. . Critérios de inclusdo: Nenhum
Connolly et al, Revisdo Pt?aciljcr:t:sscie TAVI SAVR Mortalldaccielzjs;sr todas as ECR de pacientes de
2024 (21) sistematica/ baixo risco com pelo
Metanalise Outros: mortalidade menos 1 desfecho de
Média de idade _cardiovascul.ar,lAV.C, interesse.
743+58 infarto do miocardio,
Transcatheter ’ ’ reintervencdo da valva Critérios de exclusdo:
Aortic Valve adrtica, implante de estudos observacionais
Replacement in 3 ECRs ma::;glass:o pir.mlane?te
| ow-Risk (n=2.644 e fibrilagdo atrial apds
pacientes)
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Patients at intervencgGes de TAVI ou
Four or More SAVR
Years Trials/follow up:

NOTION (10 anos)
Evolut Low-Risk (4
anos)
PARTNER 3 (5
anos)

ECR: Ensaio Clinico Randomizado; TAVI: transcatheter aortic valve replacement; SAVR: surgical aortic valve replacement; AVC: Acidente Vascular Cerebra
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Comentadrios gerais sobre o quadro de caracteristicas dos estudos incluidos

O proponente incluiu seis publicacdes, sendo um ECR (estudo PARTNER 3), duas analises de extensdo
e trés sub analises, todas relativas ao estudo PARTNER 3 e o produto de marca SAPIEN 3® da Edwards
Lifesciences.

Ja o parecerista incluiu 3 revisdes sistematicas com a populacdo de baixo risco cirlrgico. Estas RS

englobam até 6 ECRs e uma populagdo de 5.341 pacientes.

7.5.2 Resultados dos estudos incluidos

Os resumos dos resultados dos estudos incluidos pelo proponente estao apresentados na Tabela 12 e

na Tabela 13 do documento “20251000255_PTC - Revisdo Sistematica.pdf” e no Quadro 13 acima.
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Fibrilacdo atrial

Quadro 15. Resultados dos estudos incluidos na analise dos PARECERISTAS, considerando desfechos de eficacia

Reintervencao

Outros

Estudo (Autor, ano)

Mortalidade

AVC

M

N3o houve diferengas

Comparado com

N3o houve diferengas
significativas entre

Em comparagdo com

a SAVR, a TAVI foi

Reddy et al, 2025 (19)

6 ECRs
(n =5.341 pacientes)

Nas metandlises
convencionais de
efeitos aleatdrios em
pares nao foi
encontrada diferenca
estatistica entre TAVI
e SAVR (HR 0,82; IC
95% 0,60-1,13; P=
0,23).

Ao utilizar dados
reconstruidos de
participantes
individuais em
modelos de analise
de sobrevivéncia, a
TAVI foi associada a
uma reduc¢do de 20%
no risco de morte por
todas as causas (HR:
0,80; IC 95%: 0,66-

0,97; P =0,02) em
comparagdo com a
SAVR (follow ups

avaliados

N3o houve diferenga
entre TAVI e SAVR no
AVC (HR: 0,97; IC

95%: 0,74-1,26; P =

0,80)

significativas entre

TAVI e SAVR no risco

no infarto do
miocardio

(HR: 0,62; IC 95%:

0,38-1,02; P =0,43; I

=0%)

SAVR, TAVI foi
associado a uma
reducdo de 79% de
risco de fibrilagao
atrial (HR: 0,21; IC
95%: 0,09-0,50; P <
0,001; 12 =93,1%)

TAVI e SAVR no risco
na reintervengao
adrtica (HR: 1,12; IC
95%: 0,63-2,00; P =
0,69; 12 = 4,1%).

associada a redugao
de 65% de riscos de
sangramento grave
ou com risco de vida
(HR: 0,35; IC 95%:
0,23-0,54; P < 0,001;
12=79,5%) e redugdo
de 50% de lesdo renal
aguda (HR: 0,50; IC
95%: 0,26-0,95; P =
0,03; I> = 0%).
Porém, tem aumento
de 75% do risco de
implantagdo de
marcapasso
permanente (HR:
1,75; 1C95%: 1,41-
2,16; P<0,001; 1?2 =
7,3%), aumento de 5
vezes em
complicagGes
vasculares (HR: 5,16;
IC95%: 2,16-12,31; P
<0,001; 1?=57,0%),
quase 4 vezes mais
chance de

conjuntamente).

significativas entre

N&o houve diferencas

TAVI e SAVR no risco

de morte

N&o houve diferencas
significativas entre
TAVI e SAVR no risco

de AVC incapacitante

regurgitacao
paravalvar maior que
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cardiovascular (HR:

0,82; IC 95%: 0,49-

1,35;P=0,43;12 =
42,2%)

(HR: 0,71; IC 95%:
0,46-1,10; P = 0,12;
12 = 13,2%)

leve (RR: 3,90; IC
95%: 2,82-5,40; P <
0,001; I> = 65,5%)

e regurgitacao
paravalvar maior que
moderada (RR: 3,77;
IC95%: 1,78-7,99; P <

0,001; I> = 0%).
N&o houve diferenca:
re-hospitaliza¢do (HR:

0,83; IC 95%: 0,66-
1,03; P%0,09; 12 %
0%)

Kazemian et al, 2024
(20)

6 ECRs
(n =4.682 pacientes)

Comparado a SAVR, a
TAVI foi associada a
55% menos risco de

mortalidade por
todas as causas em
estudos de follow up
de 30 dias (HR:0,45;
IC 95%: 0,26—0,77;
12= 0%) e 45% menos
risco em estudos de
30 diasa1ano (HR:
0,55; 1IC 95% 0,37-
0,81, 12=16%). O
risco de mortalidade
por todas as causas
foi semelhante entre
aTAVl e a SAVR
durante o
acompanhamento de
>1 ano (HR: 0,95; [IC
95%

O risco de AVC apds
as intervengdes TAVI
e SAVR foi
semelhante durante
follow up de 30 dias
(OR: 0,75; 1C95%
0,47-1,21; P=0,25,
12=22,5%) , 30 dias
alano (OR:0,80; IC
95% 0,45-1,42, P=
0,44, 12=0%),e>1
ano (OR: 1,13; 1C 95%
0,62-2,06, P= 0,70,
12=52,7%)

O risco de IM
comparando TAVI
versus SAVR foi
semelhante em todos
os follow ups.

A TAVI foi associada a
um risco 86% menor
de fibrilagao atrial de
inicio recente do que
a SAVR no
acompanhamento de
30 dias (OR: 0,14; IC
95% 0,08-0,25; P=
<0,001; 12= 87,9%).
No entanto, a TAVI
foi associada a um
risco 2,5 vezes maior
de fibrilagdo atrial de
inicio recente em
comparagdo com a
SAVR durante follow
up >1ano (OR: 2,56;
IC95%
1,68-3,90; P < 0,001,
12=6,9%)

O risco de
reintervengao
comparando TAVI
versus SAVR foi
semelhante em todos
os follow ups.

A TAVI foi associada a
um risco 3 vezes
aumentado de
implante de
marcapasso
permanente em
comparagdo com a
SAVR no follow up de
30 dias (OR 3,10; IC
95% 1,81-5,32; P:
<0,001; 12=75,2%).
O risco de re-
hospitalizacdo foi
semelhante entre as
intervencgbes TAVI e
SAVR durante os
acompanhamentos
de 30 diasa1ano
(OR0,82; 1C95%
0,55-1,21; P:0,316;
12=35,1%) e >1 ano
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0,74-1,21; P=0,68,
12= 24,2%)

(OR 1,29; IC95%
0,90-1,83; P=0,161
12= 0%). TAVI foi
associado a
diminuigcdo do risco
de re-hospitalizacdo
atribuivel a
insuficiéncia cardiaca
ou disfungao valvar
comparado a SAVR
em follow up de 30
dias (OR: 0,66;

IC 95% 0,46—0,97, P=
0,032, 12: 0%)

A TAVI foi associada a
um risco reduzido em
50% de mortalidade
cardiovascular em
comparagdo com a
SAVR durante o
acompanhamento de
30 dias (OR: 0,50; IC
95% 0,27-0,91;
P=0,023,
12= 0%)

Houve uma tendéncia
estatisticamente nao
significativa para
menor risco de
mortalidade
cardiovascular em
follow up de 30 dias a
1anoapds aTAVlem
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comparagao com a
SAVR (OR:
0,62; 1C 95%: 0,38—
1,01; P=0,057, I2=
0%). O risco de
mortalidade
cardiovascular em
follow up >1 ano foi
semelhante entre as
intervencgdes de TAVI
e SAVR (OR: 1,13; IC
95%
0,81-1,58; P=0,47,
12: 0%)

Connolly et al, 2024
(21)

3 ECRs
(n = 2.644 pacientes)

O acompanhamento
de longo prazo nao
mostrou diferenca
significativa entre
SAVR e TAVI na
mortalidade por
todas as causas (OR
0,97; 1C 95% 0,70-
1,34;,P=0,84,12 =
42,24%).

N3o houve diferenga
em longo prazo entre
SAVR e TAVI no risco
de acidente vascular
cerebral
incapacitante (OR
0,81; 1IC 95% 0,53-
1,23; P=0,32,
12=0,00%)

N3o houve diferenga
em longo prazo entre
SAVR e TAVI no risco
de infarto do
miocdrdio (OR 1,12;
IC95% 0,51-2,45;
P=0,78, 12=71,48%)

A TAVI foi associada a
uma reducgdo de 75%
do risco de nova
fibrilagdo atrial (OR
0,25;1C95% 0,21-
0,31; P<0,01,

12 =0,00%) em
comparagdao com
SAVR.

Ndo houve diferenca
em longo prazo entre
SAVR e TAVI no risco
de reintervencgdo da
valvula adrtica (OR
0,99; 1C95% 0,57-
1,73; P=0,98,
12=0,00%)

A TAVI foi associada a
risco 2,7 maior de
implante de
marcapasso
permanente (OR
2,71;1C95% 1,34-
5,51; P=0,01,

12 = 88,13%) em
comparagao com
SAVR.

Ndo houve diferenca
em longo prazo entre
SAVR e TAVI na
mortalidade
cardiovascular (OR
0,89; 1IC 95% 0,67-
1,19; P=0,44,12 =
0,00%)
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ECR: Ensaio Clinico Randomizado; TAVI: transcatheter aortic valve replacement; SAVR: surgical aortic valve replacement; AVC: Acidente Vascular Cerebral; IC 95%: Intervalo
de Confianca de 95%; OR: Odds Ratio; RR Risco Relativo; HR: Hazard Ratio; I12: Heterogeneidade; P = . Este quadro apresenta apenas os resultados numéricos encontrados (a
interpretagdo dos resultados e a certeza das evidéncias encontradas serdo apresentadas abaixo.
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Comentarios gerais sobre o quadro de resultados, por desfecho, dos estudos incluidos

Resultados do proponente:

O proponente descreve o estudo PARTNER 3 (Mack, 2019), duas analises de extensdo (Leon, 2021;
Mack, 2023) e trés subandlises (Baron, 2019; Shahim, 2021a e Shahim, 2021b), todas relativas ao
estudo PARTNER 3.

Mack, 2019 - Foram incluidos 1.000 pacientes no estudo e o desfecho primario foi um desfecho

composto que mensurou a incidéncia de dbito por qualquer causa, AVC ou reinternacdo em um ano.
O resultado foi uma diferenca absoluta entre o grupo TAVI e cirurgia de -6,6% (IC 95%: -10,8 a -2,5;
p-valor<0,001 para ndo inferioridade) e hazard ratio de 0,54 (HR: 0,54 [IC 95%: 0,37 a 0,79]; p-
valor=0,001 para superioridade), ou seja, o grupo TAVI teve 46% menos risco de ocorréncia do
desfecho primario que o grupo controle (cirurgia). Em 30 dias, houve menor incidéncia dos desfechos
secundarios com TAVI do que com cirurgia: acidente vascular cerebral: 0,6% vs. 2,4% (HR: 0,25;
IC95%: 0,07 a 0,88; P = 0,02); taxa de morte ou acidente vascular cerebral: 1,0% vs. 3,3% (HR: 0,30;
IC95%: 0,11 a 0,83; P = 0,01); nova fibrilagdo atrial: 5,0% vs. 39,5% (HR: 0,10; 1C95%: 0,06 a 0,16; P <
0,001); resposta terapéutica inadequada em 30 dias (morte ou uma pontuagdo baixa no KCCQ): 3,9%
vs. 30,6%, P<0,001.

Baron, 2019 - A subanalise do PARTNER 3 avaliou o estado inicial e tardio de saude dos pacientes,
sendo o desfecho principal a Qualidade de vida relacionada a satide (QVRS). Em 30 dias os resultados
do estado geral de saude mensurado por trés ferramentas (KCCQ, SF-36 e EQ-5D-3L) foi melhor entre
os pacientes que receberam TAVI em comparagdo aos pacientes que receberam cirurgia. As medidas
do estado geral da saude em seis e doze meses foram similares entre os grupos.

Leon, 2021 - Publicagdo com o objetivo de reportar os desfechos clinicos em um e dois anos usando
novas definicbes padronizadas de deterioracdo valvar hemodindmica e falha da vélvula bioprétese.
Em dois anos, o desfecho composto de ébito por qualquer causa, AVC ou reinternacdo cardiovascular
ocorreu em 17,4% dos pacientes do grupo cirurgia (n= 78 pacientes) e 11,5% dos pacientes no grupo
TAVI (n= 57 pacientes; HR: 0,63 [IC95%: 0,45 a 0,88); p-valor = 0,007). Porém, estes desfechos
avaliados isoladamente nao apresentaram diferenca entre os grupos em dois anos: ébito HR 0,75; IC
95% 0,35 a 1,63; p=0,47; AVC HR 0,66; IC95% 0,31 a 1,40; p =0,28; reinternacdo HR 0,67; 1IC95% 0,45
a 1,00 p = 0,046).

Shahim, 2021a - Anélise de dois anos do estudo PARTNER 3 com o objetivo de avaliar o subgrupo de

pacientes com fibrilacdo atrial prévia e pacientes que nao apresentavam fibrilacdao atrial prévia
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submetidas ao TAVI ou a cirurgia. No subgrupo de pacientes com histérico de fibrilagdo atrial, ndo foi
observada diferenca significativa entre TAVI e cirurgia em nenhum dos desfechos avaliados.
Shahim, 2021b - Subanalise do estudo PARTNER 3 com o objetivo de determinar a incidéncia e o
impacto da fibrilagdo atrial ou flutter atrial pds-operatdrio. Apds as intervengbes, 19,5% dos
pacientes (n= 152/781) apresentaram FAPO precoce, de forma que a proporc¢do de pacientes com
FAPO foi significativamente menor no grupo TAVI (4,3% dos pacientes; n= 18) que no grupo cirurgia
(36,6% pacientes; n= 134; p-valor < 0,0001).

Mack, 2023 - Anadlise do estudo PARTNER 3 com o objetivo de reportar os desfechos clinicos e do

estado de salde em cinco anos. Os autores concluiram que, em cinco anos de seguimento, a
incidéncia do desfecho primario composto foi semelhante entre os pacientes com estenose aértica

grave e sintomatica de baixo risco cirdrgico que foram submetidos a TAVI ou cirurgia.

Abaixo segue tabela que apresenta o resultado por desfecho na analise realizada pelo proponente:
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Tabela 19. Resultados de TAVI versus cirurgia.

Desfechos Resultados - TAVI versus cirurgia

Obito por qualquer 12 meses: HR: 0,54 (IC 95%: 0,37 a 0,79); p-valor= 0,001
causa, AVC ou

rehospitalizagdo 24 meses: HR: 0,63 (IC 95%: 0,45 a 0,88); p-valor=0,007

Cinco anos: HR: 0,79 (IC 95%: 0,61 a 1,02); p-valor= 0,07

Obito por qualquer causa 30 dias: HR: 0,37 (IC 95%: 0,07 a 1,88)
24 meses: HR: 0,75 (IC 95%: 0,35 a 1,63); p-valor= 0,47
Cinco anos: HR: 1,23 {IC 95%: 0,79 a 1,90)

AVC 30 dias: HR: 0, 25 (IC 95%: 0,07 a 0,88); p-valor= 0,02
Cinco anos: HR: 0,87 (IC95%: 0,51 a 1,48)

QVRS KCcg

30 dias (variacdo a partir do baseline): TAVI: 18,5 (DP: 0,83); Cirurgia: 2,5
(DP: 1,05)

30 dias (diferenca média ajustada): 16 (IC 95%: 14,2 a 17 8); p-valor<
0,001

Cinco anos (escore total): TAVI: 86,2 e Cirurgia: 85,9
SF-36

30 dias (diferenca média ajustada): componente fisico: 7,7 (IC 95%: 6,8 a
8,6); p-valor< 0,001 e componente mental: 4,1 (IC 95%: 3,1 a 5,1); p-
valor< 0,001

EQ-5D-3L
30 dias (diferenga média ajustada): 0,07 (IC 95%: 0,06 a 0,07)

Obito por qualquer causa 24 meses: HR: 0,78 (IC 95%: 0,39 a 1,55); p-valor= 0,47
ou AVC incapacitante

Fonte: elaboracio propria. AVC: acidente vascular cerebral; KCCQ: Kaonsos City Cardiomyopathy Questionnaire;
SF-36: Short Form-36 Heaolth Survey; EQ-5D-3L: European Quality of Life 5 dimensions 3-Level of Life; DP:

Desvio padrio; HR: hozard ratio.

Resultados do parecerista:

O parecerista incluiu 3 revisoes sistematicas com a populacdo de baixo risco cirdrgico. Estas RS
englobam até 6 ECRs e uma populacdo de 5.341 pacientes. Segue abaixo o resultado resumido por
desfecho:

Mortalidade: A TAVI foi associada a um menor risco de mortalidade por todas as causas em periodos
de seguimento curtos (30 dias a 1 ano), porém a mortalidade resultou semelhante entre os grupos

em acompanhamento por mais de 1 ano.
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Da mesma forma, ndo houve diferenca em longo prazo entre SAVR e TAVI na mortalidade
cardiovascular, porém a TAVI foi associada a um risco reduzido em 50% de mortalidade
cardiovascular em comparagdo com a SAVR durante o acompanhamento de 30 dias.

AVC: Nao houve diferencas significativas entre TAVI e SAVR no risco de AVC, independentemente do
periodo de acompanhamento.

IM: O risco de IM comparando TAVI versus SAVR foi semelhante em todos os follow ups.

Fibrilacao atrial: Comparado com SAVR, TAVI foi associado a uma reducgdo de risco de fibrilagdo atrial.
No entanto, a TAVI foi associada a um risco 2,5 vezes maior de fibrilacdo atrial de inicio recente em
comparag¢do com a SAVR quando o follow up >1 ano foi avaliado separadamente.

Reintervencdo adrtica: Nao houve diferencas significativas entre TAVI e SAVR no risco na

reintervencgao adrtica, independente do periodo de follow up.

Outros desfechos: TAVI estd associada a um aumento do risco de implantacdo de marcapasso

permanente. O risco de re-hospitalizacdo foi semelhante entre as intervencées TAVI e SAVR durante
os acompanhamentos. Alguns desfechos de seguranga favoreceram TAVI, como menor chance de
sangramento grave e lesdo renal aguda, porém demonstrou maior risco de complica¢des vasculares,
de regurgitagdo paravalvar maior que leve e regurgitagdo paravalvar maior que moderada.

O desfecho de qualidade de vida ndo foi explorado nas revisGes sistematicas selecionadas.

Conclusdo:

Para pacientes com risco cirdrgico baixo, de acordo com a evidéncia de revisOes sistemdticas
avaliadas, ndo ha diferenca entre TAVI e SAVR para o desfecho mortalidade em estudos de follow
ups longos (maiores de 1 ano) -. Em follow ups mais curtos (30 dias a 1 ano) ou quando os resultados
ndo sdo estratificados por periodo de follow up, os resultados sdo divergentes, porém alguns
favorecem TAVI.

Ndo houve diferengas significativas entre TAVI e SAVR no risco de AVC, IM, reintervenc¢ao adrtica e
re-hospitalizacdo, independentemente do periodo de acompanhamento.

Alguns desfechos de seguranca favoreceram TAVI, como menor risco de fibrilacdo atrial,
sangramento grave e lesdo renal aguda, entretanto, verificou-se maior risco de complica¢Ges
vasculares e de implante de marcapasso permanente.

Cabe mencionar que a superioridade do TAVI em relacdo ao SAVR no estudo PARTNER 3, descrito
pelo proponente, se observa mediante a utilizacdo de desfecho combinado que incorpora a
incidéncia de dbito por qualquer causa, AVC ou reinternacdo em um ano. Quando estes desfechos
sao calculados separadamente, no estudo PARTNER 3, ndo ha diferenca significativa entre TAVI e

SAVR.
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7.5.3 Risco de viés ou qualidade metodoldgica dos estudos incluidos

Quadro 16. Caracteristicas do processo de avaliagao do risco de viés ou qualidade metodolégica dos
estudos incluidos.

Critérios PROPONENTE Anilise da proposta PARECERISTAS

Ferramenta AMSTAR-2 para RS; Adequado AMSTAR-2
Cochrane Risk of Bias Tool

for Randomized Controlled
Trials — versdo 2.0 (RoB 2.0)

para ECR.
Revisores A avaliagao do risco de viés Adequado Um revisor
envolvidos foi realizada por dois
revisores
Resolugdo As divergéncias foram Adequado Um revisor
divergéncias solucionadas
apos consulta a um terceiro
revisor.

Comentarios adicionais sobre as caracteristicas do processo de avaliagao do risco de viés ou

qualidade metodoldgica dos estudos incluidos

O proponente cita a utilizacdo da ferramenta AMSTAR 2, porém nao foi selecionada nenhuma revisao

sistematica dentre os estudos descritos.
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Figura 3. Risco de viés ou qualidade metodoldgica dos estudos incluidos apresentado pelo

PROPONENTE.

Figura 13. Avaliagdo do risco de viés segundo Revised Cochrane risk-of-bias tool for

randomized trials.

PARTNER 3 TAVI Cirurgia convencional Obito por qualquer causa, AVC ou rehospitalizagio (12 meses) 1 ! . . . . @
PARTNER 3 TAVI Cirurgia convencional Obito por qualquer causa, AVC ou rehospitalizagio (24 meses) 1 ! . . . . @
PARTNER 3 TAVI Cirurgia convencional Gbito por qualquer causa, AVC ou rehospitalizagio (cinco anos) 1 ! . . . ‘ @
PARTNER 3 Tavi Cirurgia convencional AVC (30 dias) 1 ! . . . . @
PARTNER 3 Tavi Cirurgia convencional Obito por qualquer causa (30 dias) 1 ! . . ' . @
PARTNER 3 TAVI Cirurgia convencional Obito por qualquer causa (24 meses) 1 ! . . . . @
PARTNER 3 TAaVI Cirurgia convencional QVRS (30 dias) 1 ! ’ . 1 . .

. Low risk

! Some concerns
‘ High risk
D1 Randomisation process
D2  Deviations from the intended interventions
D3 Missing outcome data
D4 Measurement of the outcome

D5 Selection of the reported result

Fonte: ROB2.0 Development Group, 2019. (75)
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Figura 4. Risco de viés ou qualidade metodoldgica dos estudos incluidos na andlise do PARECERISTAS.

AMSTAR 2

Reddy et al,
2025 (5)

Kazemian et
al, 2024 (6)
Connolly et
al, 2024 (7)

1. PICO components

2. Protocal

3. Study design explanation

4. Comprehensive literature search
strategy

5. Duplicate study selection

6. Duplicate data extraction

7. Excluded studies

8. Description of the included studies

5. Satisfactory technique for
assessing the risk of bias

10. Sources of funding

11. Appropriate methods for
statistical combination of results
{meta-analysis)

12. Impact of risk of bias in individual
studies

13. Impact of risk of bias on
interpreting)/ discussing the results

14. Heterogeneity

15. Publication bias

1&. Conflict of interest

Avaliacdo da confianca geral nos

. Moderado | Moderado | Moderado
resultados da revisdo
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Comentadrios gerais sobre a avaliagao do risco de viés ou qualidade metodolégica dos estudos

incluidos

O proponente utilizou a ferramenta ROB-2 para avaliacdo do risco de viés do estudo PARTNER 3. Cita
gue o estudo apresentou algumas preocupacdes para os desfechos: dbito por qualquer causa, AVC
ou rehospitalizacdo em 12 meses, 24 meses e cinco anos, 6bito por qualquer causa em 30 dias e 24
meses e AVC em 30 dias. Embora a natureza da intervenc¢do e do comparador impec¢a o cegamento
dos pacientes e pesquisadores, os avaliadores sdo passiveis de cegamento. Ainda que o estudo ndo
apresente informacdes a esse respeito (ocultagdo dos avaliadores), os desfechos supracitados sdo
duros e ndo estdo sujeitos a interpretagao subjetiva. Por esse motivo, o dominio da mensuragao do
desfecho ndo foi afetado. Em relagdo a Qualidade de Vida Relacionada a Saude - QVRS, o risco de
viés geral foi alto. Além de algumas preocupacdes no dominio processo de randomizagao, por ser um
desfecho subjetivo, é mais passivel de influéncias pelas percepg¢des individuais. Dessa forma,
apresentou no dominio da mensurac¢do do desfecho algumas preocupacgées. Além disso, a perda de
seguimento reduziu o numero de avaliagdes, apresentando alto risco de viés no dominio dados
faltantes do desfecho.

A avaliacdo do risco de viés das revisdes sistematicas incluidas na andlise pelo parecerista resultou
em confian¢a moderada para os resultados dos estudos. A maioria das publicagdes ndo apresenta a
lista de estudos excluidos e suas razdes de exclusdo. Nenhum dos estudos descreveu sobre as fontes
de financiamento dos estudos incluidos na revisdo. Considerou-se que sdo fraquezas nao criticas, e
gue ainda fornecem um resumo preciso dos resultados dos estudos disponiveis que foram incluidos

na revisao.

7.5.4 Certeza no conjunto final das evidéncias

51



. AN Agéncia Nacional de
Satide Suplementar

Quadro 17. Avaliagdo da certeza no conjunto final das evidéncias (abordagem GRADE) apresentada
pelo PROPONENTE.

Avaliac3o da certeza Ne de pacientes

Certeza
Delineamento Inconsisténcia Evidéncia [—— Qutras Cirurgia Relativa Absaoluto
do estudo indireta p considerages convencional (95% C1) {95% CI)

Obito por qualquer causa, AVC ou hospitalizagio em 12 meses

1 ensaios clinicos ndo nao grave ndo grave | ndo grave nenhum 42496 (8.5%) 68/454 HRO.54 66 menos por SO0
randomizados grave (15.0%) (0.37 a0.79) 1.000 Alta
(92 menos a 29
menas)

Obito por qualquer causa, AVC ou hospitalizagio em 24 meses

1 ensaios clinicos nio nao grave nao grave | nao grave nenhum 57/496 78/454 HR 0.63 60 menas por BHdD
randomizados grave (11.5%) (17.2%) (0.45 a 0.88) 1.000 Alta
(90 menos a 19
menos)

Obito por qualquer causa, AVC ou hospitalizagio em cinco anos

1 ensaios clinicos ndo nao grave nao grave grave? nenhum 111/496 117/454 HRO0.79 48 menos por GLkle]
randomizados grave (22.4%) (25.8%) (0.61 a1.02) 1.000 Moderada
(91 menos a 4
mais)

Avaliagdo da certeza Ne de pacientes

Certeza
Ne dos | Delineamento Inconsistncia Evidéncia |mprecisio Outras TavI Cirurgia Relativo Absaluto
estudos do estudo indireta P consideragbes convencional (95% ClI) {95% CI)
AVC em 30 dias
1 ensaios clinicos nao nao grave nao grave nao grave nenhum 3/496 (0.6%) | 11/454 (2.4%) HR0.25 18 menos por [aeleelailss)
randomizados grave {0.07 a 0.88) 1.000 Alta
(23 menos a 3
menos)
Obito por qualquer causa em 30 dias
1 ensaios clinicos nao ndo grave ndo grave grave? nenhum 2/496 (0.4%) | 5/454 (1.1%) HR 0.37 7 menos por e
randomizados grave (0.07 a 1,88) 1.000 Moderada
(10 menos a 10
mais)
Obito por qualquer causa em 24 meses
1 ensaios clinicos nao ndo grave ndo grave grave? nenhum 12/496 (2.4%) | 14/454 (3.1%) HR 0.75 8 menos por [aili s L)
randomizados grave (0.35a1.63) 1.000 Moderada
{20 menos a 19
mais)
QVRs (Kcca)
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Certeza

e hn et
Al o

Delineamento

Inconsisténcia
do estudo

1 ensaios clinicos | grave nao grave ndo grave | ndo grave nenhum Diferenca média ayyuyuujustada em 30 dias: 16 (IC 95%: 14,2 a aas()
randomizados 17,8) Moderada

p-valor < 0,001

Fonte: elaboragdo propria. AVC: acidente vascular cerebral; QVRS: qualidade de vida relacionada a saude; HR: hozard ratio; KCCQ: Kansas City Cordiomyopathy Questionnaire
! Apesar de ter apresentado algumas preocupacdes na avaliacdo do RoB 2.0, o risco de viés n3o foi rebaixado por terem sido desfechos duros. A QVRS por ser um desfecho subjetivo e por ter
apresentado perda de seguimento, foi classificada com alto risco de viés.

2Amplo intervalo de confianca.

Quadro 18. Avaliagdo da certeza no conjunto final das evidéncias (abordagem GRADE) apresentada na analise do PARECERISTAS - Analise para desfechos
avaliados em 30 dias (Kazemian et al, 2024 (20)).

L . e
Ne dos | Delineamento | Risco | Inconsisténcia | Evidéncia | Imprecisdo Outras Implante de Cirurgia Relativo | Absoluto
estudos do estudo indireta consideragoes valvula cardiaca (95% (95% ClI)
ié cardiaca aberta (ou Cl)
adrtica convencional)
transcateter | de implante

(TAVI) valvar aortico
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Mortalidade por todas as causas - 30 dias

6 ensaios clinicos | Nao Ndo grave ndo grave | Nao grave nenhum Kazemian (2024): OR 0,45; [IC95% 0,26-0,77] @@@@ CRITICO
randomizados | grave 12=0,0%
Alta
AVC - 30 dias
6 ensaios clinicos | Ndo Ndo grave ndo grave Grave? nenhum Kazemian (2024): OR 0,75 [IC95% 0,74-1,21] @@@O CRITICO
randomizados | grave 12=22,0%
Moderada?
Infarto Agudo do Miocardio — 30 dias
6 ensaios clinicos | ndo Ndo grave ndo grave Grave? nenhum Kazemian (2024): OR 0,66 [0,38-1,16] 12=0,0% @@@O CRITICO

randomizados | grave

Moderada?

Reintervengao — 30 dias
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6 ensaios clinicos | ndo ndo grave ndo grave Grave? nenhum Kazemian (2024): OR 1,50 [0,61-3,73] 12=0,0% @@@O IMPORTANT

randomizados | grave E
Moderada?

Fibrilacdo atrial — 30 dias

5 ensaios clinicos | ndo Grave® ndo grave | ndo grave nenhum Kazemian (2024): (OR 0,14; IC 95% 0,08-0,25; 12 @@@O IMPORTANT

randomizados | grave =88,0%) E
Moderada®

IC: Intervalo de Confianga; OR: Odds Ratio
Explicacoes

a. Sem significancia estatistica, intervalo de confianca ultrapassa o limiar de nulidade.
b. Heterogeneidade moderada

Quadro 19. Avalia¢do da certeza no conjunto final das evidéncias (abordagem GRADE) apresentada na analise do PARECERISTAS - Analise para desfechos
avaliados em 30 dias - 1 ano (Kazemian et al, 2024 (20)).

Avaliacao Ne de pacientes Certeza Importancia
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Ne dos | Delineamento | Risco | Inconsisténcia | Evidéncia | Imprecisdo Outras Implante de Cirurgia Relativo | Absoluto
estudos do estudo de indireta consideragoes valvula cardiaca (95% (95% ClI)

viés cardiaca aberta (ou Cl)

adrtica convencional)

transcateter | de implante

(TAVI) valvar aédrtico

Mortalidade por todas as causas - 30 dias - 1 ano

6 ensaios clinicos | Ndo N&o grave ndo grave | Ndo grave nenhum Kazemian (2024): OR 0,55; [IC95% 0,37-0,81] @@@@ CRIiTICO

randomizados | grave 12=16,0%
Alta
AVC - 30 dias - 1 ano
4 ensaios clinicos | Nao N&o grave ndo grave Grave? nenhum Kazemian (2024): OR 0,61 [IC95% 0,28-1,32] 12=0,0% @@@O CRITICO
randomizados | grave
Moderada?

Infarto Agudo do Miocardio — 30 dias - 1 ano
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6 ensaios clinicos | ndo Ndo grave ndo grave Grave? nenhum Kazemian (2024): OR 0,96 [0,49-1,92] 12=0,0% @@@O CRITICO
randomizados | grave
Moderada?
Reintervengao — 30 dias - 1 ano
6 ensaios clinicos | ndo ndo grave ndo grave Grave? nenhum Kazemian (2024): OR 1,12 [0,42-2,98] 12=0,0% @@@O IMPORTANT
randomizados | grave E
Moderada?
Fibrilagdo atrial —30 dias - 1 ano
5 ensaios clinicos | ndo graveP ndo grave grave? nenhum Kazemian (2024): (OR 0,75; IC 95% 0,39-1,45; 12 @@O IMPORTANT
randomizados | grave =57,0%) E

O

Baixa2b

IC: Intervalo de Confianga; OR: Odds Ratio

Explicagoes
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a. Sem significancia estatistica, intervalo de confianca ultrapassa o limiar de nulidade.
b. Heterogeneidade moderada

Quadro 20. Avaliagdo da certeza no conjunto final das evidéncias (abordagem GRADE) apresentada na analise do PARECERISTAS - Analise para desfechos
avaliados em mais de 1 ano (Kazemian et al, 2024 (20)).

Avaliagdao Ne de pacientes Certeza Importancia

Ne dos | Delineamento | Risco de | Inconsisté | Evidéncia | Imprecisdao Outras Implante de Cirurgia Relativo | Absoluto
estudos do estudo ncia indireta consideragdes valvula cardiaca (95% ClI)

cardiaca aberta (ou

aodrtica convencional)

transcateter | de implante

(TAVI) valvar aértico

Mortalidade por todas as causas - mais de 1 ano

3 ensaios clinicos N3o Ndo grave | ndo grave Grave? nenhum Kazemian (2024): OR 0,95; [IC95% 0,74-1,21] @@@O CRITICO

randomizados grave 12=24,0%
Moderada?
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AVC - mais de 1 ano

3 ensaios clinicos Nao graveb ndo grave Grave? nenhum Kazemian (2024): OR 1,13 [IC95% 0,62-2,06] @@O CRIiTICO
randomizados grave 12=53,0% O
Baixab
Infarto Agudo do Miocardio — mais de 1 ano
3 ensaios clinicos nado graveP ndo grave Grave? nenhum Kazemian (2024): OR 1,59 [0,49-5,18] 12=68,0% @@O CRITICO
randomizados grave O
Baixab
Reinterveng¢ao — mais de 1 ano
3 ensaios clinicos nao nao grave | ndo grave Grave? nenhum Kazemian (2024): OR 0,92 [0,49-1,72] 12=0,0% @@@O IMPORTANT
randomizados grave E

Moderada?
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Fibrilagdo atrial -mais de 1 ano

3 ensaios clinicos nao ndo grave | ndo grave | ndo grave nenhum Kazemian (2024): (OR 2,56; IC 95% 1,68-3,90; 12 @@@@ IMPORTANT

randomizados grave =7,0%) E
Alta

IC: Intervalo de Confianga; OR: Odds Ratio
Explicagoes

a. Sem significancia estatistica, intervalo de confianga ultrapassa o limiar de nulidade.

b. Heterogeneidade moderada
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Comentarios gerais sobre a avaliagao da certeza no conjunto final das evidéncias

Classificacdo da certeza da evidéncia de acordo com o GRADE Working Group

Alta: estamos muito confiantes de que o efeito verdadeiro esteja préximo ao da estimativa do efeito
Moderada: estamos moderadamente confiantes na estimativa do efeito: é provdvel que o efeito
verdadeiro seja proximo da estimativa do efeito, mas existe a possibilidade de que seja
substancialmente diferente.

Baixa: nossa confianga na estimativa do efeito é limitada: O efeito real pode ser substancialmente
diferente da estimativa do efeito

Muito baixa: temos muito pouca confianca na estimativa do efeito: o efeito verdadeiro
provavelmente serd substancialmente diferente da estimativa do efeito.

O proponente realizou a avaliacao dos desfechos utilizando o sistema GRADE, atribuindo alta certeza
da evidéncia para os seguintes desfechos: AVC em 30 dias; 6bito por qualquer causa, AVC ou
hospitalizacdo em 12 meses; e dbito por qualquer causa, AVC ou hospitalizacdo em 24 meses. Foi
atribuida moderada certeza da evidéncia para os desfechos: 6bito por qualquer causa, AVC ou
hospitalizagdo em cinco anos; ébito por qualquer causa em 30 dias; e ébito por qualquer causa em
24 meses.

As trés revisOes sistematicas incluidas na andlise contemplaram os mesmos ensaios clinicos para a
avaliacdo dos desfechos. As revisdes sistematicas de Reddy (2025) e Connolly (2024) avaliaram os
desfechos sem considerar as avaliagdes por tempo de seguimento, o que resultou em alta
heterogeneidade e inconsisténcias nos resultados da meta-analise. Por outro lado, a revisdao
sistematica de Kazemian avaliou os desfechos considerando o tempo de seguimento, subdividindo a
analise de acordo com esses periodos de avaliacdo. Assim, os pareceristas basearam-se nos
resultados da meta-andlise de Kazemian para avaliar a certeza da evidéncia.

Além disso, em virtude da qualidade metodolégica das revisdes sistematicas (qualidade
metodoldgica moderada), os avaliadores realizaram uma nova analise do risco de viés dos estudos
primarios incluidos nessas revisdes. Os avaliadores identificaram que os ensaios clinicos
randomizados (ECR) incluidos apresentaram algumas preocupa¢des devido a auséncia de
cegamento. Contudo, considerando a natureza da intervengdo, entende-se que o cegamento nao
seria viavel. Ademais, para desfechos objetivos “duros” (mortalidade por todas as causas, acidente

vascular cerebral, infarto agudo do miocardio, reintervencdo e fibrilacdo atrial), a auséncia de
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cegamento provavelmente ndo comprometeria os resultados apresentados. Portanto, para esses
desfechos, ndo houve penalizagdo nesse dominio segundo a avaliagao GRADE.

Para a populagdo de baixo risco cirurgico, os desfechos avaliados em 30 dias foram, em sua maioria,
classificados como de certeza da evidéncia moderada, com excecdo do desfecho "mortalidade por
todas as causas", que recebeu uma avaliacdo de alta certeza da evidéncia. Para os desfechos
avaliados no intervalo de 30 dias a um ano, a maioria foi classificada como de certeza da evidéncia
moderada, exceto pelo desfecho "mortalidade por todas as causas", que apresentou alta certeza da
evidéncia, e pelo desfecho " risco de fibrilacdo atrial", que foi avaliado como de baixa certeza da
evidéncia devido a penalizacdo nos dominios de imprecisdo e inconsisténcia.

Para os desfechos avaliados apds um ano, o desfecho "risco de fibrilacdo atrial" apresentou alta
certeza da evidéncia. Ja os desfechos "mortalidade por todas as causas" e "reintervengao" foram
classificados como de certeza da evidéncia moderada, devido a penalizagdo no dominio de

imprecisdo. Ja os desfechos "infarto agudo do miocardio" e "AVC" apresentaram baixa certeza da

evidéncia, devido a penalizagdo nos dominios de inconsisténcia e imprecisao.

7.6 Discussdo e conclusoes

Quadro 21. Componentes da discussado e das conclusdes.

Componente PROPONENTE Analise da proposta
Sumario da No ECR PARTNER 3, o desfecho | Observa-se, nas revisdes sistematicas
evidéncia primdrio composto foi incidéncia | avaliadas, que ndo ha diferenga entre

de ébito por qualquer causa,
AVC ou reinternagdo em um ano
e observou-se que TAVI alcancou
os critérios de ndo inferioridade e
superioridade frente a cirurgia,
com diferengca absoluta entre
grupos de -6,6 pontos
percentuais (IC 95%: -10,8 a -2,5;
p-valor<0,001 para nao
inferioridade) e 46% menos risco
de ocorréncia do desfecho
primario, mostrando-se superior
a cirurgia convencional (HR: 0,54
[IC 95%: 0,37 a 0,79]; p-
valor=0,001). Ainda, em 30 dias,
o uso de TAVI proporcionou
reducdo do tempo de internacao,
de nova fibrilacdo atrial, dbito ou
AVC (avaliados

TAVI e SAVR no desfecho mortalidade
em estudos de follow ups longos
(maiores de 1 ano). Em follow ups mais
curtos (30 dias a 1 ano) ou quando os
resultados ndo sdo estratificados por
periodo de follow up, os resultados sdo
divergentes, porém alguns favorecem
TAVI.

Ndo houve diferengas significativas
entre TAVI e SAVR no risco de AVC, IM,
reintervengao aodrtica e re-
hospitaliza¢do, independentemente do
periodo de acompanhamento.

Alguns desfechos de seguranga
favoreceram TAVI, como menor chance
de fibrilagdo atrial, sangramento grave e
lesdo renal aguda, porém demonstrou
maior risco de complica¢des vasculares
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conjuntamente) e AVC. Na
analise de extensdo, o resultado
superior de TAVI foi consistente
com a andlise primaria. Em dois
anos, o desfecho o&bito por
qualquer causa, AVC ou
reinternacdo foi menos incidente
nos pacientes que utilizaram
TAVI (p-valor=0,007) em
comparagdao aos pacientes que
realizaram cirurgia, mantendo a
superioridade de TAVI frente a
cirurgia convencional.

A andlise de QVRS, mensurada
utilizando trés questionarios,
apontou que os pacientes que
foram submetidos a TAVI
apresentaram melhores escores
de QVRS frente aos pacientes
submetidos a cirurgia,
corroborando os resultados
positivos de eficacia da TAVI. (77)
Os desfechos de seguranca em 30
dias foram similares entre os
grupos, contudo o sangramento
com risco de ébito foi maior no
grupo da cirurgia (24,5%) em
relagdo ao grupo TAVI (3,6%).

e aumento do risco de implantagdo de
marcapasso permanente.

Cabe observar que a superioridade do
TAVI em relagdo ao SAVR no estudo
PARTNER 3, descrito pelo proponente,
se deu pela composicdo de um desfecho
gue mensurou concomitantemente a
incidéncia de dbito por qualquer causa,
AVC ou reinternagdo em um ano.
Quando estes desfechos sao calculados
separadamente, no estudo PARTNER 3,
ndo ha diferenca significativa entre TAVI
e SAVR.

LimitagOes

N3o descritas

As revisGes sistematicas selecionadas
pelo parecerista ndao descrevem o
desfecho Qualidade de Vida, que seria
um comparativo importante entre TAVI
e SAVR. Este desfecho foi somente
descrito em uma subanalise do estudo
PARTNER 3, sendo sua publicagdo em
2019 - portanto, ndo foi selecionada
para descricdo nas analises deste
parecer.

Conclusoes

Diante dos resultados
apresentados, conclui-se que o
uso de tecnologia proposta
(TAVI) demonstrou ser eficaz e
segura, além de apresentar bons
resultados na melhora da QVRS
dos pacientes, representando
uma opgao minimamente
invasiva de tratamento para os
pacientes com estenose valvar
aodrtica grave, de risco cirdrgico
baixo.

Para pacientes com risco cirurgico baixo,
os estudos avaliados demonstraram que
TAVI e SAVR sdo procedimentos
semelhantes em relacdo aos resultados
dos desfechos risco de AVC, IM,
reintervengao adrtica e re-
hospitalizacao, independentemente do
periodo de acompanhamento.

ATAVI foi associada a um menor risco de
mortalidade por todas as causas em
periodos de seguimento curtos (30 dias
a 1 ano), porém a mortalidade resultou
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semelhante entre os grupos em
acompanhamento por mais de 1 ano.
Em relacdo a seguranca, os estudos
demonstraram algumas diferengas
entre TAVI e SAVR. Alguns desfechos de
seguranga favoreceram TAVI, como
menor chance de fibrilacdo atrial,
sangramento grave e lesdao renal aguda,
porém demonstrou maior risco de
complicacdes vasculares e aumento do
risco de implantacdo de marcapasso
permanente.

Importante discutir que a utilizacdo do
TAVI em populacdes de pacientes de
risco baixo podera se traduzir no uso do
TAVI em pacientes mais jovens e,
portanto, com maior expectativa de
vida. Nesse sentido, questdes como
durabilidade da vdlvula e eficicia e
eventos adversos em longo prazo se
tornam preocupagdes relevantes, que
poderdao impactar na escolha da
abordagem terapéutica.

Comentarios gerais sobre a discussdo e as conclusées

A diferenca entre os resultados obtidos pelo proponente e parecerista se deu pela selecdo dos
estudos. Enquanto o proponente selecionou somente estudos relacionados a marca especifica
SAPIEN 3® da Edwards Lifescience, o parecerista selecionou estudos independente da marca da
valvula adrtica - com isso foi possivel selecionar revisdes sistematicas recentes, que incluiram varios
estudos além do PARTNER 3.

Diferente da apreciacdo de superioridade de TAVI apresentada pelo proponente, considerando-se os
resultados obtidos nas revisdes sistematicas, verifica-se que o procedimento TAVI mostra-se nao
inferior a SAVR nos desfechos estudados neste parecer: AVC, IM, reintervencdo adrtica e re-
hospitalizacdo, independentemente do periodo de acompanhamento. A TAVI foi associada a um
menor risco de mortalidade por todas as causas em periodos de seguimento curtos (30 dias a 1 ano),
porém a mortalidade resultou semelhante entre os grupos em acompanhamento por mais de 1 ano.

Importante discutir que a utilizacdo de TAVI em popula¢des de pacientes de risco baixo podera se
traduzird no uso da TAVI em pacientes mais jovens e, portanto, com maior expectativa de vida. Nesse
sentido, questdes como durabilidade da védlvula e eficdcia e eventos adversos em longo prazo se
tornam preocupacdes relevantes, que poderdo impactar na escolha da abordagem terapéutica.

O parecerista considera que seria adequada a explicita inclusdo de idade minima de 65 anos na
proposta de diretriz de utilizagdo (DUT) apresentada no dossié do proponente, com finalidade de
estabelecer consonancia com a anadlise de impacto orgamentdrio apresentada.
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7.7 Elementos pds-texto

Quadro 22. Componentes dos elementos pds-texto.

Elemento PROPONENTE Analise da proposta
Declaragao de N3o se aplica. A declaragdo de conflitos de interesse é
conflito de objeto de analise pela ANS devido a
interesse protecdo de dados confidenciais. Os

PARECERISTAS ndo tiveram acesso ao
documento.
Referéncias Adequadas Todas as referéncias relevantes foram
citadas.

Comentarios gerais sobre os elementos pds-texto

Nenhum comentario adicional.

8. AVALIACAO ECONOMICA

O estudo de avaliacdo econdmica foi analisado a partir de elementos contidos no roteiro elaborado
pela equipe técnica da ANS e considerando as Diretrizes Metodoldgicas publicadas pelo Ministério da
Salde para a elaboracdo de avaliacbes econdmicas 3 e adaptadas para o contexto da salde

suplementar.

Tipo de avaliagdo econ6mica apresentada pelo PROPONENTE:
() Custos (andlise parcial)

( ) Custo-efetividade

( x ) Custo-utilidade

( ) Custo-beneficio

() Custo-minimizacdo

Comentarios sobre o tipo de avaliacdo econ6mica apresentada pelo PROPONENTE
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O estudo utiliza um modelo de custo-utilidade, o qual é apropriado para avaliar tecnologias que
impactam tanto a sobrevivéncia quanto a qualidade de vida dos individuos, como é o caso da TAVI.
A escolha deste tipo de analise esta alinhada com as diretrizes metodoldgicas do Ministério da Saude.
No entanto, a aplicagcdo pratica do modelo apresenta limitacGes relevantes de validade externa, uma
vez que os dados utilizados derivam de um perfil populacional especifico e relativamente restrito
(PARTNER 3), com média de idade de 73 anos, o que compromete sua aplicabilidade em pacientes
mais jovens com baixo risco cirurgico, faixa etaria que tende a ser o foco da expansado da indicacdao
de TAVI.

8.1 Métodos

A avaliagdo econdmica apresentada pelo PROPONENTE foi construida considerando os parametros

apresentados e comentados no Quadro 23.

Quadro 23. Parametros da avaliacdo econémica.

Parametro PROPONENTE Andlise da proposta

Perspectiva Saude suplementar Adequada, conforme descrito: "perspectiva do
sistema suplementar de saude".

Horizonte Toda a vida Horizonte temporal utilizado: Toda a vida.
temporal Tempo adequado: Sim. Justificativa: O
horizonte é adequado para captar os
beneficios e custos de longo prazo associados
a uma tecnologia implantavel como a TAVI.
Modelado como 50 anos, mas a coorte
simulada esgota-se totalmente em 26,9 anos
(grupo TAVI).

Populacdo-alvo | Pacientes com  estenose | Pacientes com estenose adrtica grave e risco
adrtica grave e risco cirargico | cirdrgico baixo (idade média 73 anos no
baixo (idade média 73 anos, | PARTNER 3) Alinhado ao PICO: Sim.
PARTNER 3) Justificativa: o modelo se baseia quase
exclusivamente nos dados do estudo PARTNER
3, que incluiu predominantemente idosos com
idade média de 73 anos.

Tecnologia TAVI com protese SAPIEN 3°® TAVI com prétese SAPIEN 3® Alinhado ao PICO:
Sim; apresenta limitacdo de extrapolacao para
préteses tipo TAVI de outros fabricantes e de
geracOes posteriores da linha SAPIEN.
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Comparador Cirurgia convencional de troca | Cirurgia convencional de troca valvar.
valvar (SAVR) Alinhado ao PICO: Sim
Taxa de | 5% 5%. Apropriado: Sim. Justificativa: A taxa de

desconto anual

desconto de 5% para custos e desfechos estd
em conformidade com as diretrizes
metodoldgicas nacionais.

Desfechos de

saude

AVAQ (anos de vida ajustados
por qualidade) e anos de vida

AVAQ (anos de vida ajustados por qualidade) e
anos de vida. Apropriado: Sim. Justificativa:
AVAQ é uma medida relevante para captar os
efeitos tanto em termos de sobrevivéncia
quanto de qualidade de vida, especialmente
em doencas cronicas com impacto funcional
importante como a estenose aodrtica.

Mensuragdo da
efetividade

Dados quase exclusivamente
do estudo PARTNER 3

A estimativa de efetividade baseia-se quase
exclusivamente nos dados do estudo clinico
PARTNER 3. Embora este seja um estudo
robusto, sua representatividade é limitada ao
perfil demografico e clinico dos pacientes
incluidos.

Medidas e
quantificacao
de desfechos
baseados em
preferéncia
(utilidade)

Utilidades basais derivadas da
populagdo geral da Holanda;
desutilidades (FA e AVC) de
estudos espanhdis

As utilidades basais foram derivadas de uma
populagdo da Holanda (Szende et al., 2014),
cujos valores médios sdo substancialmente
superiores aos observados em levantamentos
nacionais ou em contextos similares na
América Latina. Por exemplo, o valor de
utilidade de 0,891 para individuos de 65-74
anos é excessivamente elevado para
representar pacientes brasileiros com doenca
cardiovascular  grave. As desutilidades
atribuidas a fibrilacao atrial (-0,17) e ao AVC
com sequelas (-0,56) foram obtidas de estudos
espanhdis, os quais tampouco refletem de
maneira confidvel as percepc¢bes e padrdes de
salde da populagdo brasileira da saude
suplementar. Isso agrega incerteza ao modelo.

Estimativa de
recursos e
custos

Extraidos de fontes nacionais
(CBHPM, Planserv, SIMPRO)

Fontes adequadas. Os custos utilizados foram
extraidos de fontes brasileiras (CBHPM,
Planserv, SIMPRO).

Unidade
monetaria

Reais (RS)

Reais (RS). Conversdes e ajustes temporais
foram descritos de forma adequada.
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Método de

modelagem

Modelo misto: arvore de
decisdo + modelo de Markov

Modelo misto: arvore de decisdo (30 dias) +
modelo de Markov (vida inteira). Adequado:
Sim Justificativa: Estrutura metodoldgica
adequada para simular eventos agudos e
cronicos associados ao tratamento da
estenose aodrtica.

Pressupostos do
modelo

Relacionados ao horizonte
vitalicio, fontes externas para
utilidades, dados do PARTNER
3, custos aplicados
inicialmente, e simplificacbes
em rehospitalizagdes e
mortalidade

O principais pressupostos do modelo sdo os
seguintes: (1) Horizonte temporal vitalicio; (2)
Taxa Unica de deterioracdo valvar para TAVI e
cirurgia; (3) Dados clinicos baseados
majoritariamente no estudo PARTNER 3; (4)
Estados de salde mutuamente exclusivos no
modelo; (5) Utilidades basais da populacido
geral da Holanda; (6) Desutilidades de FA e AVC
provenientes de estudos espanhdis; (7) Custo
dos procedimentos aplicado integralmente no
inicio do modelo; (8) Custos de
acompanhamento baseados em fontes
nacionais; (9) Ndo consideragdo explicita de
reintervencbes como valve-in-valve; (10)
Probabilidade constante de hospitalizacao
apoés dois anos; (11) Mortalidade baseada na
tdbua do IBGE com multiplicadores para FA e
AVC; (12) Anadlise de sensibilidade sem
exploracdo de diferentes cenarios estruturais.

Premissas razodveis para simulacdo, mas a
falta de diferenciacdo entre diferentes
préteses e geragdes futuras de TAVI limita a
aplicabilidade ampla dos resultados.

Métodos
analiticos

Aplicagao de anadlise
deterministica e probabilistica

Apropriado: Sim. Foram aplicadas andlises
deterministicas e  probabilisticas com
abordagem adequada para lidar com
incertezas nos parametros.

Planilha
(transparéncia e
reprodutibilidad
e)

Planilha eletronica em MS
Excel.

Planilha apresentada de forma transparente e
reproduzivel.

Comentarios adicionais sobre os métodos da avaliagdo econdmica apresentada pelo PROPONENTE

O modelo apresenta boa validade interna e estrutura técnica robusta. Entretanto, os pressupostos
relacionados a representatividade populacional e a origem das utilidades comprometem sua validade
externa e reduzem a aplicabilidade dos resultados ao cenario da salde suplementar brasileira.
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Também ha incerteza quanto a validade externa do modelo para outras marcas e modelos de
proteses valvares adrticas para TAVI.

8.2 Resultados

Quadro 24. Principais resultados apresentados pelo PROPONENTE.

com respectivos intervalos de
confianga e  distribuicdes
probabilisticas. Foi destacado
que "todas as variaveis foram
submetidas a andlise de
incerteza".

Parametro PROPONENTE Analise da proposta

Parametros do | O proponente descreveu os | Os parametros foram detalhadamente

estudo parametros de forma | apresentados, incluindo valores pontuais,
detalhada, apresentando | intervalos de confianca e distribuicdes de
valores de custos, | probabilidade quando aplicavel.
probabilidades e utilidades,

Estimativa do
custo e da
efetividade
incrementais

De acordo com o proponente, o
custo incremental da TAVI em
relacdo a cirurgia foi de RS
91.911,84, com ganho
incremental de 0,77 AVAQ,
resultando em uma razdo de
custo-utilidade incremental
(RCUI) de RS 119.548,59 por
AVAQ. O relatério afirma que
"TAVI apresentou maior
eficacia clinica" e que "os
resultados reforcam a custo-
efetividade da tecnologia".

TAVI apresentou custo incremental de RS
91.911,84 e beneficio incremental de 0,77
AVAQs, resultando em RCUlI de RS
119.548,59 por AVAQ ganho. Estes
resultados indicam que a tecnologia é mais
eficaz, porém substancialmente mais cara
que a cirurgia convencional.

Analise de
sensibilidade

O proponente realizou andlise
de sensibilidade deterministica,
identificando que "o custo do
dispositivo e a idade dos
pacientes" foram os principais
drivers de incerteza. Na analise
probabilistica, relatou que "em
100% das simulagdes a TAVI foi
mais eficaz e mais custosa",

apesar de mencionar no
resumo que "a tecnologia
poderia ser poupadora de

custos em alguns cendrios",

A andlise deterministica indicou que o custo
do procedimento e a idade média dos
pacientes sdo os principais fatores de
impacto. Ja a andlise probabilistica mostrou
gue em 100% das iteracdes o TAVI é mais
caro e mais efetivo, ndo havendo cenarios
nos quais a tecnologia seja dominante (mais
eficaz e menos custosa), apesar da afirmagdo
no resumo de que TAVI "poderia ser cost-
saving em alguns cenarios".

A analise de sensibilidade foi conduzida de
forma apropriada; contudo, o resumo
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sem que isso tenha sido | deveria ser fiel aos achados da analise
evidenciado nas simulagdes. probabilistica.

Caracterizagao O proponente ndo realizou | A auséncia de andlise de subgrupos limita a
da analise formal de | avaliagdo do impacto da tecnologia em
heterogeneidade | heterogeneidade. Foi | diferentes perfis de pacientes, como faixa
mencionado que "ndao foram | etdria mais jovem.

identificados subgrupos com
caracteristicas clinicas
relevantes que alterassem os
resultados principais".

Comentarios adicionais sobre os resultados da avaliagao econ6mica apresentada pelo

PROPONENTE

Os resultados refletem adequadamente o modelo e os dados utilizados, mas ndo representam com
fidelidade a realidade de pacientes brasileiros mais jovens com expectativa de vida mais longa. Além
disso, ndo sdo avaliadas alternativas de reintervencao, como valve-in-valve. A validade externa dos
resultados dessa avaliagao econdmica para TAVI com valvulas de outros fabricantes ou mesmo para

modelos mais recentes da série SAPIEN é incerta.

Quadro 25. Diferenca de custo da avaliacdo econémica elaborada pelo PROPONENTE.

Farmaco Custo de tratamento anual Diferenga de custos — anual
TAVI (Tecnologia-Intervengdo) R$ 179.972,10 +R$91.911,84
Cirurgia convencional $ 88.060,25 -
(Comparador)

Quadro 26. Razdo de custo-efetividade incremental (RCEI) da avaliagdo econdmica elaborada pelo

PROPONENTE
ltem Efetividade Diferenca de Custo Diferenga de RCEI
(Utilidade) efetividade custo
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TAVI
(Tecnologia-
Intervencgao)

6,53 +0,77

RS 179.972,10 | +R$91.911,84 | RS 119.548,59

Cirurgia
convencional
(Comparador)

5,77 -

RS 88.060,25 | - -

Comentarios adicionais sobre a razao de custo-efetividade incremental apresentada pelo

PROPONENTE

Sem comentdrios adicionais.

8.3 Discussao e conclusoes

Quadro 27. Componentes da discussdo e conclusdes

limitagGes metodoldgicas gerais,
como a extrapolacdo de dados e
a necessidade de dados mais

Componente PROPONENTE Analise da proposta

Principais O proponente apresenta que | H3 uma sumarizacao adequada dos achados

achados TAVI resulta em maior ganho de | principais. Contudo, a interpretacdo dos
AVAQs e AVs com custo | resultados é otimista: a possibilidade de TAVI
incremental, sendo custo-efetivo | ser "cost-saving" é afirmada no resumo
em relacao a cirurgia | executivo do proponente, mas ndo foi
convencional na  populacdo | demonstrada na analise probabilistica, em que
estudada. 100% das iteragdes mostraram maior custo.

LimitagGes 0] proponente reconhece | A discussdo sobre limita¢Oes é superficial. Nao

ha analise critica sobre o uso de utilidades
estrangeiras (Holanda/Espanha), a limitacdo
do perfil populacional do PARTNER 3 (idade

dos achados e
implicagbes
para a pratica

resultados podem ser aplicaveis a
pratica clinica da  saude

locais, mas sem | avangada). Essas omissGes adicionam incerteza
aprofundamento. relevante aos resultados.
Generalizacdo | O relatério sugere que os | A capacidade de generalizacdo é discutida de

forma inadequada. A limitacdo na capacidade
de generalizagdo dos resultados dessa
avaliacdo econdmica para TAVI com valvulas
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suplementar e recomenda a | de outros fabricantes ou mesmo para modelos
incorporagao da TAVI. mais recentes da série SAPIEN é incerta e nao
foi abordada pelo proponente.

Comentdrios adicionais sobre a discussdo e as conclusoes apresentadas pelo PROPONENTE

O modelo possui boa validade interna, mas as limitacbes de validade externa (diferencas
populacionais, utilidades ndo adaptadas ao contexto brasileiro, capacidade de extrapolacdo para
outros modelos de TAVI) comprometem a robustez das conclusdes para uso na saude suplementar

brasileira.

8.4 Elementos pos-texto

Quadro 28. Elementos pds-texto.

Critério PROPONENTE Analise da proposta
Declaracdo de N3o se aplica. A declaragdo de conflitos de interesse é
conflito de objeto de analise pela ANS devido a
interesse protecdo de dados confidenciais. Os
PARECERISTAS ndo tiveram acesso ao
documento.
Referéncias O proponente apresenta a De um modo geral, as referéncias estdo
lista das referéncias utilizadas. | adequadas, em que pese as limitagGes de
validade externa das referéncias usadas
para utilidades e fundamentacado
principal baseada no estudo PARTNER 3.

Comentdrios adicionais sobre os elementos pds-texto apresentados pelo PROPONENTE

Sem comentarios adicionais.

O checklist de analise critica da avaliagdo econdmica apresentada pelo PROPONENTE estda disponivel

em anexo externo.
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9. ANALISE DE IMPACTO ORCAMENTARIO

A andlise de impacto orcamentario (AlO) foi avaliada a partir de elementos contidos no roteiro

elaborado pela equipe técnica da ANS e considerando as Diretrizes Metodoldgicas publicadas pelo

Ministério da Saude para a elaboragdo de analises de impacto orcamentario® e adaptadas para o

contexto da salde suplementar.

9.1 Métodos

Quadro 29. Principais parametros da AlO (versdao do PROPONENTE e dos PARECERISTAS).
Parametros PROPONENTE Analise da proposta PARECERISTAS
Informagbes Gerais
Software Microsoft Excel® Adequado Microsoft Excel®
utilizado
Modelo Estatico Adequado Estatico
Perspectiva Saude Suplementar Adequado Saude suplementar
Horizonte 5 anos Adequado 5 anos
temporal
Tecnologia e comparadores
Tecnologia Implante de valvula Adequado Idem proponente
adrtica
transcateter (TAVI)
Comparador | Cirurgia convencional Adequado Idem proponente
Cenarios Cenario de A partir de informagdes de O parecerista ndo

referéncia, no qual
assumiu-se que 9%
dos procedimentos
realizados sejam por
TAVI, mesmo que
ainda ndo
incorporado ao rol
de procedimentos
obrigatérios da ANS.
Trés cendrios
projetados: base,
com menor e maior
participacdo do
mercado

mercado, o proponente
estimou que 9% dos
pacientes ja realizam TAVI
no cenario referéncia. O
parecerista optou por nao
adotar este parametro,
devido a incerteza dessa
estimativa que foi obtida
por informacdes de
mercado levantadas pelo
proponente.

considerou o percentual de
pacientes em uso de TAVI
no cenario referéncia. Para
o cendrio projetado foi
considerado na analise
somente o cenario base e
de maior participacdo do
mercado.

Participacao
no mercado

No cendrio projetado

O proponente justifica que

base, adotou-se uma

a participacdo de mercado

O parecerista considerou
na analise somente o
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taxa de difusdao foi estimada a partir de cenario projetado base (12
inicial de 12%, projegdes internas a 28%) e de maior (15-40%)
chegando a 28% no baseadas em dados de participacdo do mercado,
mercado. visto que o cendrio de
menor participagdo (10-

quinto ano, baseada
em dados de
mercado obtidos
pelo PROPONENTE.
Nos cendrios com
menor e maior
difusdo da
tecnologia, foram
projetadas
participacdes de 10%
no ano 1, chegando a
20% no ano 5, e 15%
no ano 1 atingindo
40% no ano 5,
respectivamente.

20%) foi visto como
improvavel pelos

especialistas. Importante
ressaltar a incerteza deste

parametro, visto que

especialistas consultados
referiram que o percentual
de participacdo de mercado
pode ser superior ao
proposto na analise.

Populagdo

Idem ao proposto pelo

Pacientes idosos
(idade > 65 anos),
com estenose valvar
adrtica grave de risco
cirargico baixo
(escore STS-PROM
<4%).

Aidade > 65 anos,
assumida no calculo do proponente na andlise de
impacto orcamentario.

impacto orcamentario,
ndo consta na proposta de | Recomenda-se a revisdo da
DUT do dossié do proposta de DUT do dossié

proponente. Os do proponente para
explicitar idade 265 anos.

pareceristas consideram
que esse critério deve
constar na DUT, em
consonancia com a analise
conduzida.

Metodologia adequada.

Calculo da
populagao
elegivel

Empregou
abordagem
epidemioldgica.
Partindo-se do
numero total de
beneficiarios de
planos de
saude com idade
maior ou igual a 65
anos, aplicou-se a

populacional

e obteve-se a
populacdo

taxa de crescimento

estimadas pelo IBGE

Adequado
Foram usados os mesmos
parametros base
empregados na submissdo
de TAVI na CONITEC,
conferindo consisténcia.
Referéncias internacionais
foram utilizadas (ex.:
Cosmo et al., 2002 para
prevaléncia de esclerose
valvar adrtica), mas o
parametro é corroborado
por estudo nacional (Rosa
et al., 2007) com a mesma
prevaléncia (25%).

beneficiaria de
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planos de saude
entre 2025 a 2029.
A essa populacao
foram aplicadas a
taxa de prevaléncia
de esclerose valvar
(25%), a taxa de
progressao da
esclerose valvar para
estenose valvar
(17%), a taxa de
estenose valvar
grave
(11,6%) e a taxa de
pacientes de baixo
risco (57,4%).

Subgrupos Ndo ha subgrupos na Adequado Auséncia justificada dada a
analise homogeneidade da
populagdo alvo.
Custos
Custo do O parecerista utilizou
procedimento basicamente os mesmos
cirargico com TAVI, componentes de custos do
definido de proponente. O custo da
acordo com as TAVI obtido na andlise do
tabelas de valores parecerista foi superior
referenciais de devido aos seguintes
cirurgia cardiaca fatores:
adulta e pediatrica - para os custos
do plano extraidos da Tabela
de assisténcia a da Classificagdo
, . O detalhamento dos o ¢
saude dos servidores N Brasileira
o elementos que compdem ) .
publicos do estado . Hierarquizada de
Componentes ) o procedimento em .
da Bahia, a Planserv N Procedimentos
e fontes questdo, foram

(tecnologia)

e da Unimed, bem
como, custos
relacionados a

exames e consultas

extraidos da Tabela
da Classificacdo
Brasileira
Hierarquizada de
Procedimentos
Médicos (CBHPM) e
tabela SIMPRO para
materiais.

apresentados no Estudo
de Avaliagdo EconOmica.

Médicos (CBHPM)
2022, foi utilizado o
comunicado de
out/2024;

- inclusdo do custo
da angiotomografia
pré TAVI.

Considerando a existéncia
de mais de um fabricante
de valvula cardiaca
transcateter, o parecerista
verificou os valores
praticados com as
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operadoras em um hospital
de alta complexidade e
verificou uma variacdo de
R$75.000 a R$92.000.
Considerando que o valor
informado pelo
proponente foi de
R$92.000, de forma
conservadora foi optado
por adotar este valor na
andlise.

Custo da cirurgia
aberta, definido de
acordo com as
tabelas de valores
referenciais de
cirurgia cardiaca
adulta e pediatrica
do plano
de assisténcia a
saude dos servidores

O detalhamento dos
elementos que compdem

O parecerista utilizou
basicamente os mesmos
componentes de custos do
proponente. O valor obtido
na andlise do parecerista
foi superior pois os valores
da Tabela da Classificacao
Brasileira Hierarquizada de
Procedimentos Médicos
(CBHPM) 2022 foram

Componentes publicos do estado . ajustados conforme
) o procedimento em .
e fontes da Bahia, a Planserv . comunicado de out/2024.
! questdo, foram L . ,
(comparadore e da Unimed, bem Além disso, foi incluido na
apresentados no Estudo o
s) como, custos o a composigdo de custos da
. de Avaliacao Economica. . . ~
relacionados a cirurgia a colocacado de
exames e consultas cateter venoso central.
extraidos da Tabela
da Classificagdo
Brasileira
Hierarquizada de
Procedimentos
Médicos (CBHPM) e
tabela SIMPRO para
materiais.
Custos relacionados O percentual de pacientes
a reabilitacdo e ao com implante de
implante de marcapasso em 30 dias e
marcapasso, que realizou reabilitacdo
ponderados pela foram obtidos do estudo
taxa de utilizacdo de . PARTNER 3.
. Parcialmente adequado, ~
cada modalidade de - . . o Com relagdo aos custos, o
Custos nao foi possivel identificar . .
. tratamento. parecerista utilizou o valor
associados com clareza a fonte do

O custo do implante
de marcapasso foi
definido de
acordo com as
tabelas de valores
referenciais de
cirurgia cardiaca

custo de reabilitacao

informado pelo
proponente, no entanto
nao identificou a fonte de
custo da reabilitagdo no
relatério. Na planilha de
modelo econdmico na aba
“costs” na linha F27eF28
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adulta e pediatrica consta um comentario:
do plano “Hall et al, 2022” no
de assisténcia a entanto nao foi identificado
saude dos servidores estudo com este autor nas
publicos do estado referéncias.

da Bahia, a Planserv
e da Unimed, bem
como, custos
relacionados a
exames e consultas
extraidos da Tabela
da Classificacdo
Brasileira
Hierarquizada de
Procedimentos
Médicos (CBHPM) e
tabela SIMPRO para

materiais.
Custos ndo N3o informado Sem impacto critico para o
. , NA
incluidos escopo da AlO
Nao se aplica Correto, considerando a
Ajustes NA natureza do impacto

orgamentario

Comentarios adicionais sobre os métodos gerais da AlO apresentados pelo PROPONENTE

As principais diferencas adotadas pelo parecerista na analise e que representaram diferenga no
calculo do impacto orcamentario estdo descritas abaixo:

Atualiza¢do dos valores dos componentes de custos em que foi utilizado como fonte
a Tabela da Classificacdo Brasileira Hierarquizada de Procedimentos Meédicos
(CBHPM) 2022, visto que o parecerista utilizou a faixa original com valores do
comunicado de outubro de 2024;

Inclusdo no custo da TAVI, das angiotomografias pré-TAVI, que conforme consultoria
de especialistas é essencial para realizacdo do procedimento;

Inclusdo no custo da cirurgia da colocagao de cateter venoso central;

Conforme descrito no dossié de AlO apresentado pelo proponente: “A partir de
informa¢bées de mercado levantadas pelo proponente, estima-se que
aproximadamente 9% dos procedimentos realizados na saude suplementar sejam
por TAVI”. O percentual de 9% de utilizacdo de TAVI nao foi adotado como referéncia
pelo parecerista para o cendrio-base, visto a incerteza associada a essa estimativa,
que se baseia em dados de mercado obtidos pelo proponente, ou seja, dados
internos ndo publicados.

Na analise do proponente ao adotar no primeiro ano uma participagao de mercado
de 12% no cenario base projetado, o proponente esta considerando que apenas 3%
dos pacientes elegiveis irdo realizar o procedimento, visto que 9% ja estdo incluidos
no cenario referéncia. Ou seja, se no cendrio referéncia 91% dos pacientes elegiveis
realizavam cirurgia convencional, no cenario base projetado esse percentual é de
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88% (diferenca de 3%) no primeiro ano. Como ja descrito, o parecerista ndao
considerou o percentual de 9% de pacientes em uso de TAVI no cenario referéncia,
motivo pelo qual o impacto orgamentario incremental calculado pelo parecerista
apresenta valores superiores ao calculo do proponente.

Quadro 30. Estimativa da populagdo elegivel (versdao do PROPONENTE e dos PARECERISTAS).

PROPONENTE PARECERISTAS
Ano Populagao Ano Populagao
Ano 1 16.282 Ano 1 16.707
Ano 2 16.344 Ano 2 17.381
Ano 3 16.406 Ano 3 18.070
Ano 4 16.468 Ano 4 18.771
Ano 5 16.530 Ano 5 19.486
Total 82.031 Total 90.415
Média anual 16.406 Média anual 18.083

Comentarios adicionais sobre a estimativa da popula¢ao apresentada pelo PROPONENTE

O proponente e o parecerista utilizaram o mesmo método e parametros para estimar a populacao
elegivel com risco cirurgico baixo (escore STS-PROM <4%). A diferenca na populagdo esta relacionada
ao numero de pacientes beneficidrios de planos de assisténcia médica da saude suplementar
adotados pelo proponente e parecerista.

Aidade > 65 anos, assumida no calculo do impacto orcamentdrio, ndo consta na proposta de DUT
apresentada no dossié do proponente. Os pareceristas consideram que esse critério deve constar na
proposta de DUT, em consonancia com a analise conduzida.

Importante ressaltar que a Diretriz Brasileira de Valvopatias (Tarasutchi et al., 2020) descreve: “Em
pacientes de baixo risco, e estendendo para o risco intermedidrio, devemos evitar o procedimento em
pacientes com menos de 70 anos de idade até que dados robustos de durabilidade das proteses
sejam publicados.”
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Quadro 31. Progressao estimada de participacdo no mercado apresentada pelo PROPONENTE.

Cendrio A — atual Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5
Com TAVI 9% 9% 9% 9% 9%
Sem a TAVI 91% 91% 91% 91% 91%
Cendrio B - projetado Ano 1l Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5
Com TAVI 12% 16% 20% 24% 28%
Sem TAVI 88% 84% 80% 76% 72%
Cenario C - projetado de Ano 1l Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5

menor participagao

Com TAVI 10% 12,5% 15% 17,5% 20%
Sem TAVI 90% 87,5% 85% 82,5% 80%
Cendrio D - projetado de Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5

maior participagao

Com TAVI 15% 20% 26% 33% 40%

Sem TAVI 85% 80% 74% 67% 60%

Quadro 32. Progressdo estimada de participacdo no mercado apresentada pelos PARECERISTAS.

Cenario A — atual Anol | Ano2 | Ano3 | Ano4 | Ano5
Com TAVI 0% 0% 0% 0% 0%
Sem TAVI 100% | 100% | 100% | 100% | 100%
Cenario B — projetado Anol | Ano2 | Ano3 | Ano4 | Ano5
Com a TAVI 12% | 16% | 20% | 24% | 28%
Sem TAVI 15% | 20% | 26% | 33% | 40%
Cenario C — projetado Anol | Ano2 | Ano3 | Ano4 | Ano 5
Com a TAVI 15% | 20% | 26% | 33% | 40%
Sem TAVI 85% | 80% | 74% | 67% | 60%
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Quadro 33. Estimativa da populagdo abrangida estimada apds a aplicagao dos percentuais de

participacdo de mercado (versdo do PROPONENTE e dos PARECERISTAS).

PROPONENTE - PROPONENTE - | PROPONENTE - PARECERISTAS PARECERISTAS
cendrio projetado cendrio cendrio cendrio projetado - cenario
base (12-28%) projetado projetado base (12-28%) projetado
menor maior maior
participacao participacao participacao
(10-20%) (15-40%) (15-40%)
Ano Populagao Populagao Populagao Ano Populagao
Ano 1 1.954 1.628 2.442 Ano 1 2.005 2.506
Ano 2 2.615 2.043 3.269 Ano 2 2.781 3.476
Ano 3 3.281 2.461 4.266 Ano 3 3.614 4.698
Ano 4 3.952 2.882 5.434 Ano 4 4.505 6.195
Ano 5 4.629 3.306 6.612 Ano 5 5.456 7.794
Total 16.431 12.320 22.023 Total 18.361 24.669
Média 3.286 2.464 4.405 Média 3.672 4934
anual anual

Comentarios adicionais sobre a progressao estimada de participagao no mercado apresentada pelo

PROPONENTE

O parecerista manteve a participagdo de mercado proposta pelo proponente, sendo que o cendrio
projetado com menor participagdo (10-20%) foi desconsiderado, pois em consultoria com
especialistas foi referido que este cenario era improvavel. O proponente justifica que a participacao
de mercado foi estimada a partir de projegdes internas baseadas em dados de mercado, no entanto é
importante ressaltar a incerteza deste parametro, visto que especialistas consultados referiram que o
percentual de participacdo de mercado pode ser superior ao proposto na andlise.

9.2 Resultados

Apos a andlise critica, a AlO apresentada pelo PROPONENTE foi considerada:

( ) Adequada (robusta e confiavel). A mesma AIO foi reproduzida na planilha padrdo da ANS, obtendo-

se os resultados apresentados a seguir.
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( X') Inadequada. Uma nova AIO com ajustes metodolégicos foi elaborada, obtendo-se os resultados

apresentados a seguir.

Comentarios principais sobre a AlO apresentada pelo PROPONENTE

As diferencas no cdlculo do impacto or¢amentario incremental se devem a atualizagcdo dos valores
da CBHPM 2022 e a inclusdo do custo da angiotomografia pré-TAVI. Além disso, o parecerista
desconsiderou o uso prévio de TAVI por 9% dos pacientes no cendrio de referéncia, devido a

incerteza dessa estimativa. J4 o proponente considerou essa taxa e, portanto, a proje¢dao de uma
participacdo de mercado de 12% no primeiro ano, representou um acréscimo real de apenas 3% em
relagdo ao cenario de referéncia. Essa divergéncia metodoldgica resultou em um impacto
orgamentario incremental maior na andlise do parecerista.

Considerando-se as limitagdes apontadas na andlise realizada pelo PROPONENTE, é provavel que o
calculo do impacto orcamentdrio esteja subestimado. Por este motivo foi realizada uma nova
anadlise de impacto orcamentario na planilha padrado da ANS, utilizando como parametros e fontes
de dados os disponiveis no Quadro 31 (quarta coluna).

Quadro 34. Resumo dos resultados da AlO.

Critério AlO PROPONENTE Comentario sobre a AlO AlO do relatério
PROPONENTE
R$92.000,00, referente O proponente realiza a O parecerista mantém o
ao Kit SAPIEN 3® com estimativa de custo do valor da vélvula
uma Valvula Cardiaca procedimento implante cardiaca em
Transcateter, sendo o transcateter de valvula R$92.000,00, como uma
Preco da custo final do aortica considerando a medida conservadora,
tecnologia procedimento calculado valvula SAPIEN 3°. visto a variabilidade de
em R$135.030,34. valores das vélvulas
disponiveis no mercado
para realizagdo do
procedimento
proposto.
Acumulado em 5 anos Adequado, o proponente Acumulado em 5 anos:
Atual: apresentou no relatdrio de
AlO e na planilha o Atual:
RS 4.735.742.124 impacto orgamentario por RS 4.791.688.911,94
. . cendrio proposto.
Imcp;a:‘c;::)i:or Projetado base: Projetado base (12-
RS 5.515.694.207 28%):
. RS 6.386.790.544,19
Projetado menor
participagdo (10-20%): Projetado maior
participacdo (15-40%)
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RS 5.161.340.641
Projetado maior
participacao (15-40%):
RS 5.997.754.565

RS 6.934.828.733,71

Impacto
incremental

Em relacdo aos cenarios
Projetado base:

RS 779.952.083
Projetado menor
participagao:

RS$ 425.598.517
Projetado maior
participagao:

RS 1.262.012.441

Adequado, o proponente
apresentou no relatdrio de
AlO e na planilha o
impacto incremental nos
cendrios propostos.

Em relacdo aos cenarios

Projetado base (12-
28%):

RS 1.595.101.632,25

Projetado maior
participacao (15-40%):
RS 2.143.139.821,77

Caracterizagao
daincerteza

O parametro de maior
impacto na analise foi a
taxa de pacientes de
baixo risco cirurgico, com
limites inferior e superior
de impacto acumulado
em 5 anos de
R$561.185.035,59 e
R$1.000.077.932,68,
respectivamente.

Em seguida, os
parametros de
prevaléncia de esclerose
aodrtica, de progressao
para estenose e de
prevaléncia de estenose
grave, apresentaram a
mesma variagao no
impacto, entre RS
623.961.666,69 e RS
935.942.500,04.

A andlise de sensibilidade
conduzida pelo
PROPONENTE levou em
consideragdo apenas os
parametros relacionados a
estimativa da populacao.

Nao foi realizada analise
de sensibilidade pelo
parecerista.

Quadro 35. Parametros de custo e fontes de dados (versdo do PROPONENTE e dos PARECERISTAS).

PROPONENTE

Item

Valor

Tecnologia

Referéncia
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Kit de valvula cardiaca

Valor informado pelo

ltranscz?\teter RS 92.000,00 Implante de valvula adrtica proponente - Edwards
(protese/sistema de transcateter (TAVI)
(2022)
entrega)
Ecodopplercardiograma Implante de valvula adrtica CBHPM 2022 Faixa
bp & RS 653,04 P Original / Comunicado

transtoracico

transcateter (TAVI)

out/2024

Implante transcateter de
protese valvar adrtica
(TAVI)

RS 11.868,90

Implante de valvula adrtica
transcateter (TAVI)

CBHPM 2022 Faixa
Original / Comunicado
out/2024

Materiais médico
hospitalares

R4 21.717,69

Implante de vélvula adrtica
transcateter (TAVI)

SIMPRO 2024

Taxa de sala de
hemodindmica + Custo

Implante de vélvula adrtica

Planserv 2023 /

internagdo (CTI + RS 4.636,55 transcateter (TAVI) Unimed MG 2021
enfermaria)
Implante de marcapasso Implante de valvula adrtica CBHPM 2022 Faixa
temporario a beira do RS 1.027,49 ptranscateter (TAVI) Original / Comunicado
leito out/2024
Colocacgdo de cateter Implante de valvula adrtica CBHPM 2022 Faixa
s RS 3.126,67 P Original / Comunicado
central + PAM transcateter (TAVI)
out/2024
Impl jlvula adrti Valor inf I
Reabilitacio RS 449,72 mplante de valvula adrtica alor informado pelo

transcateter (TAVI)

proponente

Implante de marcapaso
po6s TAVI em 30 dias

RS 17.520,93

Implante de valvula adrtica
transcateter (TAVI)

Planserv Bahia

Troca valvar + valvula
adrtica + Instalacdo de
circuito de circulacao
extracorpdrea
convencional

RS 28.268,69

Cirurgia convencional

CBHPM 2022 Faixa
Original / Comunicado
out/2024
Valor vélvula adrtica:
(Edwards 2022)

Materiais médico
hospitalares +
cateterismo

RS 7167,79

Cirurgia convencional

SIMPRO 2024 / CBHPM
2022 Faixa Original /
Comunicado out/2024

Taxa de sala +
internagdo hospitalar +
fisioterapia

RS 13.791,43

Cirurgia convencional

Planserv 2023 /
Unimed MG 2021

Reabilitacdo

RS 449,72

Cirurgia convencional

Valor informado pelo
proponente

Implante de marcapasso
pos cirurgia em 30 dias

RS 17.520,93

Cirurgia convencional

Planserv Bahia

PARECERISTAS
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Custo Valor Tecnologia Referéncia
Kit de valvula cardiaca .
transcateter Implante de valvula adrtica Valor informado pelo
. . RS 92.000,00 P proponente - Edwards
(protese/sistema de transcateter (TAVI)
(2022)
entrega)
Anglo,{?l’?\(jlgiaﬂa i Implante de valvula adrtica CBHPM 2022 Faixa
RS 3.712,01 P Original / Comunicado

Ecodopplercardiograma
transtoracico

transcateter (TAVI)

out/2024

Implante transcateter de
protese valvar adrtica
(TAVI)

RS 12.370,10

Implante de vélvula adrtica
transcateter (TAVI)

CBHPM 2022 Faixa
Original / Comunicado
out/2024

Materiais médico
hospitalares

RS 21.717,69

Implante de valvula adrtica
transcateter (TAVI)

SIMPRO 2024

Taxa de sala de
hemodinamica + Custo

Implante de valvula adrtica

Planserv 2023 /

internacgdo (CTI + RS 4.636,55 transcateter (TAVI) Unimed MG 2021
enfermaria)
Implante de marcapasso Implante de valvula adrtica CBHPM 2022 Faixa
temporario a beira do RS 1.044,98 P Original / Comunicado
. transcateter (TAVI)
leito out/2024
Colocacao de cateter Implante de valvula adrtica C.B.HPM 2022 Fa.lxa
RS 3.237,80 Original / Comunicado
central + PAM transcateter (TAVI)
out/2024
Reabilitagio RS 449,72 Implante de valvula adrtica | Valor informado pelo

transcateter (TAVI)

proponente

Implante de marcapasso
pos TAVI em 30 dias

RS 17.520,93

Implante de valvula adrtica
transcateter (TAVI)

Planserv Bahia

Troca valvar + valvula
adrtica + Instalagdo de
circuito de circulagdo
extracorporea
convencional

RS 30.290,97

Cirurgia convencional

CBHPM 2022 Faixa
Original / Comunicado
out/2024
Valor valvula adrtica:
(Edwards 2022)

Materiais médico
hospitalares + colocacgdo
de cateter central +PAM

RS 8.162,29

Cirurgia convencional

SIMPRO 2024 / CBHPM
2022 Faixa Original /
Comunicado out/2024

Taxa de sala +
internacao hospitalar +
fisioterapia

RS 13.791,43

Cirurgia convencional

Planserv 2023 /
Unimed MG 2021

Reabilitacdo

RS 449,72

Cirurgia convencional

Valor informado pelo
proponente
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Implante de marcapasso
pos cirurgia em 30 dias

RS 17.520,93

Cirurgia convencional

Planserv Bahia

Comentarios principais sobre os parametros de custo e fontes de dados

O parecerista atualizou os valores dos procedimentos da CBHPM 2022 conforme comunicado de

outubro de 2024/ faixa original. Nos custos da TAVI foram incluidos os valores referentes as

angiotomografias pré-TAVI (codigos CBHPM: 41001451, 41001184 e 41001176). Nos custos da

cirurgia foi incluida a colocagdo de cateter central (Cédigo CBHPM: 40813231).

Quadro 36. Impacto orgamentario total (versao do PROPONENTE e dos PARECERISTAS).

PROPONENTE
Cenario de Cendrio base Cendrio com menor | Cendrio com maior
Periodo Referéncia participagao de participagao de
mercado mercado
2025 940.000.778 982.106.805 954.036.121 1.024.212.832
2026 943.561.091 1.042.180.605 992.870.848 1.098.534.613
2027 947.134.889 1.102.695.383 1.031.986.067 1.187.546.561
2028 950.722.222 1.163.653.616 1.071.383.346 1.291.412.453
2029 954.323.143 1.225.057.798 1.111.064.259 1.396.048.106
Total 4.735.742.124 5.515.694.207 5.161.340.641 5.997.754.565
PARECERISTAS
Periodo Cendrio de Cenario 1 - taxa Cendrio 2- taxa de
Referéncia difusao 12-28% difusao 15-40%
2025 885.411.356,80 1.059.580.551,14 1.103.122.849,73
2026 921.105.297,81 1.162.692.693,15 1.223.089.541,99
2027 957.668.015,78 1.271.639.341,98 1.365.830.739,84
2028 994.816.067,18 1.386.196.438,82 1.532.964.078,19
2029 1.032.688.174,37 1.506.681.519,08 1.709.821.523,96
Total 4.791.688.911,94 6.386.790.544,19 6.934.828.733,71
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Comentarios sobre o impacto orgamentario total

A principal divergéncia entre o calculo do proponente e do parecerista se deve ao parecerista ter
desconsiderado o uso prévio de TAVI por 9% dos pacientes no cendrio de referéncia, devido a
incerteza dessa estimativa. O proponente considerou essa taxa e, portanto, a proje¢do de uma
participacdo de mercado de 12% no primeiro ano, representou um acréscimo real de apenas 3% em
relacdo ao cendrio de referéncia. Essa divergéncia metodoldgica resultou em um impacto
orcamentdrio incremental mais elevado na analise do parecerista. Outro fator que contribuiu foi os
ajustes realizado pelo parecerista na estimativa de custo das tecnologias (inclusdo de exame pré TAVI
e atualizacdo dos valores CBHPM) que aumentou a diferenca de custos entre as tecnologias de RS
85.802,42 na estimativa do proponente para RS 86,874,23 na estimativa calculada pelo parecerista.

Quadro 37. Impacto orgcamentario incremental (versao do PROPONENTE e dos PARECERISTAS).

PROPONENTE
Cendrio base - Cendrio com menor Cendrio com maior
Periodo Referéncia participacao de participacao de
mercado - Referéncia | mercado - Referéncia
2025 42.106.027 14.035.342 84.212.053
2026 98.619.514 49.309.757 154.973.552
2027 155.560.494 84.851.178 240.411.672
2028 212.931.394 120.661.123 340.690.231
2029 270.734.655 156.741.116 441.724.963
Total 779.952.083 425.598.517 1.262.012.441
Médio 155.990.416,67 85.119.703,38 252.402.488,25
PARECERISTAS
Periodo Cendrio 1 - Referéncia | Cendrio 2 - Referéncia
(12-18%) (15-40%)

2025 174.169.194,34 217.711.492,93

2026 241.587.395,35 301.984.244,18

2027 313.971.326,20 408.162.724,06

2028 391.380.371,64 538.148.011,01

2029 473.993.344,71 677.133.349,59

Total 1.595.101.632,25 2.143.139.821,77

Médio 319.020.326,45 428.627.964,35
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Comentadrios sobre o impacto orgamentario incremental

Pelos critérios utilizados na analise pelo parecerista ja descritos neste relatério o impacto
orcamentdrio incremental apresentado pelo proponente foi inferior ao apresentado pelo
parecerista, sendo que no cendrio base com taxa de adogao de 12-18%, o proponente estimou um
impacto orcamentdério incremental médio anual de RS 155.990.416,67, enquanto no mesmo

cenario a estimativa do parecerista foi de RS 319.020.326,45.

9.3 Discussao e conclusoes

Quadro 38. Componentes da discussao e das conclusées

Componente

PROPONENTE

Andlise da proposta

Principais
achados

A populacdo elegivel foi
calculada em cerca de 16.000
pacientes por ano. A taxa de
adocdo no mercado projetada foi
de 12% no primeiro ano,
alcancando 28% em cinco anos.
Foram considerados ainda dois
cenarios de difusdo da
tecnologia, com menor e com
maior participacdo de mercado.
No cenario base, o impacto
orcamentario incremental
acumulado em cinco anos foi
estimado em R$780 milhdes. No
cenario de menor difusdo, o
impacto incremental acumulado
em 5 anos foi de R$425 milhdes,
e no de maior difusdo, chegou a
R$1,2 bilhdes.

Proponente apresenta sumarizagdo dos

principais achados do estudo.

LimitagOes

N3o foram discutidas no dossié

As principais limitacGes desta andlise que
trazem incertezas para estimativas obtidas na
AlO sdo:

- as taxas de participagdo de mercado que
podem ser superiores as propostas na AlO
conforme opiniao de especialistas
consultados;

- adogdo de uma taxa de uso de TAVI de 9% no
cendrio de referéncia.

Generalizagdo
dos achados
Implicagbes

para a pratica

Ndao hd mencdo sobre a
generalizagdo dos achados no
dossié. Quanto as implicagGes

Com relacdo a generalizacdo dos achados e
implicagGes praticas o parecerista considera
importante ressaltar que a analise foi realizada
considerando o valor do Kit SAPIEN 3 (mantido
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praticas, o proponente | pelo parecerista que considerou a adoc¢do do
argumenta que a implementacdo | valor conservadora) e alguns parametros
da TAVI para pacientes com | adotados foram baseados em resultados do
estenose adrtica grave e baixo | estudo PARTNER. Além disso, a AIO foi
risco cirurgico pode aumentar a | realizada restringindo a populagdo para
eficiéncia do sistema de salde, | pacientes com 65 anos ou mais, e a idade ndo
contribuindo para uma melhor | foi considerada na proposta de DUT
alocagdo de recursos e ganhos de | apresentada no dossié pelo proponente.
eficiéncia no setor de saude
suplementar brasileiro.

Comentadrios adicionais sobre a discussao e as conclusdes apresentadas pelo PROPONENTE

Sem comentarios adicionais.

9.4 Elementos pos-texto

Quadro 39. Elementos pds-texto.

Critério PROPONENTE Analise da proposta
Declaragdo de N3do se aplica. A declaragdo de conflitos de interesse é
conflito de objeto de andlise pela ANS devido a
interesse protecdo de dados confidenciais.
Referéncias Parcialmente adequada Nado foi identificada a fonte de custo da

reabilitacdo no relatério. Na planilha de
modelo econ6mico na aba “costs” na
linha F27eF28 consta um comentario:
“Hall et al, 2022” no entanto ndo foi
identificado estudo com este autor nas
referéncias.

O checklist de andlise critica da AlO apresentada pelo PROPONENTE, bem como a planilha de impacto

orcamentario elaborada pelo PARECERISTA, estdo disponiveis em anexos externos.
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Quadro 40. Avaliagdo de outras agéncias de ATS.

Agéncia

PROPONENTE

PARECERISTAS

CADTH, Canada
http://www.cadthca/

Embora muitos estudos tenham
apontado que TAVI foi dominante
(menos custoso e gerou mais
QALYs) ou custo-efetivo em relagédo
a SAVR, outros sugeriram a nao
custo-efetividade do procedimento.
A maioria das avaliacbes
econdmicas que sugeriram que
TAVI ndo foi custo-

efetivo ou foi dominado pela SAVR
foram publicadas antes de 2014, j3
a maioria dos estudos publicados a
partir de 2018 sugeriram que TAVI
foi custo-efetivo ou dominante em
relacdo a SAVR, especialmente em
pacientes com risco cirurgico
intermedidrio e baixo.

O TAVI é considerado uma opcdo de
tratamento vidvel para pacientes
com estenose adrtica grave,
especialmente em grupos de risco
intermedidrio e baixo. A evidéncia
sugere que o TAVI pode ser custo-
efetivo em comparacdo com a
substituicdo valvar adrtica cirdrgica
(SAVR) em muitos casos. Para o
Canadd, os resultados mais
generalizdveis vém de estudos
recentes conduzidos em contextos
canadenses, que sugerem beneficio
econdmico do TAVI para pacientes
de risco intermediario e baixo.
Recomenda-se cautela na
interpretacdo dos resultados devido
as limitagcGes metodoldgicas e a
necessidade de dados locais mais
robustos,  especialmente  para
pacientes de alto risco.

[acesso em 28/04/2025]

Conitec, Brasil
http://conitec.gov.br

Nao apresentado.

O implante percutaneo de valvula
adrtica (TAVI) para tratamento da
estenose adrtica grave foi
incorporado ao SUS para pacientes
inoperaveis, sem possibilidade de
cura por intervengdes cirurgicas
[acesso em 28/04/2025]

NICE, Inglaterra
www.nice.org.uk

TAVI estd sendo avaliado.

Evidéncia de Seguranca e Eficacia: O
uso do TAVI é considerado seguro e
eficaz, desde que haja governanca
clinica adequada e registros
completos dos pacientes em banco
de dados nacional.

[acesso em 28/04/2025]

MSAC, Australia
https://www.msac.g

ov.au/

O MSAC apoiou o financiamento
pelo MBS de TAVI para pacientes

com estenose aodrtica grave
sintomatica com baixo risco

e O MSAC apoiou o]
financiamento do TAVI via
acesso transfemoral para
pacientes com risco
intermedidrio para cirurgia,
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cirargico. O comité baseou sua
decisdao

na comprovagao de seguranga,
eficacia e custo-efetividade em
comparagdo a cirurgia
convencional de coracdao aberto
(substituicdo cirdrgica da valvula
aodrtica - SAVR).

considerando que o
procedimento demonstrou
seguranca, eficcia e custo-
efetividade aceitdveis em
comparagao com a
substituicdo cirdrgica da
valvula adrtica (SAVR), em

2021.
® Apods considerar as
evidéncias disponiveis

relacionadas a seguranca
comparativa, eficacia clinica
e custo-efetividade, o MSAC
apoiou o financiamento
MBS do TAVI usando um
sistema BEV para pacientes
com estenose adrtica grave
sintomatica com baixo risco
cirdrgico.
[acesso em 28/04/2025]

HAS, Fran¢a
Haute Autorité de
Santé - Home (has-

sante.fr)

Recomendou que pacientes com
estenose adrtica sintomatica grave,
com

pontuagdo STS <4%, que tenham
mais de 65 anos, com um orificio
tricuspide e que tenham

anatomia favoravel para acesso
transfemural, sem indicacdo para
cirurgia de valvula mitral ou
corondria, podem ser submetidos a
TAVI apds a elegibilidade ser
determinada por uma equipe
multidisciplinar de médicos

N3o encontrado
[acesso em 28/04/2025]

Norwegian Institute
of Public Health
https://www.fhi.no/e

n/

A avaliagdo apontou beneficio da
TAVI frente a cirurgia convencional
no tocante a mortalidade por todas
as causas e AVC incapacitante por
até dois anos. A anadlise de custo-
utilidade indicou que TAVI foi
marginalmente mais eficaz (eficacia
incremental: 0,05 QALYs) e menos
dispendioso (economia de NOK
35.000) que a cirurgia convencional.
E a andlise de impacto
orcamentdrio apontou que a
introducdo de procedimento para
pacientes de baixo risco
provavelmente  teria impacto
neutro no curto prazo; contudo, os
custos com a expansao da

Os resultados da andlise de custo-
utilidade indicam que o TAVI para
pacientes com estenose adrtica e
risco cirdrgico intermediario,
comparado a cirurgia aberta,
oferece ganhos modestos de salde
a custos mais elevados.

[acesso em 28/04/2025]
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capacidade assistencial ndo foram
contabilizados na avaliagao.
Health Information TAVI deve estar disponivel para | TAVI deve estar disponivel para

and Quality pacientes com 70 anos ou mais com | pacientes com 70 anos ou mais com
Authority, Irlanda estenose adrtica sintomatica grave | estenose adrtica sintomatica grave
https://www.higa.ie/ | com baixo risco cirdrgico e | com risco cirdrgico baixo e
intermediario. intermedidrio no sistema de saude
publica irlandés.
Ontario Health Recomendou o financiamento | Pagina indisponivel
Technology Advisory | publico de TAVI em adultos com
Committee estenose  adrtica grave que

https://www.hgontar | apresentam risco cirurgico baixo.
io.ca/Evidence-to-
Improve-
Care/Health-

Technology-
Assessment/Ontario-

Health-Technology-
Advisory-Committee

CADTH: Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health; Conitec: Comissdo Nacional de Incorporagdo de Tecnologias
no SUS; NICE: National Institute for Health and Care Excellence; PBS: Pharmaceutical Benefits Scheme; SMC: Scottish
Medicines Consortium; HAS: The French National Authority for Health (Haute Autorité de santé)

10.2 Consideragdes sobre a implementagao

A tecnologia ja é ofertada para pacientes inoperdveis ou com alto risco cirdrgico no ambito da saude

suplementar. Desta forma, considera-se que a capacidade instalada ja esta constituida.

10.3. Conclusoes

Os pareceristas analisaram trés revisGes sistemadticas que abordaram a populacdao de baixo risco

cirdrgico.

Nas revisGes avaliadas, em rela¢do ao desfecho mortalidade, a TAVI foi associada a um menor risco de
mortalidade por todas as causas em periodos de seguimento curtos (30 dias a 1 ano), porém a

mortalidade resultou semelhante entre os grupos em acompanhamento por mais de 1 ano.

Nao foram identificadas diferencas significativas entre TAVI e SAVR quanto ao risco de AVC, infarto do
miocardio, necessidade de reintervencdo valvar e re-hospitalizagdo, independentemente do periodo

de acompanhamento.

91



https://www.hiqa.ie/
https://www.hqontario.ca/Evidence-to-Improve-Care/Health-Technology-Assessment/Ontario-Health-Technology-Advisory-Committee
https://www.hqontario.ca/Evidence-to-Improve-Care/Health-Technology-Assessment/Ontario-Health-Technology-Advisory-Committee
https://www.hqontario.ca/Evidence-to-Improve-Care/Health-Technology-Assessment/Ontario-Health-Technology-Advisory-Committee
https://www.hqontario.ca/Evidence-to-Improve-Care/Health-Technology-Assessment/Ontario-Health-Technology-Advisory-Committee
https://www.hqontario.ca/Evidence-to-Improve-Care/Health-Technology-Assessment/Ontario-Health-Technology-Advisory-Committee
https://www.hqontario.ca/Evidence-to-Improve-Care/Health-Technology-Assessment/Ontario-Health-Technology-Advisory-Committee
https://www.hqontario.ca/Evidence-to-Improve-Care/Health-Technology-Assessment/Ontario-Health-Technology-Advisory-Committee
https://www.hqontario.ca/Evidence-to-Improve-Care/Health-Technology-Assessment/Ontario-Health-Technology-Advisory-Committee

AN Agéncia Nacional de
el Salide Suplementar

Alguns desfechos de seguranga favoreceram o TAVI, como menor incidéncia de fibrilagdo atrial,
sangramento grave e lesdo renal aguda, porém este procedimento apresentou maior risco de

complicagdes vasculares e aumento da necessidade de implantagdo de marcapasso permanente.

Para a populacdo de baixo risco cirdrgico, os desfechos avaliados em 30 dias foram majoritariamente
classificados com certeza da evidéncia moderada, exceto a mortalidade por todas as causas, com alta
certeza de evidéncia. Nos desfechos avaliados entre 30 dias e um ano, a maioria também foi
classificada com certeza de evidéncia moderada, com exce¢do da mortalidade por todas as causas (alta
certeza de evidéncia) e risco de fibrilacdo atrial, que apresentou baixa certeza de vidéncia devido a
imprecisdo e inconsisténcia dos dados. Para os desfechos avaliados apds um ano, a certeza da
evidéncia relacionada ao desfecho risco fibrilacdo atrial foi avaliada com alta, enquanto a mortalidade
por todas as causas e a necessidade de intervengdo foram classificadas com certeza moderada, devido
a imprecisdo. Ja os desfechos infarto agudo do miocardio e AVC apresentaram baixa certeza da

evidéncia, em funcdo da inconsisténcia e imprecisdao dos dados.

O estudo de avaliagdo econ6mica do tipo andlise de custo-utilidade mostrou uma razao de custo-
efetividade incremental de RS 119.548,59 por ano de vida ganho com qualidade com o uso de TAVI
em comparac¢do com a cirurgia convencional de troca valvar, considerando a perspectiva da saude

suplementar.

O impacto orcamentario incremental com o cendrio projetado considerando a disponibilizacdo do
implante transcateter de prétese valvar adrtica foi de RS 1.595.101.632,25 em compara¢do com o
cendrio atual, considerando uma participa¢do de mercado de 12-28%, em um horizonte temporal de
5 anos, correspondente a uma despesa média anual de RS 319.020.326,45 para uma popula¢do

elegivel de 18.083 pessoas, em média, ao ano.

92



ra AN Agéncia Nacional de
el Satde Suplementar

12. REFERENCIAS

10.

11.

Otto, CM, Nishimura, RA, Bonow, RO, Carabello, BA, Erwin lll, JP, Gentile, F., ... e Toly, C. (2021).
Diretriz ACC/AHA de 2020 para o manejo de pacientes com doenca cardiaca valvar: resumo
executivo: um relatério do Comité Conjunto de Diretrizes de Pratica Clinica do Colégio
Americano de Cardiologia/Associagdo Americana do Coracgdo. Revista do Colégio Americano
de Cardiologia, 77 (4), 450-500.

NISHIMURA, Rick A. et al. Atualiza¢do da diretriz AHA/ACC de 2014, focada na AHA/ACC, para
0 manejo de pacientes com doenca cardiaca valvar: um relatério da Forca-Tarefa do Colégio
Americano de Cardiologia/Associacdo Americana do Coragdo sobre Diretrizes de Pratica
Clinica. Circulation , v. 135, n. 25, p. e1159-e1195, 2017.

O'BRIEN, Sean M. et al. Modelos de risco de cirurgia cardiaca em adultos da Sociedade de
Cirurgidoes Toracicos de 2018: parte 2 — métodos estatisticos e resultados. The Annals of
thoracic surgery, v. 105, n. 5, p. 1419-1428, 2018.

BAUMGARTNER, Helmut et al. 2017 ESC/EACTS Guidelines for the management of valvular
heart disease. Polish Heart Journal (Kardiologia Polska), v. 76, n. 1, p. 1-62, 2018.

ZHENG, Kang H.; TZOLOS, Evangelos; DWECK, Marc R. Pathophysiology of aortic stenosis and
future perspectives for medical therapy. Cardiology clinics, v. 38, n. 1, p. 1-12, 2020.
OSNABRUGGE, Ruben LJ et al. Aortic stenosis in the elderly: disease prevalence and number of
candidates for transcatheter aortic valve replacement: a meta-analysis and modeling study.
Journal of the American College of Cardiology, v. 62, n. 11, p. 1002-1012, 2013.

ERBANO, Bruna Olandoski et al. Insuficiéncia Tricuspide e Mortalidade em Pacientes
Submetidos a Troca da Valva Adrtica Transcateter: Uma Revisdo Sistematica e Metanalise.
Arquivos Brasileiros de Cardiologia, v. 120, n. 7, p. €20220319, 2023.

RIBEIRO, Antonio Luiz P. et al. Cardiovascular health in Brazil: trends and perspectives.
Circulation, v. 133, n. 4, p. 422-433, 2016.

TARASOUTCHI, Flavio et al. Atualizacdo das Diretrizes Brasileiras de Valvopatias—2020.
Arquivos Brasileiros de Cardiologia, v. 115, p. 720-775, 2020.

CARABELLO, Blase A.; PAULUS, Walter J. Aortic stenosis. The lancet, v. 373, n. 9667, p. 956-
966, 2009.

LEON, Martin B. et al. Transcatheter or surgical aortic-valve replacement in intermediate-risk

patients. New England Journal of Medicine, v. 374, n. 17, p. 1609-1620, 2016.

93



12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

AN Agéncia Nacional de
el Salide Suplementar

OSNABRUGGE, Ruben LJ et al. Aortic stenosis in the elderly: disease prevalence and number of
candidates for transcatheter aortic valve replacement: a meta-analysis and modeling study.
Journal of the American College of Cardiology, v. 62, n. 11, p. 1002-1012, 2013.

WRITING COMMITTEE MEMBERS et al. 2020 ACC/AHA guideline for the management of
patients with valvular heart disease: a report of the American College of Cardiology/American
Heart Association Joint Committee on Clinical Practice Guidelines. Journal of the American
College of Cardiology, v. 77, n. 4, p. e25-e197, 2021.

MACK, Michael J. et al. Transcatheter aortic-valve replacement with a balloon-expandable
valve in low-risk patients. New England Journal of Medicine, v. 380, n. 18, p. 1695-1705, 2019.
BRASIL. Ministério da Saude. Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdao e Insumos
Estratégicos em Saude. Departamento de Gestdo e Incorporagdo de Tecnologias em Saude.
Diretrizes metodoldgicas: elaboracdo de revisdo sistematica e meta-analise de ensaios clinicos
randomizados [recurso eletrénico] / Ministério da Saude, Secretaria de Ciéncia, Tecnologia,
Inovacdo e Insumos Estratégicos em Saude, Departamento de Gestdo e Incorporagao de
Tecnologias em Saude. — Brasilia: Ministério da Saude, 2021. 93 p.: il.

BRASIL. Ministério da Saude. Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos
Estratégicos em Saude. Departamento de Gestdo e Incorporagdo de Tecnologias e Inovagao
em Saude. Diretrizes metodoldgicas: elaboracdo de pareceres técnico-cientificos [recurso
eletronico] / Ministério da Saude, Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos
Estratégicos em Saude, Departamento de Gestdo e Incorporacdo de Tecnologias e Inovagdo
em Saude. — Brasilia: Ministério da Saude, 2021. 122 p.: il.

BRASIL. Ministério da Saude. Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos.
Departamento de Ciéncia e Tecnologia. Diretrizes metodoldgicas: Diretriz de Avaliagdo
Econbmica / Ministério da Saude, Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos,
Departamento de Ciéncia e Tecnologia. — 2. ed. — Brasilia: Ministério da Saude, 2014. 132 p.:il.
BRASIL. Ministério da Saude. Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos.
Departamento de Ciéncia e Tecnologia. Diretrizes metodoldgicas: andlise de impacto
orcamentario: manual para o Sistema de Satde do Brasil / Ministério da Saude, Secretaria de
Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos. Departamento de Ciéncia e Tecnologia. 1. ed., 1.
reimpr. — Brasilia: Ministério da Saude, 2014. 76 p.: il.

Reddy, R, Howard, J, Mack, M. et al. Transcatheter vs Surgical Aortic Valve Replacement in
Lower-Risk Patients: An Updated Meta-Analysis of Randomized Controlled Trials. JACC. 2025
Mar, 85 (9) 926—-940. https://doi.org/10.1016/j.jacc.2024.12.031

94


https://doi.org/10.1016/j.jacc.2024.12.031

20.

21.

22.

AN Agéncia Nacional de
el Salide Suplementar

Kazemian S, Fallahtafti P, Sharifi M, Mohammadi NSH, Soleimani H, Moghadam AS, Karimi E,
Sattar Y, Jenab Y, Mehrani M, Hajizeinali A, Iskander M, Sabet MF, Salehi N, Al-Azizi K, Hakim
D, Alam M, Hosseini K. Trends in Transcatheter Versus Surgical Aortic Valve Replacement
Outcomes in Patients With Low-Surgical Risk: A Systematic Review and Meta-Analysis of
Randomized Trials. J Am Heart Assoc. 2024 Nov 5;13(21):e036179. doi:
10.1161/JAHA.124.036179. Epub 2024 Oct 18. PMID: 39424419; PMCID: PMC11935694.
Connolly, John E. et al. Transcatheter Aortic Valve Replacement in Low-Risk Patients at Four or
More Years. The American Journal of Medicine, Volume 137, Issue 10, 1008 - 1011.el.
https://doi.org/10.1016/j.amjmed.2024.05.031

Rosa EM da, Sant'anna JRM, Oppermann LP, Castro |. Progndstico da esclerose valvar adrtica
na mortalidade cardiaca de pacientes atendidos no instituto de cardiologia do Rio Grande do
Sul. Arq Bras  Cardiol [Internet]. 2007Feb;88(2):234-9. Available  from:
https://doi.org/10.1590/S0066-782X2007000200016

95



rAAN Agéncia Nacional de
« Saude Suplementar
ANEXOS EXTERNOS

[Enviar os cinco Anexos externos em documentos separados.]
[Ao nomear os arquivos externos, seguir como padrdo:

o UAT [numero da UAT] - Check list AE

o UAT [numero da UAT] - Check list AIO

o UAT [numero da UAT] - Planilha AlO

o UAT [numero da UAT] - Declaracdo Conflito

o UAT [numero da UAT] - Resumo Executivo Lingua Estrangeira]
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Anexo. UAT 160 - Checklist de analise critica. Avaliagdo econGmica de tecnologias em salide no processo de atualizagdo do Rol da ANS.

a justificativa para sua escolha é apresentada de forma clara.

Secdo/Item Item n° Conteudo para verificagao Sim Nao | Parcial | NA | Pag.n2

Definigoes

Defini¢Oes 1 O problema de saude para o qual se destina a intervengao X p.4
avaliada é adequado e esta descrito de forma clara.

Populacao 2 A populacgdo elegivel para a avaliagdo econémica esta X p.11
concordante com a populacdo abordada nas evidéncias
apresentadas no PTC/RS e no formulério da proposta.

Tecnologia 3 A tecnologia em salde é apresentada de forma clara e X p. 12
adequada (doses, tempo de uso etc.).

Comparadores 4 Os comparadores apresentados sdo adequados e relevantes X p. 12
para a saude suplementar e estao descritos e justificados de
forma clara.

Perspectiva da andlise 5 A perspectiva da saude suplementar é adotada e X p.12
apresentada de forma clara, contendo justificativa.

Horizonte temporal 6 O horizonte temporal para custos e desfechos é adequado e X p.14

16




ra AN Agéncia Nacional de
el Satide Suplementar

Taxa de desconto 7 A taxa de desconto é adequada (5%) e é adotada para custos X p. 15
e desfechos.

Secdo/Item Item n° Conteudo para verificagao Sim Ndo | Parcial | NA | Pag.n2

Definigoes (cont.)

Defini¢Oes (cont.) 8 Os desfechos utilizados como medidas de beneficio na X p. 12
avaliacdo sdo adequados e relevantes para o tipo de analise
conduzida.

Defini¢des (cont.) 9 A estimativa de efeito da intervencdo e dos comparadores é X p. 12—
descrita detalhadamente e é concordante com a 13
apresentada no PTC/RS e no formulério da proposta.

Defini¢des (cont.) 10 A mensuracdo e a valoracdo dos desfechos baseados em X p. 18-
preferéncia sdo adequadas e foram apresentadas de forma 19
clara.

Custos

Componentes e fontes 11 Os componentes e as fontes dos custos da intervenc¢ao sao « p. 20—

(intervencdo) adequados e apresentados de forma clara. 21

Componentes e fontes 12 Os componentes e as fontes dos custos do(s) comparador(es) « p. 20—
sao adequados e apresentados de forma clara. 21

(comparadores)

17
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Custos associados

13

Os componentes e as fontes dos custos associados (se
houver) sdo adequados e apresentados de forma clara.

p.21
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Secdo/Item Item n° Conteudo para verificagao Sim Ndo | Parcial | NA | Pag.n2
Custos (cont.)
. , Os custos nao incluidos sdo apresentados de forma clara e a
Custos nado incluidos 14 e . P . X p. 13
justificativa para a ndo inclusdo é adequada.
Moeda, data e taxa de O uso de valores financeiros internacionais é acompanhado
conversao cambial (se 15 de informacdo quanto a data e a taxa da conversao de X p. 20
aplicavel) moedas.
Modelagem
Os pressupostos adotados no modelo sdao adequados e . 14-
Pressupostos 16 P P q X P
apresentados de forma clara. 15
O modelo adotado é apresentado de forma clarae a
justificativa para sua utilizacdo é adequada, incluindo figura
. . ~ p. 13-
Método de modelagem 17 da estrutura do modelo e as informacdes sobre todos os X 14
pardmetros relevantes (valores, intervalos, distribuicdes de
probabilidades, estados de saude etc.).
Os métodos analiticos adicionais, tais como técnicas para
Métodos analiticos de 18 lidar com dados faltantes, correcdo de meio ciclo, ajustes « p. 14—
apoio para heterogeneidade nas estimativas, sdo adequados e 15

apresentados de forma clara.
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Secdo/Item Item n° Conteudo para verificagdo Sim N3do | Parcial | NA | Pag.n?
Resultados
. . Os valores estimados dos custos e dos desfechos de interesse
Estimativa de custos e ~ . . p. 22—
. . 19 sdo adequados e apresentados de forma clara, incluindo as X
desfechos incrementais o L, . . 23
razdes de custo-efetividade incrementais.
A anaélise de sensibilidade é apresentada de forma clara e
- o considera todos os parametros relevantes, tais como .23-
Analise de sensibilidade 20 ~ : ) . X P
populacdo-alvo, custo de tecnologias, ocorréncia de eventos 24
relevantes (eventos adversos e tempo/custo hospitalizagdo).
Os efeitos das incertezas para as estimativas sdo
Caracterizacdo da 91 apresentados de forma clara, sendo utilizados elementos « p. 23—
incerteza graficos adequados, tais como diagrama de tornado e curva 25
de aceitabilidade.
Consideracgoes finais
Sao apresentadas consideragdes sobre as limitagGes do 26—
Discussao 22 estudo, a aplicabilidade da analise e a generalizagdo dos X p.27
achados.
A conclusdo geral da analise reflete adequadamente os
Conclusdo 23 achados e apresenta recomendag¢do quanto a incorporagao X p. 27

da tecnologia.
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Declara qualquer potencial para conflito de interesse dos

Conflito de interesse 24 4
autores do estudo. P
Referéncias ’5 Informa as referéncias utilizadas para a elaboragdo do p. 28—
estudo. 30
. O instrumento de apoio (ex: planilha eletronica) utilizado no
Instrumento de apoio 26 ! Y poio (ex: plani ica) utiliz NSA

estudo é apresentada na integra e é reprodutivel.

Fontes:

Brasil, Ministério da Saude, Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos. Diretrizes metodoldgicas: diretriz de avaliagdo econdmica. Brasilia, Ministério da

Saude, 2014. 2 ed.

Galvao, TF, Pereira MG, Silva MT. Estudos de avaliagdo econ6mica de tecnologias em saude: roteiro para analise critica. Panam Salud Publica. 2014; 35(3): 291-27.

Silva EN, Silva MT, Augustovski, F, Husereau D, Pereira MG. Roteiro para relato de estudos de avaliagdo econémica. Epid.e Serv. de Saude.2017 out-dez; 6(4): 895-898.

Husereau D, Drummond M, Petrou S, Carswell C, Moher D, Greenberg D, et al. Consolidated Health Economic Evaluation Reporting Standards (CHEERS) - explanation
and elaboration: a report of the ISPOR Health Economic Evaluation Publication Guidelines Good Reporting Practices Task Force. Value Health. 2013; 16:231-50.
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Justificativa para itens de verificagdo marcados como "Nao" ou "Parcial" e observagoes gerais:

(Discussdo)

Item Julgamento Justificativas e observagoes
18 . e . L ~ L L ~ -
(Métodos N3do foi evidenciada a aplicagdo da corregdo de meio ciclo no modelo de Markov. Além disso, ndo houve analise
analiticos Parcial formal de heterogeneidade (andlise de subgrupos) para avaliar diferengas por faixa etaria, sexo, ou risco anatémico
C dos pacientes.
adicionais)
2 Embora o proponente apresente algumas limita¢des gerais, a discussdao ndo aprofunda aspectos relevantes, como a
Parcial limitacdo de validade externa dos resultados para outras préteses TAVI (de diferentes fabricantes) e para futuras

geracdes da prépria linha SAPIEN.

(inserir outras linhas se necessario)
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Anexo. UAT 160 - Checklist de andlise critica. Analise de impacto orcamentario de tecnologias em satde no processo de atualizacdo do Rol da ANS.

Secdo/Item Item n° Conteudo para verificagdo Sim Nao Parcial NA |[Pag.n?
DefinigGes
Problema 1 0 pr.obler,na de saude para’o qual'se destina a intervencgao 11-12
avaliada é adequado e esta descrito de forma clara.
A populacgdo elegivel para a AlO estd concordante com a
~ ~ N 13-14;
Populacao 2 populagdo abordada nas evidéncias apresentadas no PTC/RS e 17
no formulario da proposta.
Tecnologia 3 A tecnologia em saude é apresentada de forma clara e adequada 12; 17
(doses, tempo de uso etc.).
Comparadores 4 Os compalradores apresentados~séo ade'quados e relevantes 12: 17
para a saude suplementar e estdo descritos de forma clara.
Perspectiva da andlise 5 A perspectiva da saudg sup‘)lfamgntar é adotada e apresentada de y 12; 17
forma clara, contendo justificativa.
hori I fechos é
Horizonte temporal 6 O horizonte temporal para custos e desfechos é adequado (5 y 12:17
anos) e apresentado de forma clara.
Secdo/Item Item n° Conteudo para verificagao Sim Nao Parcial NA |Pag.n2

Cenarios

23




=
Ol

AN Agéncia Nacional de
Saude Suplementar

A estimativa de quotas de mercado é factivel e apresentada de

Quotas de mercado 7 e . 15-16
forma clara, contendo justificativa.
(. . O cenario de referéncia é adequado e apresentado de forma
Cenario de referéncia 8 q P 15
clara.
(. . O cendrio de referéncia 1 é adequado e apresentado de forma
Cendrio alternativo 1 9 9 P 15-16
clara.
(. . O cenario de referéncia 2 (se houver) é adequado e apresentado
Cenario alternativo 2 10 ( ) g P 16
de forma clara.
L. . O cendrio de referéncia 3 (se houver) é adequado e apresentado
Cenario alternativo 3 11 ( ) g P 16
de forma clara.
Populagdo-alvo
, O método utilizado na estimativa da populacdo-alvo e/ou
Método 12 , popuiac / 13-14
subgrupo é adequado e apresentado de forma clara.
Custos
Componentes e fontes 13 Os componentes e as fontes dos custos da intervenc¢do sao 16-18
(intervencdo) adequados e apresentados de forma clara.
Componentes e fontes 14 Os componentes e as fontes dos custos do(s) comparador(es) 16-18
(comparadores) sao adequados e apresentados de forma clara.
. Os componentes e as fontes dos custos associados (se houver
Custos associados 15 N P ( ) 16-18
sdo adequados e apresentados de forma clara.
- , Os custos ndo incluidos sdo apresentados de forma clara e a
Custos ndo incluidos 16

justificativa para a ndo inclusdo é adequada.
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Os ajustes econdmicos adotados sdo apresentados de forma

Ajustes 17 e I X
clara e ajustificativa para sua utilizacdo é adequada.
Secdo/Item Item n° Conteudo para verificagao Sim Nao Parcial NA |[Pag.n2
Impacto orcamentario
O método adotado para estimativa do impacto orgamentdrio é
Método 18 apresentado de forma clara (software, modelo estatico ou
dindmico etc.) e a justificativa para sua utilizacdo é adequada.
L. O impacto orcamentario é apresentado por cendrio de forma
Impacto por cenario 19 P ¢ P . P 18-19
clara, a cada ano e acumulado nos cinco anos.
O impacto orgcamentario incremental dos cenarios alternativos
Impacto incremental 20 em relacdo ao cenario de referéncia é apresentado de forma 18-19
clara, a cada ano e acumulado nos cinco anos.
A anadlise de sensibilidade (se houver) é apresentada de forma
- clara e considera todos os parametros relevantes, tais como
Anlise de 21 opulagdo-alvo, quotas de mercado, custo de tecnologias 17;
sensibilidade poptiacao-ao, 4 ’ g1as, 19-20
ocorréncia de eventos relevantes (eventos adversos e
tempo/custo hospitalizacdo).
Secdo/Item Item n° Conteudo para verificagao Sim Nao Parcial NA |[Pag.n2
Consideracgoes finais
. N S3o apresentadas consideracdes sobre as limitacées do estudo, a
Discussao 22 P ¢ ¢ 21-23

aplicabilidade da andlise e a generalizagdo dos achados.
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A conclusdo geral da analise reflete adequadamente os achados
Conclusao 23 e apresenta recomendacdo quanto a incorporacao da 24-25
tecnologia.

Outros

O potencial conflito de interesse financeiro e ndo financeiro dos

fli i 24 ,
Conflito de interesse autores do estudo é declarado de forma clara.
a As referéncias bibliografi tilizad tudo s3
Referdncias 55 s referéncias bibliograficas utilizadas no estudo sdo 2697
apresentadas.
. A planilha utilizada no estudo é apresentada na integra e é
Planilha de AIO 26 P P g -

reprodutivel.

Fonte: Brasil, Ministério da Saude, Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos. Diretrizes metodoldgicas: andlise de impacto orcamentdrio - manual para o
SUS. Brasilia, Ministério da Saude, 2012 (adaptado).

Justificativa para itens de verificagdo marcados como "Nao" ou "Parcial” e observagoes gerais:

Item Julgamento Justificativas e observag¢oes

(inserir outras linhas se necessario)
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Anexo. UAT 160 - Declaragdo de potenciais conflitos de interesses.

Nome da tecnologia e indicagdo clinica

1. Vocé ja aceitou de alguma instituicdo, que pode ser beneficiada ou prejudicada financeiramente pela
andlise técnica da tecnologia, algum dos beneficios abaixo?

e Reembolso por comparecimento a eventos relacionados a tecnologia O sim (O Nso
e Honorarios por apresentagdo, consultoria, palestra ou atividades de ensino Osim (O Nao
e Financiamento para redacdo de artigos ou editoriais O sim (O Nao
e Suporte para realizagdo ou desenvolvimento de pesquisa na area Osim O Nao
e Recursos ou apoio financeiro para membro da equipe Osim O Nao
¢ Algum outro beneficio financeiro Osim O Nao

2. Vocé possui apdlices ou ages de alguma empresa que possa, de alguma forma, ser

- - - ‘- . Sim Nao

beneficiada ou prejudicada pela analise técnica da tecnologia? O O

3. Vocé possui algum direito de propriedade intelectual (patentes, registros de marca, O'sim O N3o
royalties) de alguma tecnologia ligada a proposta em analise?

4. Vocé ja atuou como perito judicial na drea tema da tecnologia em analise? O sim O Nao

5. Vocé participa, direta ou indiretamente, de algum grupo citado abaixo cujos interesses possam ser afetados
pela sua atividade na analise técnica da tecnologia?

e Instituicdo privada com ou sem fins lucrativos Osim O Nao
e Organizagdo governamental ou ndo governamental O sim O Nao
e Produtor, distribuidor ou detentor de registro Osim (O Nao
e Partido politico O sim (O Nso
e Comité, sociedade ou grupo de trabalho O sim (O Nso
e Outro grupo de interesse O sim (O Nso
6. Vocé poderia ter algum tipo de beneficio clinico com a analise técnica da . -
po & P Osim (O Nao
tecnologia?
7. Vocé possui uma ligagdo ou rivalidade académica com alguém cujos interesses ) -
P gac e " 28 : Osim (O Nao
possam ser afetados com a analise técnica da tecnologia?
8. Vocé possui profunda convicgdo pessoal ou religiosa que pode comprometer o . -
A : . p Osim (O Nao
que vocé ira escrever e que deveria ser do conhecimento publico?
9. Existe algum aspecto do seu histdrico profissional, que ndo esteja relacionado . ~
: o ; - Osim O Nao
acima, que possa afetar sua objetividade ou imparcialidade?
10. Sua familia ou pessoas que mantenham relagdes préximas possui(em) alguns dos . ~
p q ¢Bes p possui(em) alg O 'sim O N3o

conflitos de interesse listados acima?
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Caso vocé tenha respondido “sim” a qualquer uma das perguntas anteriores, favor especificar:

Nome:

Confirmo que todas as informacdes declaradas sdo verdadeiras e completas. Comprometo-me a informar se

houver qualquer mudancga em alguma das questdes deste formulario que possa influenciar o interesse durante
o desenvolvimento das atividades.

Data:

Assinatura:

Fonte: Brasil, Ministério da Saude. Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos. Departamento de
Gestdo e Incorporacdo de Tecnologias em Saude. Diretrizes metodoldgicas: elaboracdo de diretrizes clinicas

(Apéndice A: Modelo de declaracdo de potenciais conflitos de interesses). Brasilia, Ministério da Saude, 2016.
(adaptado).
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Anexo. UAT [n?] - Resumo executivo em outros idiomas (inglés e espanhol)

[Traduzir a vPARECERISTASreceristas do resumo executivo para os idiomas inglés e espanhol, conforme
indicado abaixo.]

EXECUTIVE SUMMARY

STRUCTURED RESEARCH QUESTION (PICO ACRONYM)

MAIN FINDINGS

ECONOMIC ASSESSMENT

[valores em USS com data de converséo]

BUDGET IMPACT

[valores em USS com data de conversdo]

INTERNATIONAL EXPERIENCE

FINAL CONSIDERATIONS

RESUMEN EJECUTIVO

PREGUNTA DE INVESTIGACION ESTRUCTURADA

RESULTADOS PRINCIPALES

EVALUACION ECONOMICA

[valores em USS com data de conversédo]

IMPACTO PRESUPUESTARIO

[valores em USS com data de converséo]

EXPERIENCIA INTERNACIONAL

17
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CONSIDERACIONES FINALES
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