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AUDIENCIA PUBLICA N2 2/2023

VACINA PNEUMOCOCICA CONJUGADA 13-VALENTE PARA IMUNIZAGAO DE
CRIANGAS DE ATE CINCO ANOS DE IDADE CONTRA DOENGCA PNEUMOCOCICA
INVASIVA E PNEUMONIA

Tecnologia: Vacina Pneumocodcica Conjugada 13-valente.

Indicagdo: Prevencao de doenca pneumocdcica invasiva e pneumonia em
criangas com até cinco anos de idade.

Solicitagdao: Ampliacao de uso.

Demandante: Wyeth InduUstria Farmacéutica Ltda. (empresa do Grupo
Pfizer).

A técnica do Departamento de Gestdo e Incorporacao de
Tecnologias em Saude (DGITS), Marina Fauth, iniciou o evento agradecendo
a participagao dos convidados e explicou que o objetivo da audiéncia publica
é colher mais elementos e subsidios que possam contribuir para a tomada
de decisao do Secretario de Ciéncia, Tecnologia, Inovacao e Complexo da
Saude (SECTICS), Carlos Gadelha, quanto a ampliacdo de uso da vacina
pneumocdcica 13-valente para imunizagao de criangas de até cinco anos de
idade contra doenga pneumocdcica invasiva e pneumonia.

Ressaltou que o tema ja passou por toda a andlise da Comissao
Nacional de incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de Saude
(Conitec), com recomendacao preliminar, consulta publica e deliberacdo
final, na qual os membros recomendaram, por unanimidade, a nao
ampliacao de uso da tecnologia.

Além do Secretario da SECTICS, estiveram presentes os
representantes Wyeth Inddstria Farmacéutica Ltda., demandante e
fabricante da vacinas 13-valente (PCV13), de Biomanguinhos, fabricante da
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vacina 10-valente (PCV10), atualmente ofertada pelo SUS, assim como o
diretor da Departamento de Imunizagao e Doencas Transmissiveis da
Secretaria de Vigilancia em Saude e Ambiente do Ministério da Saude
(DPNI/SVSA/MS), responsavel pelo Programa Nacional de Imunizagdes
(PNI), a diretora do DGITS e a técnica responsavel pela elaboracdo do
relatério de recomendacgao da Conitec.

Na sequéncia, o Secretdrio da SECTICS, Carlos Gadelha,
agradeceu a presenca de todos, relembrou a criagdo e importancia da
Conitec para o SUS, reforcando o quanto seu processo € rigoroso,
democratico e transparente. Citou que é facultada ao Secretario a
convocacao de audiéncia publica. Dessa forma, motivado também por
solicitacdo da empresa demandante, a Wyeth (Grupo Pfizer), que
manifestou desejo de apresentar mais esclarecimentos sobre o tema,
entendeu que a audiéncia traria ganhos ao processo, permitindo que as
partes de manifestassem mais uma vez, prevalecendo o amplo dialogo.

Passada a palavra para Luciene Bonan, diretora do DGITS
(Departamento que atua como Secretaria-Executiva da Conitec), foi feita
uma contextualizacdo sobre a demanda. Esclareceu que a PCV13 foi
recomendada inicialmente de maneira favoravel pela Conitec, quando se
considerou que a PCV13 era nao-inferior, em termos de eficacia, a PCV10
(atual vacina no SUS), e que poderia representar economia para o SUS,
devido ao prego inferior apresentado pelo demandante. Entretanto, na
reunido em que se apreciou as manifestacdes advindas da consulta publica,
o Comité recomendou desfavoravelmente a ampliacdo de uso da PCV13.
Colaboraram para essa mudanca de entendimento as novas informacdes,
apresentadas pelo DPNI, referentes a dados epidemioldgicos, além de dados
providos pela empesa fabricante da PCV10. Na ocasido, o diretor do DPNI
demonstrou que, desde a introducdo da PCV10 no SUS, foi observada uma
gueda gradual na incidéncia, mortalidade e hospitaliza¢cdes devido a doenca.
Também se discutiu a possibilidade de protecao cruzada provida pela PCV10
contra outros sorotipos, replacement entre as vacinas, agdes relacionadas a
politica de desenvolvimento tecnoldgico nacional e transferéncia de
tecnologia, visando a autossuficiéncia da produg¢ao da vacina no Brasil.

Para falar sobre a andlise da demanda em si, foi dada a palavra
para Keyla Caroline de Almeida, técnica do Nucleo de Avaliacao de
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Tecnologias em Saude do Hospital de Base do Distrito Federal (NATS/HBDF),
gue esteve responsavel pela elaboracao do relatério de recomendacao da
PCV13. A técnica declarou nao ter conflito de interesse com a matéria e
iniciou sua apresentacao abordando brevemente os pontos discutidos pela
Conitec durante as apreciagdes inicial e final. Apds contextualizar a doenga
no SUS, explanou sobre as evidéncias clinicas e econdmicas da PCV13,
demonstrando que, segundo os dados apresentados inicialmente, a vacina
poderia ser considerada nao-inferior e com menor custo, em relagao a
PCV10. Por conta do menor preco ofertado (RS 63,85 por unidade), estimou-
se que haveria uma economia de mais de RS 130 milh&es em cinco anos. A
Unica agéncia internacional que avaliou a PCV13 foi a australiana, que
recomendou sua inclusao no programa nacional de imunizacdes para
lactantes e criangas, como uma alternativa de cobertura de sorotipos mais
ampla, em relacdo as vacinas PCV7 e PCV10.

No Monitoramento do Horizonte Tecnoldgico detectou-se a
PCV15, que inclui todos os 13 sorotipos da PCV13 e dois sorotipos adicionais
(22F e 33F). A PCV15 foi registrada recentemente nas agéncias americana e
europeia. A partir desses dados, na apreciacao inicial do tema, a
recomendacgao preliminar da Conitec foi favoravel a ampliagdao de uso no
SUS da PCV13 para prevencdo de doenca pneumocécica invasiva (DPI) e
pneumonia em criancas de até 5 anos de idade, por conta de sua nao-
inferioridade e prego proposto, representando potencial economia para o
SUS.

Posteriormente, durante a Consulta Publica n2 98/2022, em
que foram recebidas 509 contribui¢des, sendo 172 técnico-cientificas e 337
de experiéncia ou opinido, novas informag¢des sobre a PCV10 foram
apresentadas. Apesar de a grande maioria das pessoas se manifestar
favoravelmente a ampliacdo de uso da PCV13, os membros da Conitec
entenderam que houve argumentacado suficiente para mudanca de seu
entendimento, especialmente ao considerar que: 1) os custos nao
contemplaram a logistica e armazenamento, componentes que poderiam
representar um incremento de mais de RS 16 milhdes com a PCV13; 2) os
dados da utilizagdo da PCV10 nao indicaram piora do cenario
epidemiolégico nos ultimos anos; 3) ha possibilidade de protecdo cruzada
da PCV10 aos outros sorotipos adicionais da PCV13 e replacement das
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vacinas; 4) a politica de desenvolvimento tecnoldgico nacional e
transferéncia de tecnologia propiciada pela PCV10 em parceria entre
laboratério publico e privado pode representar beneficios significativos para
o SUS, com a autossuficiéncia na producdo da vacina e perspectiva de
reducdo de custos; 5) é necessario o desenvolvimento de politicas publicas
para ampliacdo da cobertura vacinal nacional e medidas ativas de
monitoramento a fim de superar as taxas sub-6timas da vacinagcdo com
PCV10 nos ultimos anos. Assim, a recomendacgao final da Conitec foi pela
nao ampliacao de uso da PCV13 no SUS, sendo documentada por meio do
Registro de Deliberacdo n? 816/2023.

Com a finalizacdo da apresentacdo da técnica do NATS/HBDF,
os representantes da empresa fabricante da PCV10, a
BioManguinhos/Fiocruz, iniciaram sua fala, comecando pelo diretor
Mauricio Zuma Medeiros. Salientou a importancia que a empresa entende
que a PCV10 tem para o SUS e que sempre esteve a disposi¢ao para atender
as demandas do PNI, quanto a producao e oferta da PCV10. Além disso,
afirmou que a partir do conhecimento dos representantes da
BioManguinhos/Fiocruz, as argumentacbes apresentadas ndo sdo
suficientes para justificar a descontinuidade da PCV10 no SUS e sua
substituicdo por qualquer outro produto neste momento. Pontuou que: 1)
nao ha evidéncias de superioridade técnica da PCV13 em relacdao a PCV10;
2) no momento o Brasil ndo possui um sistema de vigilancia sentinela a nivel
nacional que permita afirmar a prevaléncia de um determinado sorotipo
sobre outro no pais. Por isso, a Fiocruz se propds a apoiar, técnica e
economicamente, a implantacdo de um sistema de vigilancia nacional,
robusto e permanente, que atenda as atuais necessidades observadas
guanto aos sorotipos, possibilitando avaliacdo da efetividade vacinal no
Brasil; 3) a baixa cobertura vacinal atual é determinante para o aumento do
surgimento de casos da doencga nos ultimos anos. Afirmou entender que a
adequada cobertura da PCV10 promove protecao cruzada aos sorotipos
adicionais presentes na PCV13; 4) a economia apresentada pela empresa
demandante com a PCV13 nao levou em consideracao elementos como a
reducao do custo da PCV10 ao longo da transferéncia de tecnologia, que
serd menor ainda com o avancgo para as proximas etapas do processo; 5) a
PCV10 é a unica vacina pneumocdcica registrada no Brasil com a
apresentacao de quatro doses, atendendo a demanda do PNI, e representa
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um custo logistico quatro vezes menor, além de melhores condi¢des de
armazenagem nas unidades de saude, especialmente aquelas em locais
mais remotos do pais. Assim, aduziu que, considerados os custos logisticos,
a PCV13 teria um incremento de mais de RS 16 milhdes quando comparada
a PCV10. Além disso, a Fiocruz afirmou que ainda existem custos de
importacao no caso da PCV13, que atualmente sao de responsabilidade do
Ministério da Saude, o que aumentaria esse incremento nos custos com
PCV13. Por fim, Zuma criticou o modelo de custo-utilidade apresentado pela
Pfizer em sua demanda, por entender que haveria paridade técnica entre as

vacinas PCV13 e PCV10.

Em seguida, Tatiana Guimardaes de Noronha, médica
epidemiologista da assessoria clinica da BioManguinhos/Fiocruz, citou
documento da Organizacao Mundial de Saude, sobre vacinas
pneumocdcicas para criangas menores de cinco anos, que afirma que ambas
apresentam impacto no controle da doeng¢a pneumocodcica e que nao ha
evidéncias de superioridade de uma sobre a outra. Além disso, citou que o
préprio PNI define alguns critérios para a introducao de uma vacina no SUS,
qgue incluem critérios epidemioldgicos envolvendo morbi-mortalidade da
doenca naquela populagdo (ou carga da doenca), dados de eficacia gerados
durante o desenvolvimento clinico e dados de efetividade pelo
monitoramento pds-comercializacao, além de dados de seguranga e
aspectos tecnoldgicos, relacionados ao fornecimento de forma sustentavel,
com autossuficiéncia da produgdao nacional e envolvendo laboratdrios
publicos.

Especificamente sobre a efetividade vacinal, a médica citou
dados de estudos observacionais apresentados durante a reunidao de
apreciacao final do tema na Conitec, que indicaram a efetividade da PCV10
para DPI, pneumonia e otite média aguda, inclusive contra os sorotipos nao
presentes na PCV10, como o 19A. Dessa forma, foi reforcado o
entendimento de que ha paridade técnica entre as vacinas. Por fim, Tatiana
apontou trés pilares de uma estratégia proposta pela Fiocruz para controle
da doenga pneumocdcica no Brasil: 1) aumentar a cobertura vacinal; 2)
intensificar vigilancia laboratorial dos sorotipos mais prevalentes; 3) investir
em uma nova plataforma vacinal que minimize o fendmeno
de replacement relacionado as vacinas conjugadas.
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Iniciando a fala da empresa demandante (Wyeth/Pfizer),
Marcio Reis, diretor de acesso e parcerias estratégicas da Pfizer, afirmou que
a recomendacao final da Conitec nao utilizou o devido rigor na analise dos
aspectos clinicos, econdbmicos e orcamentarios e considerou elementos
externos, nao orientados nas Diretrizes Metodoldgicas do Ministério da
Saude. Além disso, Marcio criticou o relatério final sobre o tema por nao ter
citado que a Pfizer demonstrou interesse em realizar parcerias estratégicas
com laboratdrios publicos, apoiando o complexo industrial da saude.
Argumentou que nenhum dos aspectos utilizados pela Conitec em sua
recomendacao final foram apresentados na consulta publica pela Fiocruz
nem pelo Ministério da Saude.

Em seguida foi passada a palavra para Rodrigo Alexandre,
gerente sénior de farmacoeconomia da Pfizer, que afirmou que diversos
aspectos considerados pela Conitec, utilizados para a recomendacao de nao
ampliagao da PCV13, ndao podem fazer parte do processo de Avaliagao de
Tecnologias em Saude (ATS). As criticas envolveram o rigor metodoldgico
das evidéncias consideradas; inclusao de custos logisticos e de cadeia fria na
avaliacdo do impacto orcamentdrio; ndao apresentacdo de aspectos
determinantes na Consulta Publica n? 98/2022; auséncia do contraditorio
durante a reunido final da Conitec, diante dos novos elementos
apresentados ao decorrer da apreciacao; e impossibilidade de avaliacao
critica pelo NATS/HBDF dos dados e informacdes adicionais apresentados.
Além disso, argumentou que a Conitec, em sua recomendacado final,
desconsiderou: a avaliacdo critica do dossié da empresa, realizada pelo
NATS/HBDF; a posicdo dos especialistas ouvidos na reunido preliminar; o
resultado da consulta publica, que demonstrou que 99% das contribuicdes
se manifestaram a favor da PCV13; e a proposta da Pfizer para parceria
estratégica. Contra-argumentou, também, que a cobertura vacinal da PCV10
em 2022 foi de 82% e nao de 40% como informado na reunido final da
Conitec, devendo incluir esse registro na analise dos dados de internagao e
Obito por DPI e pneumonia. Nesse sentido, Rodrigo afirmou que mesmo no
periodo de cobertura vacinal acima de 90%, foram registrados mais de 70
mil casos anuais de internagao por pneumonia (< 1 ano) e mais de 100 mil
casos em criangas de até 5 anos. Em 2022, teriam sido mais de 130 mil casos
de internacdao por pneumonia no Brasil em criangas entre 1 e 4 anos de
idade. Em relacdo a Obitos, descreveu que as taxas se mantiveram
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inalteradas desde 2017 em criancas menores de 1 ano e ,desde 2013, em
criancas entre 1 e 4 anos. Afirmou, ainda, que em todo o periodo foi
observado aumento das hospitalizagcdes por DPl em relacao a 2010 e dos
Obitos por DPI depois de 2012.

Posteriormente, Adriana Ribeiro, diretora médica da Pfizer,
apresentou que mais de 60% dos sorotipos capsulares de pneumococo em
criancas menores de 5 anos sao os sorotipos 3 e 19A, ausentes na PCV10.
Além disso, argumentou que a substituicao (replacement) de sorotipos ja
tem sido observada no Brasil, sendo que outros sorotipos (além do 3, 6A e
19A) ja estdo presentes. Segundo Adriana, a PCV10 é uma vacina que nao
responde mais a carga epidemioldégica local atual. Além disso, destacou que:
1) a Pfizer mantém seu desenvolvimento continuo de evolugdo da PCV13;2)
a PCV20 ja estda registrada na Food and Drug Administration (FDA) para
imunizacao de criangas e a PCV25 esta em desenvolvimento clinico; 3) e o
registro da PCV20 ja foi solicitado na Anvisa, aguardando decisao.
Adicionalmente, relatou que a PCV13 esta incorporada em 136 paises,
sendo exclusiva em 133 destes. Nesse sentido, Adriana enfatizou que
nenhum pais voltou a adotar exclusivamente a PCV10 apds a introducao da
PCV13, com excec¢ao das Filipinas. Em relagao a protecao cruzada, afirmou
gue isso nao ocorre com a PCV10 em relagao aos sorotipos 19A, de acordo
com a conclusdao da empresa quanto aos anos seguintes dos estudos usados
para justificar essa protegao.

Voltando a palavra para Rodrigo Alexandre, relatou que a
inclusao de custos logisticos e de cadeia fria configuraria um equivoco
metodoldgico no contexto de ATS. Segundo Rodrigo, a Pfizer se baseou nas
Diretrizes Metodoldgicas do Ministério da Saude para chegar a tal
conclusdo. Adicionalmente, Rodrigo afirmou que: 1) a possivel economia
com logistica e cadeia fria simula uma custo-minimizacao; 2) a andlise
desconsiderou os custos com hospitalizacdo mesmo com a alta taxa de
cobertura vacinal com a PCV10 e a reducdo desses custos com a PCV13; 3)
foram desconsiderados também os custos de fracionamento da PCV10; 4)
os custos de desembaraco da PCV13 sdo de responsabilidade da Pfizer e nao
do Ministério da Saude. Sobre o pre¢o da PCV10, relatou que houve
aumento de 123% ao longo do periodo de compra, e que isso foi
desconsiderado na analise da Conitec. Além disso, enfatizou que ainda
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haveria uma redugdo de custo de RS 1,7 milhdo por ano com a PCV13, por
conta da nao necessidade de fracionamento da vacina, o que nao foi incluido
no modelo econdmico. Entretanto, informou que a Pfizer poderia fornecer
apresentacao multidose da sua vacina, caso fosse de interesse do PNI,
reduzindo diferencas de custos de armazenamento e logistica entre as
vacinas.

Novamente com a palavra, Mdrcio Reis criticou a parceria que
a Fiocruz atualmente possui para a produg¢ao da PCV10 e reforcou que a
proposta de parceria tecnoldgica da PCV13 apresentada pela Pfizer a Fiocruz
foi desconsiderada. Nesse mesmo sentido, externou o entendimento da
Pfizer de que o conhecimento adquirido no projeto da PCV10 poderia ser
aproveitado no contexto de uma parceria para a PCV13.

Finalizando as apresentacdes da Pfizer, Shirley Meschke,
diretora juridica da Pfizer, reafirmou o entendimento e posi¢ao da empresa
sobre o tema, sumarizando os argumentos utilizados pelos representados
ao longo da audiéncia publica.

Em seguida, Eder Gatti Fernandes, diretor do DPNI, apresentou
os mesmos dados epidemioldgicos discutidos na apreciacao final da Conitec,
destacando que houve uma queda na incidéncia, mortalidade e
hospitalizacdes devido a doenga nos ultimos anos. Como conclusdes, Eder
afirmou que: 1) ndao foi observado aumento de casos de meningite e
pneumonia nos ultimos anos; 2) qualquer aumento recente da magnitude
da DPI entre criangas no Brasil pode ser atribuido a queda nas coberturas
vacinais; 3) ha a necessidade de se instituir uma vigilancia sentinela nacional
de sorotipos de S. pneumoniae; e 4) existem incertezas no beneficio da
substituicao, entendendo que n3ao ha elementos que justifiguem a troca
entre as vacinas. Por fim, apresentou o posicionamento do PNI sobre o
tema, sendo: 1) manter a PCV10 no calendario vacinal das criangas, com
garantia de abastecimento ao PNI; 2) ampliar a PCV13 para grupos especiais
(CRIE); e 3) estruturar uma vigilancia sentinela nacional de sorotipos de S.
pneumoniae; aumentar a cobertura vacinal.

A fim de proferir as ultimas consideragdes antes do
encerramento da audiéncia publica, o Secretario Carlos Gadelha retomou a
palavra e agradeceu todas as apresentagdes feitas na ocasiao. Destacou os
seguintes pontos: 1) hd intensa participacao social no processo da Conitec,
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inclusive com instituicdes representativas de diversos segmentos
sociais que compdem os Comités, e que puderam se manifestar ao longo
da discussdo sobre o tema. Assim, reforgou que a audiéncia publica é uma
etapa opcional, prevista no processo da Conitec e de iniciativa do Secretario,
em que se da toda a possibilidade de esclarecimentos por parte dos
interessados, quanto a elementos adicionais ao ja discutido anteriormente
pela Conitec; 2) a importancia de se avaliar o contexto do SUS, como um
todo, nas demandas da Conitec, relacionando-se a saude com a economia
do Brasil. O Secretario reafirmou o compromisso com a ciéncia, democracia
e transparéncia do processo de tomada de decisdao envolvendo a
incorporacao de tecnologias em saude. Ao final, declarou que, apds as
apresentacOes feitas na audiéncia publica, considera estar devidamente
subsidiado para encaminhar sua decisao sobre o pleito. Adicionalmente,
incentivou as empresas presentes a continuarem apoiando, inovando e
investindo no Brasil e no SUS, independentemente de sua decisao.

O encerramento da audiéncia publica foi comunicado pela
técnica do DGITS, Marina Fauth, que informou que o evento foi transmitido
ao vivo pelo canal da Conitec no YouTube, que a gravacao estara disponivel
no site da Conitec, no enderego https://www.gov.br/conitec/pt-br e que as
informacgdes compartilhadas seriam registradas em ata, que também estara
disponivel para acesso no site da Conitec.
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