[Organon] Proprietary

Parecer
Técnico-Cientifico

Implanon NXT® (etonogestrel 68 mg) — implante anticoncepcional
subdérmico na prevencao da gravidez nao planejada

Organon

OQI G I N Projeto n2 2.10.1598
H E A L T H

31 de outubro de 2024



[Organon] Proprietary

Parecer Técnico-Cientifico

Implanon NXT® (etonogestrel 68 mg) — implante anticoncepcional
subdérmico na prevencgdo da gravidez nGo planejada

Elaborado por ORIGIN Health em suporte ao formuldrio de pedido de
incorporacao de Implanon NXT® (etonogestrel 68 mg), conforme solicitacao da
Organon, submetido a Comissdao Nacional de Incorporacao de Tecnologias
(CONITEC) no Sistema Unico de Satude (SUS) — outubro de 2024



[Organon] Proprietary

Parecer Técnico-Cientifico

TITULO: Implanon NXT® (etonogestrel 68 mg) — implante contraceptivo subdérmico na

prevencao da gravidez ndo planejada.
ORGAO FINANCIADOR: Organon.
AUTORES: Rafael Guilen?, Vanessa Gomes?, Enzo Asano?, Laura Murta®.

REVISORES: Andrea Ciolette Baes®, Tassia Ginciene®

1 Bidlogo, analista de Evidence-Based Medicine na ORIGIN Health;

2 Farmacéutica, gerente de Evidence-Based Medicine na ORIGIN Health;
3 Engenheiro de produgio, consultor na ORIGIN Health;

4 Biomédica, head da unidade de Health Economics na ORIGIN Health;

5> Nutricionista, Diretora de Unidade de Saude Feminina;

6 Administradora, Diretora de Politicas de Saude e Acesso.

CONFIDENCIAL
Ndo deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas
sem o consentimento expresso da Organon.



[Organon] Proprietary

Resumo executivo

Ampliacdo do Acesso ao Implante Subdérmico Contraceptivo de Etonogestrel de 68 mg

Contexto: A gravidez ndo planejada atinge um nimero expressivo de mulheres no mundo e no Brasil.
As taxas de gravidezes ndo planejadas estdo associadas ao desenvolvimento do pais, os paises com as
maiores incidéncias de gravidezes n3o planejadas estdo na América Latina, Caribe e Africa, com valores
acima de 60% das gestacOes. Estratégias de planejamento utilizadas para evitar a gravidez nao
planejada sdo cruciais para que as pessoas possam, antes de conceber, tomar medidas para garantir a
melhor satde possivel, como controlar o sobrepeso, ma nutrigao, tabagismo, consumo de alcool, uso
de drogas, doengas sexualmente transmissiveis, saide mental e doengas cronicas. Uma variedade de
métodos contraceptivos esta disponivel atualmente, porém é essencial reconhecer que cada pessoa e
situagdo podem requerer abordagens diferentes. Existem opg¢Ges de métodos contraceptivos sdo
oferecidas pelo Sistema Unico de Saude (SUS), tais como os métodos SARCs (short acting reversible
contraceptive) como horménios (orais e injetaveis); barreira (diafragma e preservativos); método LARC
(long acting reversible contraceptive) Implante Subdérmico Contraceptivo de Etonogestrel de 68 mg,
DIU de cobre e a esterilizagdo de carater definitivo (laqueadura e vasectomia). O DIU por se tratar de
um método invasivo, ndo é isento de riscos como perfuragdo da cavidade uterina, sangramentos,
perfuragdo da bexiga, lesdo de algas intestinais e reagdo vagal, além disso diversas situagdes clinicas e
anatémicas contraindicam seu uso. Os SARCs disponibilizados no SUS apresentam taxas de falhas
superiores (uso tipico), entre 3 e 5 gesta¢des por 100 mulheres/ano, quando comparados ao implante
subdérmico (0,05 gestacbes por 100 mulheres/ano). Ainda, a eficicia dos SARCs esta condicionada a
sua utilizagdo de forma correta e continua. Por outro lado, uma das principais vantagens dos LARCs é
que sua eficicia independe da agao ou motivagao da usudria, além de apresentarem maiores taxas de
continuagdo e satisfacdo de uso. Dados da Pesquisa Nacional de Saude (PNS), realizada pelo Ministério
da Saude em 2019, apontaram que 8,1 milhées de mulheres que ainda menstruavam nao utilizavam
qualguer método contraceptivo e cerca de 30% das mulheres pesquisadas que iniciaram algum método
contraceptivo parou dentro do primeiro ano, mais da metade interrompeu antes de dois anos de uso.
Dificuldades de acesso, falta de informagdo, de acompanhamento, condi¢Ges socioecondémicas e
escolaridade, efeitos colaterais, além de mitos e rumores, foram alguns dos motivos para a
descontinuagdo. A descontinuacdo de métodos contraceptivos é uma realidade e vem se tornando um
problema de saude publica, devido ao risco de ocorréncia de gravidez ndo planejada e suas
consequéncias. Considerando o exposto, hd uma grande necessidade de ampliar o acesso a LARCs para
todas as mulheres em idade fértil no SUS. Devido a alta eficacia, facil insergao, altas taxas de satisfagdo
e continuagdo, associada ao fato de ndo apresentar as contraindicagdes de um método contraceptivo
intrauterino, Implanon NXT® (etonogestrel subdérmico 68 mg) é altamente adequado para atender as
necessidades de ampliagdao no uso de LARCs.

Titulo/pergunta: O uso de Implanon NXT® (etonogestrel subdérmico 68 mg) por mulheres adultas em
idade reprodutiva (18 a 49 anos) é eficaz/efetivo na prevencdo de gravidez ndo planejada, e apresenta
adesdo e/ou satisfacdo comparado aos contraceptivos oferecidos pelo SUS?

Recomendagdo quanto ao uso da tecnologia: (X) Favor () Incerta ( ) Contra
Populagdo-alvo: Mulheres adultas em idade reprodutiva, de 18 a 49 anos.
Tecnologia: Implanon NXT® (etonogestrel subdérmico de 68 mg).

Comparadores: Contraceptivos disponiveis no SUS do tipo oral, injetavel (acetato de
medroxiprogesterona, enantato de noretisterona + valerato de estradiol, etinilestradiol +
levonorgestrel, noretisterona e levonorgestrel) ou dispositivo intrauterino de cobre (DIU).

Local de utilizagdo da tecnologia: Ambiente ambulatorial.

Recomendacgdo de agéncias internacionais de Avaliagcdo de Tecnologias em Saude (ATS): Em 2020, a
Canada’s Drug Agency recomendou o implante de etonogestrel para prevencido de gravidez por até
trés anos. A agéncia escocesa Scottish Medicines Consortium recomendou em 2010 o implante
etonogestrel como método contraceptivo de longa agdo. O medicamento também foi recomendado
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pela agéncia australiana Pharmaceutical Benefits Scheme, como um contraceptivo hormonal de uso
sistémico. A Agéncia do Reino Unido publicou um guideline sobre os LARCs com as recomendagdes
para o uso do implante de etonogestrel por mulheres.

Processo de busca e analise de evidéncias cientificas: Revisdo sistematica foi conduzida até setembro
de 2024 nas bases The Cochrane Library, EMBASE, MEDLINE via Pubmed e LILACS. Buscas
complementares foram conduzidas em listas de referéncias dos artigos identificados e artigos de
revisao relevantes. Também foi realizada busca adicional pela literatura nacional e cinza. Na construgdo
de estratégias de buscas, descritores, palavras-chave e termos MeSH foram utilizados para cada base
de dado especificamente. Ndao foram utilizados limites de idioma ou temporais. Dois revisores
realizaram a busca nas bases de dados e selecionaram os estudos para inclusdo na revisao.

Resumo dos resultados dos estudos selecionados: Implante de etonogestrel se mostrou superior ao
DIU de cobre na prevencgao da gravidez ndo planejada. Em Laporte et al., 2024 a proporgdo de mulheres
que engravidaram apods dois anos de acompanhamento foi de 0,6% no grupo do implante de
etonogestrel e de 1,0% no grupo do DIU de cobre. Em Bahamondes et al., 2015, a taxa de gravidez apds
trés anos de uso do método foi de 0,4 a cada 100 mulheres-anos nas usudrias do implante de
etonogestrel e de 2,8 a cada 100 mulheres-anos nas usuarias do DIU de cobre. A proporgdo de mulheres
qgue continuaram o uso do método contraceptivo foi de 75,4% e 82,6% no grupo das usudrias do
implante de etonogestrel e de 59,8% e 73,2% no grupo do DIU de cobre, respectivamente apds um e
dois anos. Os estudos apontaram maior propor¢ao de mulheres com sangramento no grupo do DIU de
cobre (10,1% e 4,0%) em relagdo ao grupo do implante de etonogestrel (8,9% e 2,1%), 0 mesmo ocorreu
quando se avaliou sangramento combinado com dor (implante de etonogestrel: 0%; DIU de cobre:
1,6%) e dor isolada (implante de etonogestrel: 1,4% e 0%; DIU de cobre: 3% e 1,1%). Em Modesto et
al., 2014, apés um ano de uso do método, 90% das usuarias estavam satisfeitas com o implante de
etonogestrel, esse dado foi superior a satisfacdo de 85,7% das usudrias com o uso do DIU de cobre.

Qualidade da evidéncia:

Ocorréncia de gravidez () Alta () Moderada ( ) Baixa (X) Muito baixa
Continuagdo e descontinuagdo do método () Alta () Moderada () Baixa (X) Muito baixa
Satisfagdo com o método () Alta () Moderada ( ) Baixa (X) Muito baixa

Sintese de informagdes econdmicas: Foi desenvolvido um modelo de Markov para avaliar a
incorporagdo de Implanon NXT® (implante contraceptivo subdérmico de etonogestrel 68 mg) para a
prevengdo de gravidez nao planejada por mulheres adultas em idade reprodutiva, 18 a 49 anos. O
modelo foi desenvolvido sob a perspectiva do Sistema Unico de Satde (SUS), sendo considerados os
custos médicos diretos, como métodos contraceptivos, acompanhamento e custos associados a
gravidez. O Implanon NXT® (implante contraceptivo subdérmico de etonogestrel 68 mg) resultou em
uma menor ocorréncia de gravidezes ndo planejadas quando comparado as demais opgdes. Em relagdo
ao custo, a intervengdo apresentou um menor custo em comparagdo aos contraceptivos injetaveis,
mensal e trimestral, sendo considerado uma tecnologia dominante, apresentando ganhos em eficdcia
e menor custo. Em comparagao ao DIU de cobre, pilula combinada e minipilula, apurou-se uma RCEI
por gravidez evitada de RS 4.189,19, RS 277,33 e RS 151,91, respectivamente. As andlises de
sensibilidade, univariada e probabilistica, corroboraram os resultados de maior eficacia a favor do
Implanon NXT® (implante contraceptivo subdérmico de etonogestrel 68 mg). O impacto orgamentario
estimou-se uma populagdo elegivel de aproximadamente 44 milhGes de mulheres para os anos de 2025
a 2029. Ao considerar uma participagdo de mercado iniciando-se em 1% no primeiro ano, com
incrementos de 0,5% ao ano, estimou-se um impacto orcamentario de RS 322,83 milhdes em cinco
anos. Em anélises de sensibilidade estimou-se um impacto variando de RS 164,32 a RS 481,35 milhdes.

Consideragdes finais: Implanon NXT® apresentou eficacia, adesdo e satisfagdo, como método
contraceptivo LARC em mulheres em idade reprodutiva (18 a 49 anos) para evitar a gravidez ndo
planejada.
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1. Contexto

1.1. Objetivo do parecer

Implanon NXT® (implante contraceptivo subdérmico de etonogestrel 68 mg) esta sendo

proposto para a seguinte indicacao:

Contracepgao:

Prevencdo da gravidez ndo planejada por mulheres adultas em idade reprodutiva, de 18 a 49

anos.

Este parecer tem como objetivo avaliar a eficacia, adesdo, satisfacdo e custo-efetividade de
Implanon NXT® (implante contraceptivo subdérmico de etonogestrel 68 mg) na prevencdo da

gravidez ndo planejada por mulheres adultas em idade reprodutiva entre 18 e 49 anos.

1.2. Identificagao da proposta

[J Incorporagdo
[] Nova apresentagdo de medicamento ja disponivel

Ampliagdo de uso

1.3. Motivacao para a elaboracao do parecer técnico-cientifico

A gravidez ndo planejada atinge um numero expressivo de mulheres no mundo e no Brasil. As
taxas de gravidezes ndo planejadas estdo associadas ao desenvolvimento do pais, a taxa média
em paises de baixa renda é em torno de 35%, variando de 13% a 82%. Nesse sentido, os paises
com as maiores incidéncias de gravidezes ndo planejadas estdo na América Latina, Caribe e
Africa, com valores acima de 60% das gesta¢des. Estratégias de planejamento utilizadas para
evitar a gravidez ndo planejada sdao cruciais para que as pessoas possam, antes de conceber,

tomar medidas para garantir a melhor saude possivel, como controlar o sobrepeso, ma nutrigdo,
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tabagismo, consumo de dlcool, uso de drogas, doengas sexualmente transmissiveis, saude

mental e doencas crbnicas.

No Brasil, um estudo de base populacional conduzido por Wender et al. (2022), com 1.000
mulheres de classe A, B e Centre 16 e 45 anos que ja tinham engravidado, apontou que 62% das
participantes referiram ao menos uma gestacdo ndo planejada, a prevaléncia foi maior entre as
mulheres de 15 a 25 anos e usudrias do sistema publico de salde, que apresentaram taxas de
66% e 65%, respectivamente. Dentre as mulheres que tiveram uma gestagao nao planejada, em
algum momento da vida, 54% reportaram nao usarem método contraceptivo quando a gestacao

ocorreu. (1)

O estudo “Nascer no Brasil”, publicado em 2016, foi um importante estudo transversal que
entrevistou 23.894 mulheres em todo o pais. Gestagdo ndo planejada foi relatada por 55,4% das
mulheres no pods-parto. As principais varidveis que tiveram associacdo positiva e
estatisticamente significante para a gestacdo ndo planejada foram auséncia de parceiro fixo
(aumento de 132% no risco de gestagdo ndo planejada), ja ter tido trés ou mais filhos (aumento
de 101%), idade abaixo de 20 anos (aumento de 89%), consumo excessivo de alcool com risco
de alcoolismo (aumento de 25%) e auséncia de ocupag¢do remunerada (aumento de 15%). Os
mesmos fatores foram relacionados a gestacdo indesejada, porém com associacdo mais intensa
em todos os critérios; destacando-se mulheres com 3 ou mais filhos, que tiveram 14 vezes maior

probabilidade de ter uma gestagdo indesejada. (2)

Uma variedade de métodos contraceptivos estd disponivel atualmente, porém é essencial
reconhecer que cada pessoa e situagdo podem requerer abordagens diferentes. A escolha pelo
método contraceptivo mais adequado depende de diversos fatores, incluindo salude geral do
individuo, idade, frequéncia de atividade sexual, nUmero de parceiros sexuais, desejo de ter
filhos no futuro e histérico familiar de certas doengas. Garantir que todas as pessoas tenham
acesso aos métodos contraceptivos de sua preferéncia faz parte das estratégias de promogao
dos direitos humanos, que inclui o direito a vida e a liberdade, seja de opinido, expressao e
escolha e o direito ao trabalho e a educacao, além de trazer beneficios significativos a satude. O
uso de contraceptivos ajuda a prevenir riscos de saude associados a gravidez para mulheres,
além de oferecer uma gama de potenciais beneficios ndo relacionados a saude, como
oportunidades de educacdo expandidas e empoderamento para mulheres, e crescimento

populacional sustentavel e desenvolvimento econ6mico para os paises. (3)
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Nos ultimos vinte anos, o nimero de mulheres que desejaram usar o planejamento familiar
cresceu significativamente, de 900 milhdes em 2000 para quase 1,1 bilhdo em 2021. Entre 2000
e 2020, o uso de métodos contraceptivos modernos subiu de 663 milhdes para 851 milhdes, e
espera-se que mais de 70 milhdes de mulheres comecem a usar algum método até 2030.
Globalmente, a proporgdo de mulheres em idade reprodutiva (de 15 a 49 anos) que tém sua
necessidade de planejamento familiar satisfeita com métodos modernos foi de 77,5% em 2022,
um aumento de 10% desde 1990, quando o indice estava em torno de 67%. Entretanto, ainda
sdo observadas algumas barreiras que impactam no planejamento familiar; dentre as barreiras,
estdo a escolha limitada de métodos de contracepgdo; acesso limitado aos servigos,
particularmente entre pessoas jovens, 0os mais pobres e os solteiros; medo ou experiéncia de
efeitos adversos; oposicdo cultural ou religiosa; baixa qualidade dos servicos disponiveis; e

preconceito de usuarias e provedores contra alguns métodos contraceptivos. (3)

Os diversos métodos contraceptivos disponiveis podem ser classificados de acordo com o tempo
de acdo: os contraceptivos reversiveis de longa acdo, conhecidos como LARC (long acting
reversible contraceptive), sao definidos como aqueles que apresentam duracdo contraceptiva
igual ou superior a trés anos, representados pelos dispositivos intrauterinos (DIUs) (de cobre,
cobre e prata e sistema intrauterino liberador de levonorgestrel) e pelo implante contraceptivo
de etonogestrel; os contraceptivos de curta acao ou SARC (short acting reversible contraceptive)
correspondem aos anticoncepcionais orais, injetaveis, preservativos, adesivos e anéis vaginais.
(4-6) Os SARCs sdo mais usados do que os métodos LARCs, apesar dos métodos LARCs serem
mais eficazes, mais econdmicos e mais bem tolerados do que os métodos de curta duragdo.
Além disso, a eficacia dos SARCs depende muito das caracteristicas da usudria, como motivacao,
nivel de educagao e, por consequéncia, podem ser menos eficazes, principalmente em cendrios
de recursos limitados. Por outro lado, a eficacia dos métodos LARCs independe da agdo da
usudria, sendo uma das suas principais vantagens em relagcdo aos SARCs. (5,6) Nesses cenarios,
os métodos LARC sdo recomendados pela OMS, para todas as mulheres que desejam

contracepcao eficaz e que ndo desejam engravidar em um periodo menor do que 12 meses. (4)

O Projeto Contraceptivo CHOICE foi um estudo prospectivo de coorte realizado em St. Louis,
Missouri, que incluiu 9.256 mulheres (94,8% delas com idade entre 18 e 45 anos) e foi elaborado
para demonstrar que as altas taxas de gravidezes ndo planejadas poderiam ser reduzidas com o
aumento da aceitacdo de métodos contraceptivos reversiveis LARC. Reduzindo barreiras de
custo, acesso e informacdo sobre todos os métodos contraceptivos, as mulheres escolheram os

mais efetivos, apresentando maior satisfacdo e continuagdo. A reducdo das taxas de gravidez e
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aborto se traduziu em melhores condicdes financeiras, de educacdo e sociais para as mulheres
e suas familias, ndo sendo observada mudang¢a no comportamento sexual. Foi possivel
guantificar que as mulheres que ndo utilizaram métodos LARC tiveram risco 22 vezes maior de

uma gestacao ndo planejada. (7)

Diferentes opcdes de métodos contraceptivos sdo oferecidas pelo Sistema Unico de Satde
(SUS), tais como os métodos SARCs como hormaonios (orais e injetaveis) e barreira (diafragma e
preservativos), o método LARC DIU de cobre e a esterilizacdo de carater definitivo (laqueadura
e vasectomia). (8) Segundo dados da Pesquisa Nacional de Saude (PNS), realizada pelo
Ministério da Saude em 2019, das 52,2 milhdes de mulheres de 15 a 49 anos que ainda
menstruavam, 80,1% estavam sexualmente ativas em 2019. Dessas, mais de 19% (8,1 milhdes)
declararam ndo utilizar qualquer método contraceptivo (10). Além disso, cerca de 30% das
mulheres que iniciaram algum método contraceptivo, parou dentro do primeiro ano, mais da
metade interrompeu antes de dois anos de uso. Os principais motivos apontados foram a
dificuldade de acesso, falta de informacdo, de acompanhamento, condi¢Ges socioecon6micas e
escolaridade, efeitos colaterais, além de mitos e rumores. Esse fato evidéncia que a
descontinuacdo de métodos contraceptivos vem se tornando um problema de saude publica,

devido ao risco de ocorréncia de gravidez ndo planejada e suas consequéncias. (8,9)

Implanon NXT® (implante de etonogestrel 68 mg) é um LARC de rapida e facil inser¢édo no braco
da paciente. Mostra-se uma op¢do muito positiva no cenario atual, aumentando as formas de
aplicagdo contraceptivas e aumentando a eficicia para as mulheres que hoje utilizam métodos
SARCs. Uma vez inserido, ndo requer nenhuma acao da usudria durante trés anos, com rapido
retorno a fertilidade apds a remocgdo. O uso tipico do implante de etonogestrel proporciona uma
protecdo contraceptiva superior a 99%. Ao longo de um periodo de nove anos, foi calculada uma
taxa geral de gravidez de 0,049 por 100 implantes, e quando considerado apenas as falhas do
método, a taxa de gravidez chega a 0,010 por 100 implantes. (10). Implanon NXT® (implante de
etonogestrel 68 mg) representa uma op¢ao para mulheres adultas em idade reprodutiva, que
além dos resultados positivos na prevencdo de gestacdes ndo planejadas, também se destaca

na continuacgdo e satisfacdo das usuarias. (11-13)

Neste sentido, o objetivo deste dossié é fornecer dados sobre eficacia, adesdo, satisfacdo e
custo-efetividade para incorporacgdo de Implanon NXT® (implante de etonogestrel 68 mg), sob
a perspectiva do SUS, para a prevengdo da gravidez ndao planejada por mulheres adultas em

idade reprodutiva entre 18 e 49 anos.
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2. Racional clinico relacionado a utilizacao da tecnologia

2.1. Visao geral da contracep¢ao

O planejamento familiar corresponde a um conjunto de ag¢des (clinicas, preventivas, educativas)
que auxiliam as pessoas a estruturarem sua familia, aumentando ou limitando o ndmero de
filhos, dentro do espago de tempo que julgarem adequado. (14-16) O nimero de mulheres em
idade reprodutiva (15 a 49 anos) no mundo foi de 1,9 bilhdes em 2021, sendo que 1,1 bilhdo de
mulheres necessitavam de planejamento familiar. (17) No Brasil, o planejamento familiar é um
direito assegurado a todo cidaddo, conforme a Lei n2 9.263, de 12 de janeiro de 1996, que se
orienta por a¢des preventivas e educativas e pela garantia de acesso igualitario a informacdes,
meios, métodos e técnicas disponiveis para a regulacdo da fecundidade, que devem ser
garantidos por todos os niveis de instancias do SUS. A lei também estabelece que devem ser
disponibilizados todos os métodos e técnicas de concepcdo e contracepcdo cientificamente
aceitos, que ndo oferecam risco a vida e a saude dos usudrios, garantindo assim a liberdade de

opcao pelo método. (18)

A contracepcdo consiste na prevencao da gravidez e estd contemplada no planejamento
familiar. (19) Por isso, durante o aconselhamento devem ser apresentados os diferentes
métodos disponiveis, além de informar sobre a eficiéncia, seguranca e aceitabilidade de cada
um deles. (20) Os métodos contraceptivos (ou anticoncepcionais) comegaram a se popularizar
em meados do século XX com a pilula contraceptiva, que impede a ovulagdo. (21) Atualmente,
além de diversas opg¢des de pilulas de uso oral, encontram-se disponiveis outros métodos
contraceptivos reversiveis de curta (SARC) ou longa agdo (LARC), bem como métodos
permanentes (esterilizagdo). Em 2020, 46% das 966 milhdes de mulheres em idade reprodutiva
de todo o mundo que faziam uso de contraceptivos estavam usando métodos SARCs
(preservativos masculinos, pilula, injetaveis e outros métodos modernos), enquanto 44%
usavam LARCs e métodos permanentes (esterilizagdo feminina e masculina, DIUs, implantes)

(Figura 1).
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Figura 1. Frequéncia do uso dos diferentes métodos contraceptivos por mulheres de todo o

mundo no ano de 2020.

Esterilizacdo feminina

Esterilizagdo masculina 219 mithes (22,9%)

17 milhaes (1,8%)

Outro
‘ 17 milhdes (1,8%)
DIV Ritmlco
161 milhdes (16,8%) LARC & 4 33 milhdes (3,5%)

permanente / _Colto interrompido
53 milh@es (5,5%)

Implante - Injetdvel
25 milh&es (2,6%) 72 milhdes (7,5%)

Pllula
150 milhdes (15,7%)

Preservativo mascullno
208 milhdes (21,8%)

Fonte: adaptado de United Nations Department of Economic and Social Affairs - Population Division, 2022. (17) LARC:
contraceptivos reversiveis de longa a¢do; SARC: contraceptivos reversiveis de curta agdo; DIU: dispositivo

intrauterino.

O estudo Thinking About Needs in Contraception (TANCO) foi uma pesquisa conduzida em 2017,
envolvendo 1.113 brasileiras em idade entre 18 e 49 anos, para avaliar o uso de métodos
contraceptivos e compara-los com dados de uma populacdo de mulheres europeias. (22) Dentre
as brasileiras, 63% usavam um método SARC, predominantemente contraceptivo oral
combinado (COC) (33%), enquanto somente 9% das entrevistadas alegaram usar um método
LARC, o que correspondeu ao mesmo percentual de mulheres que ndo usavam nenhum método
contraceptivo. Em comparagdo com as mulheres europeias, o uso de métodos LARC pelas
brasileiras foi menor: 9% versus 6%, respectivamente, para sistema intrauterino (SIU) hormonal;
6% versus 2% para DIU de cobre; e 2% versus 1% para implante hormonal. (22) Ainda no cendrio
brasileiro, uma andlise dos dados da PNS de 2019 apontou que entre as mulheres brasileiras de
15 a 49 anos de idade sexualmente ativas nos 12 meses anteriores a pesquisa, 80,5% (33,6
milhdes) utilizavam algum método contraceptivo, sendo os mais utilizados o contraceptivo oral
(40,6%), preservativo masculino (20,4%), laqueadura (17,3%) e contraceptivo injetavel (9,8%),
além disso, os SARCs foram utilizados por 72% das entrevistadas em comparac¢do com 4,8% do

uso do LARC DIU. (9)
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O estudo TANCO apontou ainda que o método contraceptivo mais prescrito por obstetras e
ginecologistas brasileiros foi COC (47% das vezes), enquanto os métodos LARC somados foram
prescritos em 20% dos casos, sendo estimado que implantavam 30 sistemas de hormoénio
intrauterino e 25 DIU por ano (média de 184 pacientes atendidas por més por médico
entrevistado). (22) Por outro lado, os maiores niveis de satisfacdo com o método de escolha
pelas pacientes foram com os DIUs (84%), seguido de COC (78%) e implante hormonal (77%).
Essa discrepancia pode ser associada a falta de informacgdes sobre os diferentes métodos atuais
e sua eficacia e segurancga, visto que 40% das mulheres entrevistadas relataram ter algum
conhecimento sobre LARC enquanto 70% alegaram ter boas informacdes sobre as pilulas. Dessa
forma, o aconselhamento adequado pode gerar um conhecimento maior e, associado a
disponibilizacao de diferentes métodos, pode aumentar a probabilidade de escolher o
contraceptivo certo para cada mulher, e consequentemente, contribuir para a reducao das taxas

de gravidez ndo planejada no Brasil. (22)

Apesar da ampla gama de op¢dGes de tratamento, gestacdes nado planejadas, ou seja, gestacGes
que nido foram desejadas e/ou que foi inesperada (antes do momento desejado), ainda
representam grande parte de todas as gesta¢Oes observadas em paises desenvolvidos ou em
desenvolvimento. (23,24) Bearak et al. (2020) estimaram que, entre 2015 e 2019, houve 121
milhdes de gestagdes nao planejadas em todo mundo (48% de todas as gestagdes), o que
correspondeu a uma taxa média anual de 64 gestagdes nao planejadas por 1.000 mulheres em
idade reprodutiva. Em paises de alta renda, essa taxa foi de 34 gestacdes/1.000 mulheres,
enquanto para paises de renda média e baixa, as taxas médias anuais de gesta¢do nao planejada
foram de 66 e 93/1.000 mulheres, respectivamente. Na América do Sul, incluindo Brasil, a taxa
média anual de gestagGes ndao planejadas para este mesmo periodo foi de 69 gestagdes por

1.000 mulheres em idade reprodutiva. (25)

A gravidez ndo planejada pode ser consequéncia de variados fatores, incluindo o ndo uso,
descontinuagdo, falha e/ou uso inconsistente/incorreto de contraceptivos. Por exemplo, o
medo de efeitos colaterais, preocupagdes com a saude e subestimacgdo do risco de concepcgdo
foram associados a descontinuagao do contraceptivo por mulheres sexualmente ativas que ndo
desejavam outra gravidez. Outros motivos para a descontinuagao incluem o acesso aos métodos
contraceptivos, custo dos servigos, oposicao e crengas religiosas, bem como incompreensdo de
como usa-los. Os fatores que levam a gravidez nao planejada reforcam a necessidade de melhor
aconselhamento e disponibilizacdo de diferentes métodos contraceptivos para livre escolha.

(26)
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Uma andlise retrospectiva (2005 a 2014) avaliou a prevaléncia do uso de contraceptivos por
mulheres em idade reprodutiva de 36 paises de baixa e média renda (Brasil ndo estava incluso).
(26) De 663.622 mulheres em idade reprodutiva, 43.763 (6,5%) estavam gravidas, sendo que
para 10.901 (25%) destas mulheres a gestacdo ndo foi planejada. Entre as mulheres com
gravidez ndo planejada, 56,3% ndo usaram nenhum método contraceptivo nos ultimos cinco
anos, enquanto 9,9% usaram métodos tradicionais, 31,2% usaram SARCs e 2,6% usaram LARCs.

(26)

A contracepcdo é um aspecto fundamental para o desenvolvimento humano sustentdvel, uma
vez que viabiliza as escolhas reprodutivas, o que contribui para reduzir as gestacées nao
planejadas, e consequente nimero de abortos (incluindo os ilegais e/ou inseguros), colabora na
reducdo da morbimortalidade materna e infantil, estimula o empoderamento das mulheres e
favorece seu crescimento econémico. (23,24) Neste sentido, as Nagdes Unidas definiram como
um dos Objetivos de Desenvolvimento Sustentavel o dever de assegurar o acesso universal a

saude sexual e reprodutiva, incluindo a contracepcao moderna até 2030. (27)

2.2. Impacto da gravidez nao planejada

Segundo o Fundo de Populagdo das Nagdes Unidas (UNFPA), uma gravidez nado planejada (ndo
intencional) ocorre quando uma mulher nado estava planejando ter qualquer um ou mais filhos,
ou que a gravidez aconteceu de forma inesperada, fora do tempo desejado, sendo que esta
definicdo é usada independente do desfecho da gravidez (aborto ou parto nado planejado). Por
outro lado, a gravidez indesejada acontece quando uma mulher ndo queria ter filhos ou mais
filhos, sem considerar a possibilidade de mudancga da intengdo em relagdo a gravidez depois que
ela acontece. (28) Existe uma discussdo a respeito da intencionalidade das gesta¢des ndo
planejadas mudarem apds a descoberta, pelo fato de que as familias podem se sentir compelidas
a amar a crianga que esta sendo gerada, porém, o impacto socioeconémico das gestacdes nao

planejadas ndo pode ser desconsiderado. (26)
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Conforme ja mencionado, uma das causas de uma gravidez ndo planejada pode ser o ndo uso
de método contraceptivo, mesmo que o desejo da mulher seja de ndo engravidar, mas também
pode ser resultante da ineficacia. (17) Além disso, outros preditores sdo considerados para a
gravidez ndao planejada, como idade materna, estado civil, situacdo financeira, ter uma
ocupacao, nivel educacional das mulheres, exposicdo a midia, paridade, tamanho da familia e

ser vitima de violéncia sexual. (23)

A gravidez ndo planejada tem consequéncias sérias para a saude e bem-estar das mulheres e,
consequentemente de seus filhos, principalmente pelo fato de que abortos ocorrem em mais
da metade das gestacGes ndo planejadas. (23) Estima-se que a necessidade ndo atendida por
mulheres de paises de baixa renda com métodos contraceptivos modernos leva a 52 milhdes de
gestacoes indesejadas, 24 milhGes de abortos (mais da metade serd insegura) e 70.000 mortes

maternas a cada ano. (29)

O estudo de Bearak et al. (2020) avaliou a incidéncia de abortos e a porcentagem de gestacoes
nao planejadas que terminaram em aborto entre 2015 e 2019, e apontou uma média de 73,3
milhdes de abortos por ano no mundo, o que permitiu estimar que 61% das gestacdes nao
planejadas terminaram em aborto. (25) Estratificando os dados por renda per capita, as taxas
de gestacbGes ndo planejadas e de abortos por mulheres em idade reprodutiva foi maior em
paises de baixa e média renda (neste estudo o Brasil foi classificado como pais de renda média-
alta) (Figura 2). A gravidez nao planejada representa um grave problema de saude publica, uma
vez que causa morbidade e mortalidade maternas como resultado das complicagdes de abortos

inseguros, abortos espontaneos e partos ndo planejados. (23)
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Figura 2. Taxas de gravidezes nao planejadas e abortos, e porcentagem de gravidezes nao

planejadas terminando em aborto por grupo de renda do Banco Mundial, 2015-19.

14 1 Pafges de baba rends
£ Pames d e media renda
[ Falses deaHla repds

100

BQ

- =

20
_'_

Taxa por 1.000 mulheres com Idade entre 15 e 49 anos
B

g4 —

Taza de gravide: nia Taza de abmrios Gravide mdo plan gads
planejica guw Lvmina emabarba (3]

Fonte: adaptado de Bearak, 2020. (25) Barras de erro indicam intervalo de incerteza de 80%.

A Pesquisa Nacional de Aborto — Brasil (PNA) de 2021, apontou declinio da taxa de abortos no
pais comparada aos estudos anteriores de 2010 e 2016. (30) Tal reducdo tem sido associada
tanto com o declinio do nimero de gestacdes indesejadas, quanto pelo aumento do uso de
métodos contraceptivos do tipo LARC. Apesar desta tendéncia favordvel, a propor¢do de
gestagBes ndo planejadas ainda permaneceu alta em 2021, uma vez que 66% das gestantes
entrevistadas (n = 2.000) ndo haviam planejado a gestacdo atual. Quando questionadas sobre
aborto, 10% das gestantes alegaram ter sofrido ao menos um aborto em sua vida, sendo que

em 45% dos casos, o primeiro aborto aconteceu quando tinham idade entre 15 e 19 anos. (30)

A PNA de 2021 demonstrou que existem subgrupos de mulheres brasileiras sujeitas a maior
vulnerabilidade em sua vida reprodutiva e piores desfechos em saude, e que vao ao encontro
com a realidade das mulheres em todo o mundo. (23,30) Tal questdo fica evidente quando 43%
das mulheres necessitaram de hospitalizagado para finalizar o aborto, o que pode ser relacionado
com a falta de clinicas especializadas. Somado a isso, a criminalizagao do aborto no Brasil parece
dificultar as condicbes de cuidados destas mulheres, e estigmatiza aquelas que desejam
interromper a gravidez. (23,30) Dados preliminares do estudo “Nascer no Brasil 2” (2022 —
2023), conduzido pela Fundag¢do Oswaldo Cruz (Fiocruz), demonstraram que as diferencas
sociais permanecem entre as gestantes brasileiras. Em 2022, a razao da mortalidade materna
foi de 100,38 (por 100.000 nascidos vivos) para mulheres pretas e de 50,56 para mulheres
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pardas em comparagao com 46,56 entre as mulheres brancas; enquanto a razao de mortalidade
materna (por 100.000 nascidos vivos) em decorréncia de aborto foi de 8,1 para mulheres pretas,
4,3 para mulheres pardas e de 3,6 para mulheres brancas. (31) Em suma, o aborto continua
sendo um evento comum na vida das mulheres brasileiras e um critico problema de saude

publica. (23,30)

GestacgOes indesejadas, como parte das gestacdes ndo planejadas, podem reduzir a procura por
servicos de salde materna e neonatal e piorar os resultados de saide materna, o que contribui
para o aumento de mortes neonatais e natimortos a cada ano (2,7 milhdes e 2,6 milhdes,
respectivamente). (23,26) Além disso, estd associada diretamente a pré-eclampsia,
sangramento obstétrico, taxas mais altas de depressdao materna durante a gravidez e pds-parto,
violéncia doméstica, problemas fisicos, e taxas reduzidas de amamentacdo. (32) Na gravidez
indesejada, os bebés possuem maior probabilidade de riscos como baixo peso ao nascer,
pequeno para idade gestacional, desnutricdo, transmissao vertical do virus da imunodeficiéncia
humana (HIV), e doengas mentais, que podem persistir a longo prazo. (23,32,33) A gravidez
indesejada é um dos problemas de salde publica mais sérios que impdem grandes custos de
salde, econémicos e psicossociais as mulheres e comunidades, além de estar associada a

estigma e desigualdades socioecon6micas. (23)

Além disso, uma revisdo sistematica com meta-analise conduzida por Nelson et al. (2022), que
avaliou 36 estudos epidemioldgicos observacionais norte-americanos, da Europa e Asia,
envolvendo 524.522 participantes, apontou que gestagdes nao planejadas foram
significativamente associadas a desfechos adversos para as maes e seus filhos, quando
comparado com gestacbes planejadas. Nesta analise, a gravidez ndo planejada foi
significativamente associada a maiores probabilidades de depressdo durante a gravidez quando
comparada com gestagbes planejadas (23,3% versus 13,9%), de depressdo pds-parto (15,7%
versus 9,6%;) de sofrerem violéncia interpessoal (14,6% versus 5,5%;), de parto prematuro (9,4%

versus 7,7) e de baixo peso do bebé ao nascer (7,3% versus 5,2%;). (34)
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A auséncia de programas de planejamento familiar efetivos pode impactar em diversos
marcadores sociais, como numero de criancas vivendo em abrigos. Dados de uma pesquisa
realizada pelo Conselho Nacional de Justica, apontou que nos anos de 2019 e 2020 existiam
cerca de 30 mil criangas em situagdo de acolhimento em abrigos ou em familias acolhedoras,
sendo 33,8% dessas criangas com idade entre zero e seis anos. (35) Outro agravo resultante da
falta de planejamento familiar é o aumento das crian¢as em situagdo de rua, o Censo de Criangas
e Adolescentes em situacdo de rua realizado no estado de Sdo Paulo em 2022, apontou a
existéncia de 3.759 criancas e adolescentes nessa situacdo no estado. (36) Além disso,
destacam-se a mortalidade materna (média trienal [2020 a 2022]: 18,2), infantil (média trienal
[2020 a 2022]: 9,49) e evasdo escolar no ensino fundamental da rede municipal (média de alunos
qgue abandonaram: 1,15%), conforme mostrado no Mapa da Desigualdade de 2023, que utiliza

dados dos ultimos anos para o estado de Sao Paulo. (37)

Adicionalmente, observa-se impacto orcamentario significativo para os sistemas de saude e para
a sociedade. Nos Estados Unidos, onde se estima que 45% das gestacGes ndao sejam planejadas,
(38) o custo ao sistema de saude em 2006 decorrente destas gestacdes foi de 11,1 bilhées USD
em cuidados neonatais e maternidade. Este valor ainda é subestimado, uma vez que nao levou
em conta os encargos adicionais provenientes da piora dos desfechos perinatais, perda de
produtividade e auxilios governamentais, bem como os cuidados relacionados ao aborto

induzido, o qual é regulamentado no pais. (32)

No Brasil, um estudo estimou, para o ano de 2010, a ocorréncia de 1,8 milhdo de gestacGes ndo
planejadas, ou seja, 55% de todas as gestagdes, incluindo 1,58 milhdes de nascidos vivos e 312
mortes maternas, sendo 10 (3%) atribuidas a indugdo de abortos inseguros. O custo total anual

atribuido as gestaces nao planejadas foi de 4,1 bilhdes de reais. (39)

2.3. Métodos contraceptivos

Diversos métodos contraceptivos podem ser utilizados para prevenir a gravidez. Os
contraceptivos reversiveis SARCs sdo administrados em frequéncia didria, semanal, mensal ou
trimestral, sdo os contraceptivos orais, injetaveis, adesivos, anel vaginal, diafragma, esponjas,
espermicidas e preservativos. Os LARCs, apresentam duragao de uso que varia de trés a 12 anos,
sdao os DIUs de cobre, cobre e prata e hormonal e o implante subdérmico. Os métodos
irreversiveis ou permanentes, incluem procedimentos cirdrgicos como vasectomia e
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laqueadura. (40,41) Os métodos contraceptivos do tipo SARCs orais e injetaveis
disponibilizados pelo SUS sdo: acetato de medroxiprogesterona (injetavel e comprimido),
enantato de noretisterona + valerato de estradiol (injetavel), etinilestradiol + levonorgestrel
(comprimido), levonorgestrel (comprimido), noretisterona (comprimido). O contraceptivo

disponibilizado pelo SUS do tipo LARCs é o DIU de cobre. (42) Na

Tabela 1 esta descrita a taxa de eficacia dos métodos contraceptivos disponibilizados pelo SUS.

A eficacia do contraceptivo é inerente ao método e a sua utilizacdo de forma correta e continua.
A variagao observada na efetividade de tais métodos é atribuida ao uso dos contraceptivos em
situagdes de vida real, onde a adesdo ao método pode ser inconsistente ou irregular. As
diferencas na adesdo ou na continuidade dos tratamentos, sem interrupc¢des, esclarecem a
discrepancia entre a eficicia — normalmente obtida em estudos clinicos controlados que
consideram o ‘uso consistente e correto’ — e a efetividade, que reflete a taxa de falha do

contraceptivo no contexto real de uso comum. (43)
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Tabela 1. Taxas de falhas dos métodos contraceptivos disponibilizados pelo SUS e do implante

subdérmico.

Taxa de falhas Taxa de falhas
(utilizagao tipica)

Duragdo ou tempo (uso perfeito)

Tipo de contraceptivo
de uso Taxa/100 mulheres Taxa/100 mulheres -

-ano

DIU de cobre 380A --

Até 10 anos 0,6a0,8
(primeiro ano de uso)
Injetavel somente de « 3
trés meses 0,3
progesterona
Injetaveis combinados Mensal 0,05 3
Contracepti rai
. ptivos orais Didrio <1 5
combinados
Contraceptivos orais de - 3a5
5 Diario <1
progestogenos
Implante subdérmico Trés anos 0,05 -

Fonte: FEBRASGO, 2015 e 2022. (4,6) DIU: dispositivo intrauterino.

De acordo com a OMS, os métodos contraceptivos sdo classificados por sua eficacia, da seguinte

forma: (44)

Muito eficaz: 0 a 0,9 gesta¢des/100 mulheres;

Eficaz: 1 a 9 gestacdes/100 mulheres;

Moderadamente eficaz: 10 a 19 gestac6es/100 mulheres;

Menos eficaz: 20 ou mais gesta¢des/100 mulheres.

Dessa forma, considerando os dados apresentados na
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Tabela 1, nenhum dos métodos SARCs disponiveis pelo SUS sdo considerados muito eficazes,
com base em seu uso tipico. Por outro lado, conforme se observa, o método contraceptivo mais

eficaz e com menor risco de gravidez ndo planejada é o implante subdérmico. (4,6)

Dentre os muitos elementos que devem ser considerados na op¢dao por um método
contraceptivo, inclui-se seguranca, eficacia, disponibilidade, acessibilidade, aceitabilidade e
tolerancia. Além disso, a escolha de um método contraceptivo deve estar sempre acompanhada
do uso correto e consistente de preservativos masculinos ou femininos para que haja dupla
protecdo, isto é, impedindo, além de uma gestacdo nao planejada, a disseminacdo de infeccoes

sexualmente transmissiveis. (41)
2.3.1. LARCs

Uma das principais vantagens dos métodos LARCs em comparacdao com os contraceptivos SARCs
é sua maior eficicia, pois ndo dependem da acdo ou motivacdo da usuaria, além de

apresentarem maiores taxas de continuagdo e satisfagdo de uso. (45)

Diedrich et al. em 2015 (46) publicaram os desfechos de trés anos do estudo CHOICE. Os
resultados apontaram que a taxa de descontinuag¢do no uso de contraceptivos de SARC foi mais
que duas vezes superior a taxa de descontinuagdo observada em mulheres que utilizaram os
métodos LARCs apds trés anos de seguimento. (46) Entre mulheres jovens (abaixo de 25 anos
de idade) os LARCs também apresentaram alta taxa de continuagdo, sendo recomendado que

os LARCs devam ser oferecidos como primeira linha de contracepgdo para estas pacientes. (47)

O projeto norte-americano CHOICE demonstrou que, apdés o fornecimento gratuito de
diferentes métodos contraceptivos, acompanhado de aconselhamento acerca da efetividade
dos mesmos, 75% das pacientes preferiram utilizar os LARCs. (48) Estes métodos apresentaram
as maiores taxas de continuagdo de uso apds um ano (86%), enquanto os contraceptivos orais
ainda estavam sendo utilizados por pouco mais da metade das participantes (55%) que optaram
por eles no inicio do estudo. No caso do implante subdérmico, a taxa de continuagdo apds um
ano de uso foi de 83% e houve alta satisfagdo com o método, sendo que 79% das participantes

declararam-se satisfeitas. (49)
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Apesar da alta taxa de continuagdo e satisfacdo, hd também casos de descontinuacdo do
tratamento. Nesse sentido, a principal causa de abandono dos métodos LARCs é a alteracao no
padrdao de sangramento, mesmo que seja um sangramento eventual e bem tolerado.
Especificamente em relagdo ao implante de etonogestrel, observa-se que o volume de perda
sanguinea é geralmente menor do que o da menstruagao natural. Além disso, na maioria das
usudrias, hd uma reducgdo tanto na frequéncia quanto na intensidade do sangramento, enquanto
apenas uma minoria experimenta episédios imprevisiveis e frequentes de sangramento
prolongado. (50) Um estudo realizado em mulheres que faziam uso de implante de etonogestrel,
publicado em 2019, apontou que das 537 mulheres avaliadas, 60,5% relataram um padrdo de
sangramento favoravel (amenorreia, sangramento pouco frequente e sangramento de
frequéncia normal sem sangramento prolongado) e 39,5% um paddo desfavoravel de
sangramento (sangramento prolongado e/ou frequente). Além disso, 7,3% descontinuaram o
tratamento em um ano devido ao sangramento. O estudo mostrou ainda que a maioria das
mulheres que apresentaram um padrao inicial de sangramento favordvel continuaram com esse
padrdo nos dois anos seguintes. (51) Quanto ao DIU de cobre, a irregularidade menstrual é
frequente, principalmente nos meses iniciais do tratamento, as usudrias apresentam aumento
da intensidade e/ou duragdo de dias de sangramento. Além disso, o padrdo intenso de

sangramento estd acompanhado de cdlicas. (50)

O gerenciamento do sangramento desfavoravel nas usudrias de LARCs requer em primeiro lugar
o aconselhamento prévio a inser¢ao ou implanta¢ao do método. De fato, o conhecimento prévio
pelas usudrias da possibilidade de sangramento desfavoravel pode evitar a descontinuagdo e a
insatisfacdo com o método. Contudo, alternativas medicamentosas podem ser implementadas
para reduzir o padrdo desfavoravel de sangramento. A presenga do DIU no endométrio leva a
liberagdo de substancias pro-inflamatdrias, dessa forma, o uso de anti-inflamatérios nao
esteroidais pode ser implementado para o manejo do sangramento desfavoravel, além disso
também podem ser usados medicamentos antifibrinolitico, utilizados em casos de sangramento
uterino anormal. No caso do implante subdérmico de etonogestrel, por ainda ser desconhecida
a causa de todos os sangramentos desfavoraveis relacionados ao uso de progestagénio, o uso
de medicamentos para tratar os sangramentos atuais, ndo tem acao em diminuir ou evitar
padrées desfavoraveis de sangramentos futuros. Os medicamentos que podem ser utilizados
nesses casos sdo acido tranexamico, tamoxifeno, acido mefenamico, doxiciclina, etinilestradiol

+ levonogestrel ou progestagénio isolado. (50)
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2.3.1.1. Custo-efetividade

LARCs sdo custo-efetivos quando comparados a outros métodos contraceptivos. (52, 53)
Embora se acreditasse que tais métodos teriam custos mais elevados do que os contraceptivos
orais por possuirem maior custo unitario, a maior efetividade dos LARCs resulta em custo-

beneficio superior aos contraceptivos orais e a outros métodos popularmente utilizados. (53)

Um estudo que comparou o impacto orcamentario de oito diferentes métodos contraceptivos,
medroxiprogesterona de depdsito trimestral, anel vaginal etonogestrel/etinilestradiol, implante
subdérmico de etonogestrel, DIU de levonogestrel, contraceptivo transdérmico de
norelgestromina/etinilestradiol e contraceptivos orais de ciclo estendido de
etinilestradiol/levonogestrel, pela perspectiva do gerenciamento de cuidados médicos, associou
a utilizacdo dos LARCs ao menor custo e a menor ocorréncia de gravidez ndo planejada na
perspectiva do sistema de salde dos Estados Unidos. Dentre eles, o uso do implante de
etonogestrel resultaria na menor incidéncia de gestacGes em trés anos (63 gestacOes) e
representaria a alternativa com menor custo, de 1,75 milhdes de dodlares. Tal estimativa
considerou os custos associados ao contraceptivo inicialmente utilizado no caso de troca ou
descontinuagdo (consulta médica, custo de aquisicdo e/ou insercdo e custo de gravidez atribuida
a falha); market-share; custo de aquisicdo (custo de aquisicdo no atacado em janeiro de 2011);
assisténcia farmacéutica; cobertura por seguros de salde e taxas associadas; custos médicos
(consulta médica, inser¢do e remogdo do implante, inser¢do ou remogdo do DIU, e custo de
injecOes periddicas para os injetaveis); além de custos associados a diferentes probabilidades de
desfechos de gravidez (o estudo considerou os seis desfechos mais comuns: parto vaginal, parto

cesariano, nascimento prematuro, gravidez ectdpica, aborto eletivo e aborto espontaneo).

Comparativamente, no mesmo periodo, 243 gesta¢des foram esperadas para mulheres em uso
de pilulas orais genéricas, com custo previsto de 3.367,955 USD para a compra dos

medicamentos (

Tabela 2). Ficou demonstrado por este estudo que, apesar dos altos custos para aquisicdo de
LARCs, estes apresentam menor custo a longo prazo, evidenciado logo no primeiro ano de uso

dos métodos. (54)
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Tabela 2. Custo estimado proveniente do uso de diferentes métodos contraceptivos em trés

anos para 1.000 mulheres por grupo.

Custo total em trés

Método contraceptivo inicial Total de gestagGes™
anos (USD)
Implante de etonogestrel 1.751.753 63
Contraceptivos orais patenteados 3.708.301 256
Contraceptivos orais genéricos 3.367.955 243
Acetato de medroxiprogesterona injetavel 3.705.428 224
Anel vaginal 4.082.093 259
Adesivo 4.545.717 260
DIU de levonorgestrel 1.981.799 85
Contraceptivos orais em regime estendido 3.538.401 260
Sem uso de contraceptivos 8.724.495 850

Fonte: adaptado de Crespi, 2013. (54) DIU: dispositivo intrauterino.
* Inclui gestagGes provenientes de mulheres que trocaram o contraceptivo escolhido inicialmente por uma das outras

opgOes descritas, incluindo a nao utilizagdo de um contraceptivo.

Devido a sua alta efetividade, os LARCs também foram associados a economia de recursos para
o sistema de saude em longo prazo. Uma avaliacdo de custo-efetividade de todos os métodos
contraceptivos disponibilizados nos Estados Unidos, aprovados pelo U. S. Food and Drug
Administration (FDA) até o ano de 2009, demonstrou que os métodos com maior economia de
custo foram os LARC, sendo estes considerados os mais custo-efetivos. O implante contraceptivo
e o DIU de cobre apresentaram a maior taxa de retorno, com aproximadamente 5 ddlares em

gastos publicos evitados para cada ddlar gasto em servicos de planejamento familiar. (55)

31
CONFIDENCIAL
Ndo deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas
sem o consentimento expresso da Organon.



[Organon] Proprietary

No Reino Unido, o fornecimento gratuito do implante de etonogestrel demonstrou alta eficdcia
ao zerar o numero de gestacdes ndo planejadas atribuidas as falhas de medicamentos, quando
comparado a 43 gestacdes resultantes de falhas de contraceptivos orais. Em um ano de
utilizacdo, o custo do implante foi reduzido a metade do custo dos contraceptivos orais. Em trés
anos cumulativos de uso, o custo por mulher por ano foi de 50,30 GBP para as pacientes que
fizeram uso do implante subdérmico versus 83,02 GBP para aquelas que utilizaram

contraceptivos orais. (53)

Uma avaliacdo do impacto orcamentario da ampliacdo do uso de métodos contraceptivos no
Reino Unido demonstrou que um aumento de 100% na utilizacdo de LARCs levaria a uma
diminuicdo de 49% do uso de pilulas contraceptivas orais. Em um periodo de trés anos, 374.794
gestacdes ndo planejadas seriam evitadas, resultando em uma economia financeira de
630.831.022 GBP, dos quais 54.098,847 GBP atribuidos ao custo do tratamento e 576.732,175

GBP ao custo das gestacGes ndo intencionais. (56)

Uma avaliacdo de custo-efetividade do National Institute for Health and Clinical Excellence
(NICE) concluiu que métodos LARC sdo custo-efetivos na perspectiva do sistema de saude
publico do Reino Unido (National Health Service — NHS). A taxa de custo-efetividade incremental
do implante subdérmico (método LARC mais eficaz) versus DIU (método LARC mais barato) foi
de 13.206 GBP por gravidez ndo planejada evitada por um ano de uso, contudo a taxa foi

diminuindo até que o implante subdérmico dominou o DIU em anos. (57)

Mainka et al. (2023) realizaram uma analise do impacto orcamentdrio incremental,
considerando a inclusdo gradual do implante subdérmico de etonogestrel, como alternativa ao
sistema intrauterino de levonogestrel, dentro de um horizonte temporal de 15 anos, utilizando
dados de uma operadora de planos de saide com mais de 600.000 beneficiarios. (58) Foram
identificados 5.345 pacientes elegiveis para a utilizagdo de LARCs. No cendrio em que somente
o sistema intrauterino de levonorgestrel era adotado, projetou-se um impacto orgamentario
total de RS 746.379.857,80 ao longo de 15 anos, enquanto no cendrio alternativo com a
incorporagao gradual do implante subdérmico, o impacto orgamentario total foi calculado em
RS 689.800.196,83. Isso representou um impacto orgamentdrio incremental negativo de -RS
56.579.660,97 ao longo do periodo. Estes dados indicam o potencial beneficio financeiro ao
adotar o implante subdérmico de etonogestrel como alternativa ao sistema intrauterino de
levonogestrel para contracepgao, reforcando a importancia de avaliar opgdes economicamente

vidveis. (58)
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2.3.1.2. Experiéncia no Brasil com utilizagao do implante de etonogestrel

No Brasil, LARCs vém sendo utilizados em programas sociais. No municipio de Sdo Paulo, o
implante subdérmico de etonogestrel é oferecido a mulheres em situacdo de rua, mulheres que
dormem em albergues sociais, moradoras de abrigos diurnos, dependentes quimicas e
adolescentes de regides de alta vulnerabilidade social, segundo indice da fundacdao SEADE
(Sistema Estadual de Andlise de Dados). Somente 3,6% das mulheres haviam descontinuado o
uso do implante em um ano de acompanhamento e 96,4% das participantes se declararam

satisfeitas com o implante. (59)

O implante subdérmico de etonogestrel também foi oferecido no projeto Gravius, uma iniciativa
que visou a prevencado da gravidez nao planejada por meio da utilizagdo do implante entre 106
usudrias de drogas que frequentavam a Cracolandia, em Sao Paulo. (60) Os resultados do projeto
apontaram que o implante de etonogestrel é o método contraceptivo mais apropriado para
mulheres que utilizam drogas ilicitas devido a reducdo de danos decorrentes da prevencao de
gravidez ndo planejada e por ndo haver necessidade de administracdo de doses apds sua

aplicacgdo. (60)

No Rio Grande do Sul, um estudo prospectivo ofereceu o implante de etonogestrel pela rede de
atendimento a IST/HIV/Aids de Porto Alegre para mulheres infectadas com HIV que
apresentavam comorbidades e histdrico de baixa adesdo a métodos contraceptivos. Entre as 79
participantes, apenas cinco solicitaram a remocdo do implante durante o periodo do estudo, e

nado houve a ocorréncia de gestacdes. (61)

Adicionalmente a esses trés locais, hd mais 200 projetos, em execugdo até outubro de 2024,
com rapida expansdo de utilizagdo. Possuindo destaques para as cidades disponiveis na Tabela
3, que possuem protocolos ampliados e definidos para populagdo vulneravel, adolescentes e de
facil acesso. Atualmente as cinco regides do pais possuem municipios com protocolos
implementados do implante subdérmico de etonogestrel, a lista completa pode ser consultada

no Anexo 9.
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Tabela 3. Projetos em andamento em érgaos publicos, referentes a prevengao da gravidez nao

planejada. Atualizada em novembro de 2019.

Cidade/Estado

S3o Paulo/SP
Itajai/Santa Catarina
Ribeirdo Preto/S3o Paulo
Recife/Pernambuco
Uberlandia/Minas Gerais
Gravatai/Rio Grande do Sul

Guaruja/Sdo Paulo

Fonte: elaboragdo propria.

2.4. Direito ao planejamento familiar

O planejamento familiar, no Brasil, € um direito amparado pelo artigo 226, paragrafo 72, da
Constituicdo Federal, e pela Lei 9.263, de 1996. Deste modo, cabe ao Estado prover recursos
para o exercicio deste direito, bem como a¢Ges em politicas de saide que contemplem a
concepcao e a contracepgado. (62) A Politica Nacional de Direitos Sexuais e Direitos Reprodutivos
e as politicas nacionais de saide da mulher fortalecem a garantia dos direitos constitucionais e

tém efeitos diretos na saude reprodutiva e na melhoria dos indicadores socioeconémicos. (63)

A reafirmacao do direito ao planejamento familiar é encontrada na portaria n2 3.265 de 12 de

dezembro de 2017 (64), onde cita-se:

“Considerando os objetivos especificos e estratégias da Politica Nacional de Atengdo
Integral a Saude das Mulheres (PNAISM), a saber, (i) estimular a implantacdo e
implementagdo da assisténcia em planejamento familiar, para homens e mulheres, adultos
e adolescentes, no dmbito da ateng¢do integral a saude, (ii) garantir a oferta de métodos
anticoncepcionais para a populacGo em idade reprodutiva; (iii) e ampliar o acesso das

mulheres as informagdes sobre as opgbes de métodos anticoncepcionais; e
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I - Aconselhamento focado na autonomia e garantia do direito ao exercicio livre e seguro
da sexualidade e a escolha quanto a op¢do e ao momento de engravidar, realizado na
aten¢do bdsica e também nos momentos de internagdo hospitalar para o parto e para a

atencgdo ao abortamento em todos os ciclos de vida, incluindo adolescentes.”

Além disso, o decreto n2 58.693 de abril de 2019 regulamenta a lei municipal n2 16.806 de
janeiro de 2018 que garante o atendimento de mulheres em situacdo de vulnerabilidade
residentes na cidade de S3o Paulo e assegura o direito a receber gratuitamente implantes de

etonogestrel. (65)

Em nivel mundial, a Organizacdo das Nag¢des Unidas (ONU) incluiu em sua agenda de 2030, para
o desenvolvimento sustentavel, a necessidade da garantia do acesso universal aos servicos de
saude sexual e reprodutiva, incluindo planejamento familiar, informacdo e educacdo. Além
disso, a ONU indica a integracdo da tematica de saude reprodutiva nos programas e estratégias
de salde nacionais, visando garantir uma vida sauddavel a populagdo e promover o bem-estar de
todos, em todas as idades. (27) A OMS reforca a necessidade de realizagdo do planejamento
familiar, devendo haver a garantia do acesso aos métodos contraceptivos para mulheres e

casais. (66)

O sucesso do planejamento familiar tem sido associado com o uso de métodos contraceptivos
modernos, o que leva a interpretar o ndo uso como um fracasso. Por isso, novo conceito de
“autonomia contraceptiva” tem sido proposto, definido como os fatores necessarios para uma
pessoa decidir por simesma o que quer em relagdo a contracepg¢ao e entdo realizar essa decisdo.
Esta nova perspectiva se alinha melhor aos objetivos destes programas, por meio de uma

abordagem baseada nos direitos reprodutivos. (28)

2.5. Necessidades médicas nao atendidas

Sabe-se que a maior parte das gesta¢des ndo planejadas ocorre pelo ndo uso ou pela interrupgao
recente do uso de métodos contraceptivos, sendo que em paises de baixa e média renda, quatro
a cada dez gestagBes ndo planejadas aconteceram justamente pelos motivos mencionados.
(17,26) Atualmente, diferentes opcbes de métodos contraceptivos sdo oferecidas pelo SUS,
incluindo métodos reversiveis e definitivos. Os SARCs disponiveis sdo os contraceptivos
hormonais injetaveis ou orais e os métodos de barreira (diafragma e preservativos), os métodos

definitivos sdo a laqueadura e a vasectomia, o Unico método LARC disponivel é o DIU de cobre.
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(8) Cabe reiterar que os métodos LARCs sdo os mais efetivos na prevencdo de gravidez ndo
planejada, sendo recomendados para todas as mulheres que desejam contracepcao eficaz.

(6,28)

Nesse sentido, os métodos SARCs disponibilizados pelo SUS, tanto orais quanto injetdveis,
conforme ja mencionado, apresentam taxas de falhas superiores (uso tipico), entre 3 e 5
gestacBes por 100 mulheres/anos, quando comparados ao implante subdérmico (0,05 gestacées
por 100 mulheres/ano). (4,6) A eficacia dos métodos SARCs estdo condicionados a sua utilizacdo
de forma correta e continua. A variacao observada na efetividade de tais métodos é atribuida
ao uso dos contraceptivos em situacdes de vida real, onde a adesdao ao método pode ser
inconsistente ou irregular. (43) Por outro lado, uma das principais vantagens dos métodos LARCs
em comparacdo com os contraceptivos SARCs é que sua eficdcia independe da acdo ou
motivacdo da usuadria, além de apresentarem maiores taxas de continuacao e satisfacdo de uso.

(45)

Em relacdo ao uso de DIU de cobre no SUS, dados coletados do DATASUS mostraram que, no
periodo compreendido entre agosto de 2020 e outubro de 2023, um total de 232.754 DIUs de
cobre foram inseridos (Procedimento 0301040141: inser¢do do DIU). (67) Somente no Estado
do Parand, no periodo de janeiro de 2017 a julho de 2024 foram inseridos 30.725 DIUs pelo SUS
no estado. (68) Contudo, estes nimeros representam a baixa capilaridade deste contraceptivo
na sociedade, visto que no Brasil sdo mais de 53 milhdes de mulheres em idade reprodutiva.
(69) De fato, o acesso ao DIU ainda é baixo, apenas 4 em cada 100 brasileiras em idade fértil e

sexualmente ativas utilizam esse método contraceptivo. (70)

Uma revisao integrativa realizada em 2021, apontou alguns motivos relacionados a dificuldade
na expansdo do uso do DIU. Dentre os motivos, foi citado o excesso de solicitagdo de exames
préinsercdo e o longo tempo de espera entre a decisdao e o procedimento, a falta de treinamento
dos profissionais habilitados na inser¢cdao do contraceptivo. Além disso, foi reportada uma taxa
de descontinuagdo do DIU em um ano em torno de 26%, as razdes para tal foram a expulsdo do
dispositivo, dor pélvica, sangramento anormal, corrimento vaginal e, em alguns casos, o parceiro
sentiu o dispositivo. (71) Por se tratar de um método invasivo, ndo é isento de riscos como
perfuracdo da cavidade uterina, sangramentos, perfuragdo da bexiga, lesdo de alcas intestinais

e reacdo vagal. (72)
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Corroborando informacdes citadas, um estudo avaliou 21.610 inser¢des de DIU de cobre por
meio de dados agrupados de varios estudos internacionais, a taxa estimada de perfuracdes
uterinas foi entre 1,9 e 3,6 por 1.000 insercdes. Os fatores associados ao risco aumentado de
perfuracdo incluiram a habilidade do médico e fatores anatdmicos como colo uterino estenético
ou utero imoével ou retrovertido. (73) Outro ponto é que a perda de sangue aumenta
aproximadamente 50%, persistindo durante o uso do DIU. Esse padrdo de sangramento e a

dismenorreia sdo os principais motivos para a descontinuacdo do DIU de cobre. (74)

Além dos eventos adversos (EA) relatados, algumas situacdes contraindicam o uso do DIU de
cobre. Mulheres com anormalidades uterinas (Utero bicorno, septado ou intensa estenosa
cervical), miomas uterinos submucosos com relevante distor¢des da cavidade endometrial e
com cancer de colo uterino, ndo sao elegiveis para o uso do método. Doencas sexualmente
transmissiveis ativas como clamidia, gonorreia e AIDS (estagios trés e quatro), presenca de
infeccdo inflamatéria pélvica aguda ou crbénica, endometriose, cervicite mucopurolenta e
tuberculose pélvica, sdo condi¢des que também contraindicam o uso do DIU de cobre. No pds-
parto o DIU é contraindicado na presencga de febre durante o trabalho de parto ou na ruptura
de membranas ha mais de 24 horas. No pds-parto imediato ha contraindicacdo em casos de
hipotonia ou atonia pds-dequitacdo ou retencdo placentaria. Outras contraindicaces sdo pods-
abortamento em casos de abortamento infectado e mulheres em uso de coagulante por

provavel aumento do padrdo do fluxo menstrual. (75)

Falhas de eficacia dos métodos contraceptivos ja foram amplamente estudadas. Bellizzi et al.
(2020) (26) realizaram um estudo retrospectivo usando dados do calendario contraceptivo de
Pesquisas Demograficas e de Saude de 36 paises de baixa renda entre os anos de 2005 a 2014.
Os resultados apontaram que entre as 10.901 que relataram gravidez atual ndo planejada, 8%
das gestagGes ocorreram por falha de métodos contraceptivos tradicionais, 13% por falha de
métodos SARC e apenas 1% por falha de métodos LARCs. Dois por cento das gestagdes
indesejadas foram devido a descontinuacdo de métodos tradicionais, 18,0% foram devido a
descontinuagdo de métodos modernos de curta duragdo e 2,0% das gesta¢Oes indesejadas
foram devido a descontinua¢do de métodos modernos de longo prazo em qualquer momento

nos ultimos cinco anos (Figura 3).

O referido estudo também apontou que a alta proporgdo de mulheres que tiveram gestacdes
nao planejadas devido ao ndo uso de contraceptivo ndo se limitou as mulheres menos educadas
(76%) e pobres (63%), mas também ocorreu em mulheres mais educadas (33,3%) e com

melhores condi¢des financeiras (47,3%). (26)

37
CONFIDENCIAL
Ndo deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas
sem o consentimento expresso da Organon.



[Organon] Proprietary

Figura 3. Ultimo método contraceptivo usado e motivos para descontinuagdo entre mulheres

com gravidez indesejada atual.

Fonte: adaptado de Bellizzi, 2020. (26) As razGes para a descontinuagdo dos métodos contraceptivos neste estudo
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« Sem uso de contraceptivos

» Falha de métodos tradicionais

Descontinuagac de métodos
tradicionais

» Falha de SARCs
Descontinuagdo de SARCs 13% 56%

* Falha de LARCs

Descontinuagao de LARCs
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incluem: efeitos colaterais e problemas de saude, custo, uso inconveniente, sexo pouco frequente/dissolucdo
conjugal, indisponibilidade, desaprovagdo do marido, fatalismo, desejo de um método mais eficaz, gravidez dificil,
ndo sei e razGes nao especificadas. SARCs: contraceptivos reversiveis de curta agdo; LARCs: contraceptivos reversiveis

de longa acdo.

Em relagdo a descontinuagao dos métodos, o mesmo estudo apontou que os motivos para tal
diferiram pelo ultimo método usado nos ultimos cinco anos entre mulheres que apresentavam
gravidez indesejada atual. (26) Entre as mulheres que usaram um método tradicional pela tltima
vez, os principais motivos para a descontinuagdo foram a falha do método (83,8%) e a
inconveniéncia do uso (5,2%). Entre as mulheres que usaram algum SARC pela ultima vez, 41,3%
descontinuaram devido a efeitos colaterais e problemas de satde e mais de um quarto (25,1%)
descontinuaram por conta de falha do método. Ja entre as mulheres que usaram um método
LARC pela ultima vez, 40,2% descontinuaram por sofrer efeitos colaterais e problemas de saude,

22,5% por falha, 14,8% devido ao custo e 14,1% devido a inconveniéncia do uso. (26)

Entre as mulheres brasileiras também hd um risco aumentado de gravidez ndo planejada. Em
2019, os métodos contraceptivos reversiveis mais utilizados foram o contraceptivo oral (40,6%)
e preservativo masculino (20,3%), que justamente apresentam altas taxas de falha. (9) Os
métodos contraceptivos modernos, em particular os métodos LARCs como DIU e implante

subdérmico, tém significativamente menor probabilidade de falhar do que outros métodos,
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além de tenderem a ter taxas de descontinuacdo sdo substancialmente menores do que

métodos SARC. (28,49)

Nos ultimos anos o uso de métodos contraceptivos aumentou consideravelmente em todo o
mundo, uma vez que se tornaram amplamente disponiveis; entretanto, ainda existe muita
desigualdade no acesso a contracepc¢ao entre e dentro dos paises, que tem sido evidenciada
pelas diferencas em relacdo a faixa etdria, status socioecondémico, drea de residéncia, regidao

geografica, nivel de escolaridade e de empoderamento das mulheres. (24)

Tendéncia similar tem sido observado entre a populagao brasileira nas ultimas décadas, porém,
ainda marcada por significativa desigualdade no acesso a contracepg¢do: menor prevaléncia do
uso de contraceptivos por mulheres jovens, menos escolarizadas, de classe econdmica mais
baixa, pretas e pardas e que vivem nas regides Norte e Nordeste do pais, sendo o subgrupo que
é mais submetido a laqueadura. Por outro lado, mulheres brancas, mais escolarizadas e
residentes das regiGes Sul e Sudeste sdo as que mais utilizam contraceptivo oral e dupla

protecdo. (24)

Nas ultimas décadas, houve maior prevaléncia do uso de contraceptivos orais e da laqueadura,
em detrimento dos métodos LARCs mais eficazes, como DIU e implantes, pelas mulheres
brasileiras. (24) Pela PNS de 2019, é possivel observar que tal fenOmeno persiste entre as

brasileiras que fazem uso de contraceptivos (

Tabela 4). Nesta pesquisa, SARCs orais eram utilizados por 40,6% das mulheres, a laqueadura

por 17,3% e o DIU por apenas 4,4% das mulheres. (9)
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Tabela 4. Prevaléncia dos métodos contraceptivos de escolha por mulheres brasileiras em

idade reprodutiva para o ano de 2019.

Tipo de contraceptivo Prevaléncia IC 95%
Métodos SARC 72,0 70,8a73,1
Pilula 40,6 39,4a41,8
Preservativo masculino 20,3 19,2 a21,5
Injetaveis 9,8 8,9a10,8
Outros métodos modernos 0,4 0,3a0,6
Métodos LARC 4,8 4,3a54
DIU 4,4 39a4,9
Implante 0,4 0,3a0,6
Métodos permanentes 23,2 22,2a24,2
Laqueadura 17,3 16,4 a 18,2
Vasectomia 5,5 5a6,2
Métodos tradicionais 1,2 0,9a1,58

Fonte: adaptado de Araujo, 2023. (24) Numero amostral: 16.414. IC: intervalo de confianga; SARC: contraceptivos

reversiveis de curta a¢do; LARC: contraceptivos reversiveis de longa agdo; DIU: dispositivo intrauterino.
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Estes dados reforgam as iniquidades em relagdo ao tipo de contraceptivo usado pelas brasileiras
e destaca a limitacdo de acessos aos métodos contraceptivos. Somado as persistentes taxas
elevadas de gestacdes ndao planejadas, bem como de abortos inseguros e de gravidez na
adolescéncia, fica evidente a necessidade do monitoramento continuo do acesso ao

planejamento reprodutivo no pais. (24)

No contexto de que a falta de acesso e o uso incorreto ou inconsistente dos contraceptivos pode
acarretar falha na prevencao da gravidez ndo planejada, métodos contraceptivos altamente
efetivos do tipo LARC, de facil utilizacdo e que independem da lembranca da usudria,

potencialmente podem evitar a ocorréncia da gravidez ndo planejada. (76)

Conforme demonstrado no projeto CHOICE, sem as barreiras financeiras para a aquisicdo de
contraceptivos, acompanhado a conscientizacdo das mulheres e conhecimento acerca das
caracteristicas e efetividade dos métodos, 75% das pacientes preferiram utilizar os LARCs
qguando diversos contraceptivos foram ofertados ao mesmo tempo. Além da alta proporc¢do de
pacientes que optaram por estes métodos, as pacientes apresentaram altos indices de

continuacdo de uso e satisfacdo. (48)

Os contraceptivos orais e o preservativo correspondem aos métodos mais disponiveis nas
Unidades Basicas de Saude (UBS), enquanto o DIU é o menos disponibilizado. (24) Além disso,
observa-se uma importante desigualdade de acesso, sendo os LARC acessiveis apenas por
mulheres com melhores condi¢Ges socioeconémicas, enquanto os métodos permanentes foram
associados a um perfil de maior vulnerabilidade social. (24) Para promover o uso de LARCs alguns
estados brasileiros como Sdo Paulo, Rio Grande do Sul e Cear3d, instituiram legislacdo propria
direcionada ao uso de LARC entre as mulheres mais vulnerdveis, incluindo usudrias de drogas,
mulheres em situa¢do de rua e adolescentes, o que pode favorecer a provisdo seletiva de LARC

em um contexto de coergdo contraceptiva. (24)

Porém, o problema da utilizacdo restrita de contraceptivos no Brasil também se da pela pouca
oferta dos métodos modernos por parte dos profissionais, conforme demonstrado no estudo
TANCO. Além disso, a falta de conhecimento dos métodos contraceptivos pelas mulheres

também é uma barreira na escolha do método mais adequado (Figura 4). (77)

Figura 4. Nivel de conhecimento das mulheres brasileiras sobre diferentes métodos

contraceptivos.
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Fonte: Machado, 2020. (77)

Outro importante aspecto que deve ser reconhecido é de que as mulheres e seus parceiros tém
preferéncias e experiéncias diversas com o uso de métodos especificos e que qualquer método
pode ndo ser satisfatdrio para todos, mesmo que sejam altamente eficazes na reducado do risco
de gravidez ndo planejada. Neste sentido, fica clara a fundamental importancia de criar e
implementar politicas que permitam que mulheres e casais facam livres escolhas sobre
planejamento familiar, levando em consideracdo suas circunstancias e preferéncias pessoais,
mas tendo ciéncia de todos os beneficios e riscos potenciais associados ao uso ou ndo de cada
método contraceptivo. E evidente também que melhorar o acesso aos métodos e as
informacdes contraceptivas, que abranja desde a educacdo sexual até a descriminalizacdo do
aborto, pode desempenhar um papel crucial na redugdo do risco de gravidez ndo planejada,
evitando impactos negativos na vida das mulheres e familias, tanto a curto quanto longo prazo,
como piores resultados socioecondmicos, salde precarizada e complicagGes decorrentes de

abortos inseguros. (17,30)

De acordo com a OMS, métodos contraceptivos modernos possuem um papel crucial na
prevencdo de gestacGes ndo planejadas. Entre mulheres que decidiram realizar aborto apds uma
gravidez ndo desejada, 50% descontinuaram o uso de contraceptivos devido a, principalmente,

eventos adversos ou inconveniéncia de uso. (78)

Considerando todos os pontos expostos, ha uma grande necessidade de ampliar o acesso a
LARCs para todas as mulheres em idade fértil. A ampliacdo do acesso aos servigos de
planejamento familiar pode contribuir com o conhecimento das usudrias a respeito das
particularidades de cada método, diminuindo as barreiras de uso. Além disso, a disponibilidade
de diferentes métodos contraceptivos, especialmente os LARCs, possibilita escolhas adequadas

de acordo com as necessidades de cada usuaria. (26)
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2.5.1. Implante de etonogestrel enquanto tecnologia adequada para atender as

necessidades médicas atuais

Diante do contexto apresentado, o implante de etonogestrel se propde como um LARC cuja via
de inser¢do é alternativa ao método intrauterino, além de ser altamente efetivo quando
comparado com as demais alternativas contraceptivas. Sua utilizacdo esta associada a taxas de
falha relacionada ao uso muito baixas. (28,43) Uma vez inserido, ndo ha necessidade de
qualgquer acdo da usuaria, diferentemente do que acontece com contraceptivos orais e outros
métodos SARCs. Além disso, apresenta excelentes resultados de continuagdo, satisfacao e
efetividade na prevengdo da gravidez nao planejada, elucidados por vérios estudos realizados

todo o mundo, conforme apresentado nas sessdes anteriores deste dossié. (48,53,79-81)

Dois estudos brasileiros recentes (2024) conduzidos na Universidade Estadual de Campinas
compraram a taxa de continuagdo entre o Implanon NXT e SARCS e entre Implanon NXT e demais
LARCS (13, 14). O primeiro estudo foi realizado com um grupo de mulheres brasileiras que
receberam gratuitamente os contraceptivos, a taxa de continuacdo do uso de implante de
etonogestrel apds um ano (89,9%) foi significativamente maior quando comparado com
métodos SARC (27,2%), assim como apds dois anos de uso (75,4% versus 15,9%,
respectivamente) (valor de p < 0,001 para ambos os momentos). Ambos os grupos,

apresentaram alta taxa de satisfacdo (>82%). (11)
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A tecnologia conta com um procedimento de inser¢do simples e rdpido, com duragdo média de
28 segundos apds a preparacao da paciente. Os procedimentos de inser¢cdo e de remocao
podem ser realizados ambulatorialmente, sem necessidade de internacdo em ambiente
hospitalar, exigindo somente materiais basicos: luvas estéreis, antisséptico, gaze estéril,
anestésico local, seringa e agulha para anestesia local, material estéril para curativo e faixa.
Também ndo sdo necessdrios exames que comprovem sua localizagdo imediatamente apds o
procedimento uma vez que, se inserido conforme recomendac¢des presentes na bula, o implante
deve ser palpdvel. Os procedimentos de insercdo e remogdo podem ser realizados por

profissionais de saude habilitados. (82)

Devido a alta eficacia, facil insercdo, altas taxas de satisfacdo e continuagdo, associada ao fato
de ndo ser um método contraceptivo intrauterino esta tecnologia é altamente adequada para
atender as necessidades de ampliagcdo no uso de LARCs. Reitera-se que embora a redugao das
taxas de gesta¢Oes ndo planejadas exija abordagens multifatoriais, a ampliacdo do acesso aos

métodos LARCs pode ter um impacto positivo na transformacao da realidade. (6)

Nesse cenario, Implanon NXT® (etonogestrel 68 mg) se apresenta como uma alternativa
indicada na prevencdo da gravidez ndo planejada por mulheres adultas em idade reprodutiva

entre 18 e 49 anos.
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3. Descri¢ao da tecnologia proposta

Implanon NXT® (etonogestrel 68 mg) é um implante de EVA e radiopaco, disponivel em um
aplicador pré-carregado descartdvel e estéril que permite a insercao subdérmica. O
medicamento teve sua renovagdo de registro aprovado no Brasil pela Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitdria (ANVISA) sob o nimero 100290211 em 10 de janeiro de 2022, tendo o
mesmo principio ativo e concentracdao de Implanon®, com a adicdo do excipiente sulfato de
bario (que torna o implante radiopaco), além de um aplicador inovador que facilita a insercdo
subdérmica. (82,83) As informacdes detalhadas de Implanon NXT® (etonogestrel) estdo na

Tabela 5.

No cenario internacional, o implante de etonogestrel foi aprovado pela agéncia norte americana
FDA em 2001, indicado como método preventivo de gravidez. (84) A Holanda autorizou o
comércio de Implanon em 1998, sendo expandida para outros estados da Unido Europeia a

partir de 2009, segundo dados da European Medicines Agency (EMA). (85)

3.1. Ficha Técnica

Tabela 5. Ficha técnica de Implanon NXT®.

Tipo: Medicamento
Tecnologia: Etonogestrel
Nome comercial: Implanon NXT®

Apresentacao: Implante de 68 mg em embalagem com 1 aplicador contendo 1
implante

Detentor do registro: ORGANON FARMACEUTICA LTDA.
Fabricante: N.V. Organon - Oss, Holanda
N2 do registro: 100290211

Data de publica¢ao do 10/01/2022
registro:

Validade do registro 04/2025

Indicagdo aprovada na Anticoncepcgao.
ANVISA:
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Indicagdo proposta:

Posologia e forma de
administragao:

Patente:

Contraindicagdes:

Precaucoes:

Riscos associados:

Reagles adversas

Prevencgdo da gravidez ndo planejada por mulheres adultas em
idade reprodutiva entre 18 e 49 anos.

Deve ser inserido subdermicamente logo abaixo da pele, na face
medial da porgdo superior do brago ndo dominante. O local de
insercdo é sobrejacente ao musculo triceps a cerca de 8-10 cm do
epicondilo medial do Umero e 3-5 cm posterior (abaixo) ao sulco
entre os musculos biceps e triceps. A insercdo deve ser realizada em
condigGes assépticas e por um profissional familiarizado com o
procedimento.

RPI0508865B8, X-Ray Visible Drug Delivery Device

Este medicamento é contraindicado para mulheres nas seguintes
condigdes:

¢ Disturbio tromboembdlico venoso ativo

® Presenca ou histérico de tumor hepatico (benigno ou maligno)

* Presenca ou histérico de doenga hepatica grave, enquanto os
valores dos testes de fun¢do hepatica ndo retornarem ao

normal
® Presenca ou suspeita de malignidades sensiveis a esteroide sexual
¢ Sangramento vaginal ndo diagnosticado

» Hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer componente
de Implanon NXT®

¢ Durante a gravidez ou em caso de suspeita de gravidez.

Agravamento, exacerbagdo ou ocorréncia pela primeira vez dos
fatores de risco, sdo eles: carcinoma das mamas, eventos
trombdticos e outros vasculares, efeitos no metabolismo lipidico e
dos carboidratos, gravidez ectépica, pressdo sanguinea elevada,
doenca no figado, cloasma, efeito no peso corporal e cistos
ovarianos.

Carcinoma das mamas (evidéncia inconclusiva), eventos trombéticos
e outros vasculares (relatos de pds comercializagéo), efeitos no
metabolismo lipidico e dos carboidratos, gravidez ectdpica, pressao
sanguinea elevada, cloasma, efeito no peso corporal e cistos
ovarianos.

Os EAs mais comuns sdo cefaleia, sensibilidade e dor mamaria,
sangramento irregular.

Fonte: elaboragdo propria, 2024. EAs: eventos adversos; ANVISA: Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria.
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3.2. Mecanismo de Ac¢ao

A acdo contraceptiva de Implanon NXT® (etonogestrel) consiste na inibicdo da ovulacdo e
espessamento do muco cervical. O etonogestrel é o metabdlito biologicamente ativo do
desogestrel, um progestagénio amplamente utilizado em anticoncepcionais orais. E
estruturalmente derivado da 19-nortestosterona e liga-se com alta afinidade aos receptores de

progesterona nos érgaos-alvo. (82)

Apds ainsercdo de Implanon NXT® (etonogestrel), o principio ativo é liberado em concentragées
pré-definidas durante o periodo de trés anos. As concentra¢Ges que inibem a ovulagdo sdo
atingidas em 1 dia(~90pg/mL). As concentrag¢des séricas maximas (entre 472 e 1.270 pg/mL) sdo
atingidas entre 1 e 13 dias. A taxa de liberacdo do implante diminui com o tempo. Como
resultado, as concentragdes séricas diminuem rapidamente durante os primeiros meses. No fim
do primeiro ano, a concentracdo média é de cerca de 200 pg/mL (variacdo de 150 a 261 pg/mL),
diminuindo lentamente para 156 pg/mL (variacdo de 111 a 202 pg/mL) no final do terceiro ano.
O implante deve ser retirado apds trés anos. Um novo implante pode ser inserido no mesmo
braco e na mesma incisdo pela qual o implante anterior foi retirado, desde que a localizacdo
esteja correta. (82) Apods a retirada do implante, ocorre rapido retorno a fertilidade pré-
existente. Os niveis séricos de etonogestrel tornam-se indetectaveis 7 dias apds a remocao e o

retorno da ovulagdo ocorre dentro de 6 semanas, segundo estudos clinicos. (86)

3.3. Recomendagdao de agéncias internacionais de Avaliagdo de

Tecnologias em Saude (ATS)

Em 2020, a Canada’s Drug Agency (CDA) recomendou o implante de etonogestrel para
prevencdo de gravidez por até trés anos. (87) A agéncia escocesa Scottish Medicines Consortium
(SMC) recomendou em 2010 o implante etonogestrel como método contraceptivo de longa
acdo. (88) Além destas, o medicamento também foi recomendado pela agéncia australiana

Pharmaceutical Benefits Scheme (PBS), como um contraceptivo hormonal de uso sistémico. (89)

O NICE publicou um guideline sobre os LARCs com as recomendacgdes para o uso do implante de
etonogestrel por mulheres. Adicionalmente, embora a avaliacao realizada pelo NICE tenha
considerado apenas mulheres entre 18 e 40 anos, o comité ndo restringiu a recomendacdo para
esta faixa etdria, podendo ser aplicada para mulheres mais jovens ou mais velhas. (90)
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3.4. Posicionamento no mercado atual

A OMS recomenda a expansao de estratégias para escolha de métodos contraceptivos novos e
ja existentes, como por exemplo, aumentar o acesso a implantes subdérmicos por meio de
programas de alcance movel e promover a reducdo do preco. (91) O National Institute for Health
and Care Excellence (NICE) também recomendou a amplia¢do do uso de LARCs como forma de
reducdo do numero de gestacdes ndo planejadas. Por meio de uma avaliacdo econdmica, os
LARCs foram considerados mais custo-efetivos do que contraceptivos orais ou preservativos

masculinos na maioria dos cenarios analisados pelo NICE. (92)

Adicionalmente, diversas organizacGes de salde e sociedades médicas ao redor do mundo
concluiram que os LARCs sdao os métodos contraceptivos mais efetivos entre as opg¢les
disponiveis, e recomendaram o acesso universal aos métodos contraceptivos para todas as
mulheres como uma prioridade nas politicas de planejamento familiar. Dentre elas, destacam-
se a OMS (19), o CDC (93), o Acordo de Cairo de 1994 (94), Summit de Nairdbi (95), a
International Federation of Gynecology and Obstetrics (FIGO) (96), a Society of Obstetricians and
Gynaecologists of Canada (SOGC) (97), American College of Obstetricians and Gynecologists
(ACOG) (98) e a American Academy of Pediatrics (AAP). (99)

Além disso, especificamente sobre o LARC implante subdérmico de etonogestrel, a OMS
recomenda seu uso em mulheres amamentando, no pés-parto, mulheres com disturbios
venosos superficiais e dislipidemias conhecidas sem outros fatores de risco cardiovascular

conhecidos. (100)

No Brasil, a Federagdo Brasileira das Associacdes de Ginecologia e Obstetricia (Febrasgo)
recomenda o uso dos LARCs, como o implante de etonogestrel, na prevenc¢do da gravidez ndo

planejada por mulheres em idade reprodutiva. (6)
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4. Descrigao das tecnologias alternativas

O Ministério da Saude financia a compra de medicamentos contraceptivos e insumos para que
sejam disponibilizados pelo SUS. Diferentes tipos de contraceptivos podem ser encontrados nos
servicos publicos de salde e constam na Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais
(RENAME) de 2022 (Tabela 6). (42) Destes, o acetato de medroxiprogesterona injetavel (150
mg), enantato de noretisterona (50 mg) + valerato de estradiol (5 mg) injetdvel, comprimidos
orais de etinilestradiol (0,03 mg) + levonorgestrel (0,15 mg) e comprimidos orais de
noretisterona (0,35 mg), sdo disponibilizados gratuitamente pelo Programa Farmacia Popular

do Brasil. (101)

Tabela 6. Contraceptivos reversiveis que constam na RENAME.

Medicamento Tipo Dose/descri¢do

Acetato de " . 50 mg/mL ou 150 mg/mL
. Injetavel/Comprimido o .
medroxiprogesterona (injetavel) e 10 mg (comprimido)

Modelos de 60, 65, 70, 75, 80 ou

Diafragm Di iti inal

iafragma ispositivo vagina 85 mm de didmetro

. . . Modelo plastico com cobre T 380
DIU de cobre Dispositivo intrauterino s .
mm
Enantato de noretisterona +
Injetavel 50 L+5 L

valerato de estradiol nietave me/m mg/m
Etinilestradiol + levonorgestrel Comprimido oral 0,03 mg + 0,15 mg
Levonorgestrel Comprimido 0,75mgou 1,5 mg
Noretisterona Comprimido oral 0,35 mg
Preservativo masculino Preservativo Até 20 cm
Preservativo feminino Preservativo 160 x 49 mm ou 160 x 52 mm

Fonte: elaboragdo propria. DIU: dispositivo intrauterino; RENAME: Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais.
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5. Evidéncias cientificas

5.1. Questao do estudo

Para a revisdo da literatura, a questdo de pesquisa foi estruturada no formato PICO (Tabela 7).

Tabela 7. Questao estruturada de acordo com a pergunta PICO.

P - Populagao Mulheres adultas em idade reprodutiva, de 18 a 49 anos.
I - Intervengao Implanon NXT® (etonogestrel 68 mg).
C - Comparagdo Contraceptivos disponiveis no SUS do tipo oral, injetavel ou DIU:

=  Acetato de medroxiprogesterona;

=  Enantato de noretisterona + valerato de estradiol;
=  Etinilestradiol + levonorgestrel;

=  Noretisterona;

=  Levonorgestrel;

=  DIU de cobre.
O - Desfechos Eficacia: prevencdo de gravidez nao planejada;
Adesdo: iniciagdo, continuagdo ou interrupgdo do tratamento;

Satisfacdo com o método

Desenho de Estudo Meta-analises, revisdes sistematicas, ensaios clinicos randomizados e estudos
observacionais.

Fonte: elaboracdo prépria. SUS: Sistema Unico de Saude; DIU: dispositivo intrauterino.

Pergunta: o uso de Implanon NXT® (etonogestrel 68 mg) por mulheres adultas em idade
reprodutiva (18 a 49 anos) é eficaz/efetivo na prevencdo de gravidez ndo planejada, e apresenta

adesdo e/ou satisfacdo comparado aos contraceptivos oferecidos pelo SUS?

5.1.1. Intervengao

Implanon NXT ® (etonogestrel 68 mg) — implante contraceptivo subdérmico.
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5.1.2. Populagao
Populag¢do feminina adulta em idade reprodutiva, de 18 a 49 anos.

O Implanon NXT © (etonogestrel 68 mg) ja é incorporado pelo SUS, conforme Portaria SCTIE/MS
n°13 de 19 de abril de 2021, especificamente na populacdo de mulheres em idade fértil em
situacdo de rua, com HIV/AIDS em uso de dolutegravir, em uso de talidomida, privadas de
liberdade, trabalhadoras do sexo, e em tratamento de tuberculose em uso de aminoglicosideos.
Assim, é solicitada a ampliacdo de uso para todas as mulheres em idade reprodutiva, de 18 a 49

anos. (102)

5.1.3. Comparagao

Contraceptivos disponiveis no SUS do tipo oral, injetavel ou DIU: acetato de
medroxiprogesterona; enantato de noretisterona + valerato de estradiol; etinilestradiol +

levonorgestrel; noretisterona; levonorgestrel; DIU de cobre.

5.2. Estratégia de busca

5.2.1. Fontes de dados

Buscaram-se revisGes sistemdticas com ou sem meta-analise, ensaios clinicos randomizados
(ECRs) e estudos observacionais que avaliaram a utilizagdo do implante subdérmico de
etonogestrel na prevencdao da gravidez ndo planejada em mulheres adultas em idade
reprodutiva. As buscas eletrénicas foram realizadas até setembro de 2024 nas bases de dados:
The Cochrane Library, MEDLINE via Pubmed, Literatura Latino-Americana e do Caribe em

Ciéncias da Saude (LILACS) e Embase (Anexo 3).

Buscas complementares foram conduzidas em websites de agéncias de Avaliacdo de Tecnologias
em Saude (ATS) e instituicGes correlatas e suas bases de dados. Mecanismos de busca incluiram
adicionalmente Google® e outras ferramentas online. Buscas eletronicas foram
complementadas por buscas manuais de referéncias bibliogréaficas e abstracts de publicacdes

selecionadas.
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5.2.2. Vocabulario controlado

Na construcao de estratégias de buscas, descritores, palavras-chave e termos MeSH foram
utilizados para cada base de dado especificamente (Tabela 8). Ndo foram utilizados limites de
idioma ou temporais. Ndo foi inserido comparador na estratégia original, para que esta fosse
mais sensivel e menos especifica. Foi planejado que a selecdo dos estudos com o comparador

de interesse seria feita apds leitura das publicacdes.

As estratégias de buscas encontram-se descritas na Tabela 9.
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Tabela 8. Termos utilizados nas estratégias de busca.

Base Linha da Intervengao

("etonogestrel" [Supplementary Concept] OR "13-ethyl-17-hydroxy-11-methylene-
18,19-dinor-17alpha-pregn-4-en-20-yn-3-one" OR "3-keto-desogestrel" OR "3-
ketodesogestrel" OR "3-oxo desogestrel" OR "18,19-dinorpregn-4-en-20-yn-3-one,13-
ethyl-17-hydroxy-11-methylene-,(17-alpha)-" OR "3-oxodesogestrel" OR "Implanon"
OR "nexplanon" OR "ORG-3236" OR "Etonogestrel implant" OR "Implanon NXT") AND
("subcutaneous" OR "subdermal" OR implant*)

PUBMED

("etonogestrel" [Supplementary Concept] OR "13-ethyl-17-hydroxy-11-methylene-
18,19-dinor-17alpha-pregn-4-en-20-yn-3-one" OR "3-keto-desogestrel" OR "3-

LILACS ketodesogestrel" OR "3-oxo desogestrel" OR "18,19-dinorpregn-4-en-20-yn-3-one,13-
ethyl-17-hydroxy-11-methylene-,(17-alpha)-" OR "3-oxodesogestrel" OR "Implanon"
OR "nexplanon" OR "ORG-3236" OR "Etonogestrel implant" OR "Implanon NXT")

BIBLIOTECA COCHRANE
("etonogestrel" [Supplementary Concept] OR "13-ethyl-17-hydroxy-11-methylene-
18,19-dinor-17alpha-pregn-4-en-20-yn-3-one" OR "3-keto-desogestrel" OR "3-
ketodesogestrel" OR "3-oxo desogestrel" OR "18,19-dinorpregn-4-en-20-yn-3-one, 13-
ethyl-17-hydroxy-11-methylene-,(17-alpha)-" OR "3-oxodesogestrel" OR "Implanon"
OR "nexplanon" OR "ORG-3236" OR "Etonogestrel implant" OR "Implanon NXT")

EMBASE #1. 'etonogestrel'/exp OR '13 ethyl 11 methylene 18,
19 dinor 17alpha pregn 4 en 20 yn 3 one 17 ol' OR
'13 ethyl 17 hydroxy 11 methylene 18, 19 dinor
17alpha pregn 4 en 20 yn 3 one' OR '17alpha pregn
4 en20yn 3 one 17 ol,13 ethyl 11 methylene 18,
19 dinor' OR '3 ketodesogestrel' OR '3
oxodesogestrel' OR 'adare 204' OR 'adare 214' OR
'adare204' OR 'adare214' OR 'desogestrel, 3 oxo'
OR 'etonogestrel' OR 'implanon’ OR 'implanon nxt'
OR 'mk 8415' OR 'mk8415' OR 'nexplanon' OR 'orb
204' OR 'orb 214' OR 'orb204' OR 'orb214' OR 'org
32222' OR 'org 3236' OR 'org 532' OR 'org32222'
OR 'org3236' OR 'org532'

#2. 'subcutaneous' OR 'subdermal' OR 'implant'/exp OR
'biomedical implant' OR 'implant' OR 'implant
material' OR 'implantable material' OR
'implantation material' OR 'implants' OR
'surgical implant'

#3. #1 AND #2

Fonte: elaboragdo prépria. LILACS: Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude.
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Tabela 9. Estratégias de busca.

PUBMED
. BUSCA SIMPLES

("etonogestrel" [Supplementary Concept] OR "13-ethyl-17-hydroxy-11-methylene-18,19-dinor-17alpha-
pregn-4-en-20-yn-3-one" OR "3-keto-desogestrel” OR "3-ketodesogestrel" OR "3-oxo desogestrel" OR
"18,19-dinorpregn-4-en-20-yn-3-one,13-ethyl-17-hydroxy-11-methylene-,(17-alpha)-" OR "3-
oxodesogestrel" OR "Implanon” OR "nexplanon” OR "ORG-3236" OR "Etonogestrelimplant” OR "Implanon
NXT") AND ("subcutaneous" OR "subdermal" OR implant*)

Resultados: 828 titulos.

LILACS
. BUSCA SIMPLES

("etonogestrel" [Supplementary Concept] OR "13-ethyl-17-hydroxy-11-methylene-18,19-dinor-
17alpha-pregn-4-en-20-yn-3-one" OR "3-keto-desogestrel" OR "3-ketodesogestrel" OR "3-oxo
desogestrel" OR "18,19-dinorpregn-4-en-20-yn-3-one,13-ethyl-17-hydroxy-11-methylene-,(17-alpha)-
" OR "3-oxodesogestrel" OR "Implanon" OR "nexplanon" OR "ORG-3236" OR "Etonogestrel implant"
OR "Implanon NXT")

Resultados: 16 titulos.

COCHRANE
= BUSCA SIMPLES

("etonogestrel" [Supplementary Concept] OR "13-ethyl-17-hydroxy-11-methylene-18,19-dinor-
17alpha-pregn-4-en-20-yn-3-one" OR "3-keto-desogestrel" OR "3-ketodesogestrel" OR "3-oxo
desogestrel" OR "18,19-dinorpregn-4-en-20-yn-3-one,13-ethyl-17-hydroxy-11-methylene-,(17-alpha)-
" OR "3-oxodesogestrel" OR "Implanon" OR "nexplanon" OR "ORG-3236" OR "Etonogestrel implant"
OR "Implanon NXT")

Resultados: 24 titulos (revisao completa).

EMBASE
= BUSCA SIMPLES

#1. 'etonogestrel'/exp OR '13 ethyl 11 methylene 18, 19 dinor 17alpha pregn 4 en 20 yn 3 one 17 ol' OR
'13 ethyl 17 hydroxy 11 methylene 18, 19 dinor 17alpha pregn 4 en 20 yn 3 one' OR '17alpha pregn 4
en 20 yn 3 one 17 ol, 13 ethyl 11 methylene 18, 19 dinor' OR '3 ketodesogestrel' OR '3 oxodesogestrel'
OR 'adare 204' OR 'adare 214' OR 'adare204' OR 'adare214' OR 'desogestrel, 3 oxo' OR 'etonogestrel'
OR 'implanon' OR 'implanon nxt' OR 'mk 8415' OR 'mk8415' OR 'nexplanon' OR 'orb 204' OR 'orb 214'
OR 'orb204' OR 'orb214' OR 'org 32222' OR 'org 3236' OR 'org 532' OR 'org32222' OR 'org3236' OR
'org532'

#2. 'subcutaneous' OR 'subdermal' OR 'implant'/exp OR 'biomedical implant' OR 'implant' OR 'implant
material' OR 'implantable material' OR 'implantation material' OR 'implants' OR 'surgical implant'

#3. #1 AND #2

Resultados: 2.263 titulos.
Fonte: elaboragdo propria. LILACS: Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude.
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5.3. Critérios de sele¢ao e exclusao dos artigos

Foram incluidos artigos na integra que atenderam as seguintes caracteristicas:

¢ RevisGes sistematicas com ou sem meta-analises e ECRs, estudos observacionais ou

estudos de mundo real;

e Incluindo mulheres adultas em idade reprodutiva (18 a 49 anos) que utilizaram o
implante subdérmico de etonogestrel. Estudos com mulheres menores de 18 anos foram
incluidos desde que as participantes desta faixa etdria representassem uma fracao

pequena da populagdo total;

e Em comparacgdo direta ou indireta com os contraceptivos oferecidos pelo SUS do tipo

orais, injetaveis ou DIU;

e Apresentaram resultados para desfechos de eficacia (prevencdo de gravidez ndo

planejada), adesdo ou satisfacdo.

Alguns critérios de exclusdo foram estabelecidos: estudos sem grupo comparador, estudos que
agruparam a interven¢do ou comparadores com outros dispositivos ou medicamentos ndo
contemplados na pergunta PICO, estudos que nao especificaram o tipo de implante utilizado ou
DIU, estudos envolvendo popula¢cdes compostas exclusivamente de adolescentes, estudos que
utilizaram de praticas off-label de tratamento (como uso prolongado para além do aprovado em
bula), revisGes narrativas, guidelines, relatos ou séries de casos, estudos de biologia molecular

ou ensaios pré-clinicos (com modelos animais), estudos de farmacocinética e farmacodinamica.

5.4. Selegdo e extragao

Dois revisores realizaram a busca nas bases de dados utilizando a estratégia previamente
definida e selecionaram os estudos para inclusdo na revisdo. Foram realizadas duas etapas de
selecdo, sendo em uma considerados titulos e resumos e a segunda o texto completo. Planejou-
se, inicialmente, que, nos casos em que nao houvesse consenso, um terceiro revisor seria

consultado sobre a elegibilidade e ficaria responsavel pela decisao final.

Ainda, a extracdo também foi realizada por dois revisores, sendo as divergéncias solucionadas

apo6s consulta a um terceiro revisor. Os dados coletados nessa etapa envolveram as seguintes
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variaveis: autor, ano, paises em que o estudo foi conduzido (ndo aplicavel para revisGes
sistematicas), desenho do estudo, populagdo, intervencdo, comparacdes, desfechos principais,
resultados e limitacOes. Esta tabela também é apresentada como um resumo dos resultados na
Erro! Fonte de referéncia ndo encontrada.. A sintese dos dados extraidos foi realizada de forma

narrativa.

A selecdo e a extracdo foram realizadas nos programas JabRef® e Microsoft® Excel®.

5.4.1. Avaliacdo do risco de viés

De acordo com as Diretrizes Metodoldgicas para Elaboracdo de Pareceres Técnico-Cientificos do
Ministério da Saude (103), os estudos incluidos na revisdo foram analisados de acordo com o
guestionario recomendado para cada tipo de estudo, permitindo a avaliacdo sistematica na

identificacdo de potenciais vieses e seus impactos na conclusdo do estudo (Tabela 10).

A avaliacdo do risco de viés foi realizada por dois revisores, sendo as divergéncias solucionadas

apods consulta a um terceiro revisor.

As fichas de avaliagdo critica encontram-se no Anexo 4 deste documento.

Tabela 10. Instrumentos de avalia¢ao de risco de viés por desenho de estudo.

Desenho de estudo Ferramenta

Revisdo sistematica AMSTAR-2 (104)

ECRs Cochrane Risk of Bias Tool for Randomized Controlled Trials —
vers3o 2.0 (RoB 2.0) (105)

Estudos observacionais - coorte Newcastle-Ottawa para coorte (106)
com grupo comparador

Risk Of Bias In Non-randomised Studies - of Interventions
(ROBINS-I) (107)

Estudos quasi-experimentais Joanna Briggs Institute (JBI) Critical Appraial Checklist for quasi-
experimental studies (108)

Estudos observacionais — coorte Joanna Briggs Institute (JBI) Critical Appraial Checklist for Cohort
sem comparador Studies (109)

Fonte: elaboragdo prépria. ECR: ensaio clinico randomizado.
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5.4.2. Qualidade da evidéncia

Ainda, segundo as Diretrizes Metodoldgicas para Elaboracdo de Pareceres Técnico-Cientificos
do Ministério da Saude (103), sugere-se a ponderac¢do de outros aspectos que podem aumentar
ou diminuir a qualidade da evidéncia sobre o efeito de uma intervencado para um desfecho. Para
tal, foi utilizado o sistema The Grading of Recommendations, Assessment, Development and
Evaluation (GRADE). A avaliagdo da qualidade ou “for¢a” da evidéncia foi realizada por dois

revisores, sendo as divergéncias solucionadas apds consulta a um terceiro revisor.

5.5. Resultados da busca realizada (eficacia e seguranca)

Apbs a realizacdo da estratégia de busca nas bases de dados, 3.131 cita¢des foram localizadas,
incluindo duplicatas. Aplicados os critérios de elegibilidade, dois revisores selecionaram 59
citacOes para leitura na integra. Dessas, seis publicacdes foram selecionadas e incluidas nesta

revisdo (Figura 5; Tabela 11).

Os resultados encontram-se descritos ao longo do texto. Os resumos dos estudos estdo

apresentados na Tabela 12.

Os estudos avaliados na integra e excluidos, assim como seus motivos para exclusdo sdo

apresentados no Anexo 5.
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Figura 5. Fluxograma de sele¢do de estudos de eficacia e seguranca.
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Fonte: elaboragdo propria. LILACS: Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude.

Tabela 11. Estudos incluidos para andlise.

Autores Publicagdo Ano Referéncia
Laporte et al. Contraception 2024 (12)
Bahamondes et al. Human Reproduction 2015 (110)
Modesto et al. Archives of Gynecology and Obstetrics 2015 (1112)
Modesto et al. Human Reproduction 2014 (112)
Ferreira et al. Contraception 2014 (113)
Oderich et al. Contraception 2012 (114)

Fonte: elaboragdo prépria.

5.5.1. Descri¢ao dos estudos selecionados

Foram incluidas seis publicacdes, sendo dois ECRs e quatro estudos observacionais prospectivos.
Todos os estudos compararam o implante subdérmico de etonogestrel com o DIU de cobre, os
principais desfechos avaliados foram a ocorréncia de gravidezes, a continuacdo e

descontinuagdo dos métodos contraceptivos e a satisfagdo com os métodos. (12,110-114)
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As principais caracteristicas do estudo incluido estdo descritas na Tabela 12.
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Tabela 12. Resumo do artigo incluido.

Autor, data

Laporte, 2024 (12)

Bahamondes, 2015 Modesto, 2015 (111)

(110)

Modesto, 2014 (112)

Ferreira, 2014 (113)

Oderich, 2012 (114)

Locais de
condugao do
estudo

Fontes de
financiamento

Desenho

Populagao

S3o Paulo, Brasil

Organon, Fundagdo de
Apoio a Pesquisa do
Estado de S3o Paulo
(FAPESP) e Conselho
Nacional de Pesquisa
do Brasil (CNPq)

Estudo observacional
prospectivo

Mulheres de 18 a 48
anos de idade que
buscavam
planejamento familiar

Brasil, Chile, Republica S3o Paulo, Brasil
Dominicana, Hungria,
Tailandia, Turquia e

Zimbabue

UNDP/UNFPA/WHO/UNI
CEF/World Bank Special
Programme of Research,
Development and
Research Training in
Human Reproduction
(HRP); Department of
Reproductive Health and
Research (RHR); World
Health Organization
(WHO)

Fundagdao de Amparo
a Pesquisa do Estado
de S3o Paulo
(FAPESP)

ECR paralelo e aberto Estudo prospectivo

Mulheres de 18 a 46
anos

Mulheres clinicamente
saudaveis ndo-gravidas,
com idade entre 18 e 45
anos, com ciclos
menstruais regulares e
com > 6 semanas apos
parto

S3o Paulo, Brasil

Fundagdo de Apoio a
Pesquisa do Estado de
Sdo Paulo (FAPESP),
Conselho Nacional de
Pesquisa do Brasil
(CNPq) e Merck (MSD)

ECR

Mulheres entre 18 e 40
anos de idade que
frequentavam clinica
de planejamento
familiar e solicitaram
por um LARC

S3o Paulo, Brasil

Fundagdo de Apoio a
Pesquisa do Estado de
Sdo Paulo (FAPESP),
Conselho Nacional de
Pesquisa do Brasil
(CNPq)

Estudo observacional
prospectivo

Mulheres de 18 a 50
anos de idade que
utilizavam método de
planejamento de
diversos tipos

Porto Alegre, Brasil

Fundagdo de
Incentivo a Pesquisa
e Evento do Hospital
de Clinicas de Porto
Alegre (FIPE/HCPA)

Estudo observacional
prospectivo

Mulheres de 18 a 35
anos de idade com
ciclo menstrual
regular e
sexualmente ativas

CONFIDENCIAL

N3o deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas
sem o consentimento expresso da Organon.

60



[Organon] Proprietary

Autor, data

Laporte, 2024 (12)

Bahamondes, 2015
(110)

Modesto, 2015 (111)

Modesto, 2014 (112)

Ferreira, 2014 (113)

Oderich, 2012 (114)

Intervengdo e
comparadores

Desfechos
principais

Eficacia

Adesao

Implante de
etonogestrel (n=358)

DIU de cobre (n=199)

Porcentagem de

mulheres que
engravidaram em dois

anos

Implante de
etonogestrel: 0,6%

DIU de cobre: 1,0%

Proporcdo de mulheres

Implante de
etonogestrel (n=995)

DIU de cobre (n=971)

Taxa de gravidez
cumulativa em trés anos

Implante de
etonogestrel: 0,4 a cada
100 mulheres-anos (IC
95%:0,1a1,4)

DIU de cobre: 2,8 a cada
100 mulheres-anos (IC
95%: 1,3 a 6,0)

Taxa de continuacdo

Implante de
etonogestrel (n=38)

DIU de cobre (n=37)

Descontinuacdo, n

Implante de
etonogestrel (n=99)

DIU de cobre (n=10)

Taxa de continuacdo

Implante de
etonogestrel (n = 40)

DIU de cobre (n = 697)

Proporcdo de mulheres
gue engravidaram

Implante de
etonogestrel: 0%

DIU de cobre: 0%

Taxa de continuacdo, %

Implante de
etonogestrel (n=20)

DIU de cobre (n=20)

Descontinuacdo, n

que continuaram apés

apos trés anos

dois anos

Implante de
etonogestrel: 75,4%

DIU de cobre: 59,8%

Razbes de
descontinuacdo

Sangramento
incobmodo

Implante de
etonogestrel: 12,1 a
cada 100 mulheres (IC
95%: 5,2 a 22,0)

DIU de cobre: 49,7 a
cada 100 mulheres/ano
(IC95%: 45,3 a 54,0)

Implante de
etonogestrel: 13

DIU de cobre: 12

CONFIDENCIAL

Implante de
etonogestrel: 82,6%

DIU de cobre: 73,2%

Razdes de
descontinuacdo, % (EP)

Sangramento

Implante de
etonogestrel: 2,1 (15)

N3o deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas
sem o consentimento expresso da Organon.

(EP)

Implante de
etonogestrel: 95 (3,5)

DIU de cobre: 95,3
(0,8)

Razdes de
descontinuacdo, % (EP)

Sangramento/dor

Implante de
etonogestrel: 4

DIU de cobre:2
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Autor, data

Satisfacdo com
o método

Laporte, 2024 (12)

Bahamondes, 2015
(110)

Implante de
etonogestrel: 8,9%

DIU de cobre: 10,1%
Dor pélvica

Implante de
etonogestrel: 1,4%

DIU de cobre: 3,0%

Satisfeitas/muito - _

satisfeitas

Implante de
etonogestrel: 82,2%

DIU de cobre: 88,2%

Insatisfeitas/muito
insatisfeitas

Implante de
etonogestrel: 13,7%

DIU de cobre: 9,2%

Modesto, 2015 (111)

Modesto, 2014 (112)

DIU de cobre: 4,0 (2,3)
Dor

Implante de
etonogestrel: 0

DIU de cobre: 1,1 (1,1)
Ganho de peso

Implante de
etonogestrel: 6,9 (2,7)

DIU de cobre: 0

indice de satisfacdo

Implante de
etonogestrel: 90%

DIU de cobre: 85,7%

Ferreira, 2014 (113) Oderich, 2012 (114)

Implante de
etonogestrel: 0

DIU de cobre:1,6 (0,5)
Expulsdo

Implante de
etonogestrel: 0

DIU de cobre: 2,6 (0,6)
Motivos pessoais

Implante de
etonogestrel: 5 (3,5)

DIU de cobre: 0,5 (0,3)

Fonte: elaboragdo prépria. ECR: ensaio clinico randomizado; DIU: dispositivo intrauterino
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5.5.1.1. Descri¢ao dos estudos incluidos
Laporte, 2024

Laporte et al., 2024 (12) conduziram uma coorte prospectiva com objetivo de comparar a
adesdo, descontinuacdo e satisfacdo de trés métodos LARCs oferecidos de livre escolha e sem
custo para usuarias do setor publico de salde da Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade

Estadual de Campina (UNICAMP)s.

Foram incluidas mulheres de 18 a 48 anos de idade que buscavam métodos contraceptivos na
clinica de planejamento familiar da UNICAMP. Apds a orientagdo sobre todos os métodos
contraceptivos disponiveis no servico, as usudrias puderam escolher entre o DIU de
levonogestrel 52mg, o implante de etonogestrel ou DIU de cobre 380A mm?de julho de 2019 a

janeiro de 2020 e participar de 2 anos de acompanhamento telefénico.

O contato por telefone foi realizado a cada trés meses, por até 2 anos, para avaliar se ainda
estavam usando o método e as usuarias foram orientadas a entrar em contato com a clinica caso
apresentassem qualquer reacdo adversa. Nos casos de expulsdo do método contraceptivo ou
remocdo em outra clinica, as usuarias eram questionadas sobre a data e o motivo. A satisfacao
foi avaliada ao final de dois anos por meio da escala Likert com escores de um a cinco, sendo um
para muito insatisfeito, dois para insatisfeito, trés para indiferente, quatro para satisfeito e cinco
para muito satisfeito. Para as usudrias que expulsaram o DIU ou interromperam antes de dois

anos, o acompanhamento terminou no momento da descontinuagao.

Participaram do estudo voluntariamente 971 mulheres, sendo que 414 (42,6%) escolheram
utilizar o DIU de levonogestrel 52mg, 358 (36,9%) escolheram o implante de etonogestrel e 199
(20,5%) escolheram o DIU de cobre. As taxas de continuidade ao final de 2 anos foram de
340/414 (82,1%), 270/358 (75,4%) e 119/199 (59,8%) entre as usuarias do DIU de levonorgestrel
52 mg, implante de etonogestrel e DIU de cobre, respectivamente. As chamadas telefénicas para
avaliar a continuagdo, descontinuagdo e satisfagdo foram atendidas por 377 (91,1%), 333
(93,0%) e 154 (77,4%) das usuarias do DIU de levonorgestrel 52 mg, do implante de etonogestrel
e do DIU de cobre em 12 meses de uso, respectivamente. Em 2 anos de acompanhamento, o
numero de mulheres que atenderam as chamadas foi de 339 (81,9%), 270 (75,4%) e 119 (59,8%)
das usudrias do DIU de levonorgestrel 52 mg, do implante etonogestrel e do DIU de Cobre,
respectivamente. Serdo reportados apenas os resultados referentes aos métodos

contraceptivos de interesse, DIU de cobre e implante de etonogestrel.
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A proporgdo de mulheres que atingiram dois anos de uso foi de 70,7% no grupo do implante de
etonogestrel e de 52,3% no grupo do DIU de cobre. Os motivos e a propor¢ao de descontinuacao
e continuacdo estao descritos na Tabela 13. Sangramento uterino incomodo e dor pélvica foram
causas de descontinuagdao em maior propor¢ao nas usudrias do DIU de cobre na comparacgao
com o implante de etonogestrel. A ocorréncia de gravidez durante o uso do método
contraceptivo também foi maior nas usudrias do DIU de cobre (1,0%) na comparacdo com

implante de etonogestrel (0,6%). A expulsdao do DIU de cobre ocorreu em 15,1% das usuarias.

Tabela 13. Proporgao e razoes para descontinua¢ao apds dois anos de uso.

Implante de etonogestrel DIU de cobre 380A (n=199),
Razdes para descontinuagao
(n=358), n (%) n (%)

Gravidez 2 (0,6) 2 (1,0)
Expulsdo 0 30 (15,1)
Sangramento incomodo 32 (8.9) 20 (10,1)
Dor pélvica 5(1,4) 6 (3,0)
Outros cuidados médicos 22 (6,2) 5(2,5)
Razles pessoais 24 (6,7) 14 (7,0)
Desejo de engravidar 3(0,8) 3(1,5)
Continuagao 270 (75,4) 119 (59,8)

Fonte: Laporte, 2024. (12)

Em relagdo ao nivel de satisfagdo com o método contraceptivo, 82,2% e 88,2% das usudrias se
mostraram satisfeitas ou muito satisfeitas com o implante de etonogestrel e DIU de cobre,
respectivamente, ao final dos anos (Tabela 14). Entre as usudrias que descontinuaram, 17 e 15
delas relataram a satisfagdo com o método, implante de etonogestrel e DIU de cobre,

respectivamente.
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Tabela 14. Satisfacdo com o método contraceptivo apds dois anos de uso.

Implante de etonogestrel DIU de cobre 380A (n=119),

Nivel de satisfagdo

(n=270), n (%) n (%)
Muito insatisfeitas 17 (6,3) 3(2,5)
Insatisfeitas 20(7,4) 8(6,7)
Indiferente 11 (4,1) 3(2,5)
Satisfeitas 90 (33,3) 38(31,9)
Muito satisfeitas 132 (48,9) 67 (56,3)

Fonte: Laporte, 2024. (12)

Os autores concluiram que os métodos contraceptivos implante de etonogestrel e DIU de cobre
apresentaram aceitagdo, continuacdo e satisfacdo elevada quando oferecidos em livre escolha

e sem nenhum custo.

Bahamondes, 2015

Foi elaborado um ECR de 3 anos de acompanhamento aberto e de grupos paralelos por
Bahamondes et al., 2015 (110), com o objetivo de avaliar a eficacia do implante de etonogestrel,
implante de levonorgestrel e DIU de cobre, bem como taxas e razGes para continuagdo dos
métodos, efeitos colaterais e dados de remoc¢do de implantes. O estudo ocorreu em clinicas de
planejamento familiar no Brasil, Chile, Republica Dominicana, Hungria, Tailandia, Turquia e

Zimbabue.

O estudo teve proporcao de alocacdo 1:1 para os implantes de etonogestrel e levonogestrel e
um grupo nao randomizado de mulheres pareadas por idade que escolheram DIU de cobre. O
recrutamento ocorreu entre 12 de maio de 2004 e 31 de janeiro de 2008. Os critérios de
elegibilidade foram mulheres clinicamente saudaveis ndo-gravidas, com idade 218 anos e <45
anos, com ciclos menstruais regulares, > 6 semanas apds parto, aptas a manter um diario
menstrual e dispostas a retornarem a clinica para consultas de seguimento. Os critérios de
exclusdo adotados foram os mesmos presentes na diretriz da OMS de Medical Eligibility Criteria
For Contraceptive Use, segunda edicdo. Os desfechos selecionados para esta andlise foram

eficacia, continuacdo do uso e seguranca dos métodos contraceptivos avaliados.
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Um total de 2.008 mulheres aceitaram ser randomizadas para uso de implante de ENG ou LNG,
e 974 mulheres escolheram o DIU TCu380A e concordaram em participar do estudo. No total,
995, 997 e 971 mulheres que iniciaram o uso do implante de ENG, implante de LNG e DIU,
respectivamente, estdo incluidas na andlise atual por protocolo. Apenas os desfechos e

resultados de interesse descritos na pergunta PICO previamente foram descritos neste relatdrio.

A taxa de gravidez cumulativa em trés anos no grupo que recebeu o implante de etonogestrel
foi de 0,4 a cada 100 mulheres/ano (IC 95%: 0,1 a 1,4), enquanto no grupo que recebeu o DIU
de cobre registrou uma taxa de 2,8 a cada 100 mulheres/ano (IC 95%: 1,3 a 6,0). Em relacdo ao
desfecho de taxa de continuacdo apds trés anos para o grupo etonogestrel foi de 12,1 a cada
100 mulheres (IC 95%: 5,2 a 22,0) e o grupo DIU de cobre apresentou uma taxa de 49,7 a cada
100 mulheres/ano (IC 95%: 45,3 a 54,0).

Os autores concluiram que a taxa de gravidez foi 7 vezes menor com implante de etonogestrel
em comparacdo ao DIU de cobre, embora a taxa de continuag¢do de uso tenha sido menor entre

usudrias do implante de etonogestrel em relagcdo ao DIU de cobre.

Modesto, 2015

Modesto et al., 2015 (111) conduziram um estudo prospectivo com objetivo de comparar o DIU

de cobre com o implante de etonogestrel em mulheres em idade fértil.

Foram incluidas mulheres de 18 a 46 anos de idade que optaram por um dos métodos
contraceptivos: implante de etonogestrel ou DIU de cobre. O tempo de seguimento foi de um
ano. Foram excluidas mulheres com amamentagdo assistida nos seis meses anteriores a
inscricdo. Dentre os desfechos, foi avaliado a descontinua¢do do método contraceptivo e os

motivos da descontinuagao.

Foram incluidas 75 mulheres, sendo 38 utilizando implante de etonogestrel e 37 em uso do DIU
de cobre. Antes do final do primeiro ano de acompanhamento, duas usuarias retiraram o
implante de etonogestrel por motivo de ganho de peso, cinco por distirbios hemorragicos e seis
por motivos pessoais. No grupo do DIU de cobre, duas usudrias tiveram o DIU expulso, seis

perderam o acompanhamento e quatro removeram por motivos pessoais.
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Modesto, 2014

Modesto et al., 2014 (112) conduziram um ECR entre 2011 e 2013 com objetivo de entender se
o aconselhamento intensivo da paciente antes da insercdo e durante o primeiro ano de uso tem
alguma influéncia nas taxas de descontinuagao devido ao sangramento imprevisivel em usuarias

dos LARCs: implante de etonogestrel, DIU de cobre e DIU de levonogestrel.

Foram incluidas mulheres entre 18 e 40 anos de idade que frequentavam clinica de
planejamento familiar e solicitaram por um LARC. Todas as mulheres receberam orientagdes
imparciais sobre os métodos e escolheram gratuitamente um dos métodos oferecidos, implante
de etonogestrel, DIU de cobre 380A ou DIU de levonogestrel. Apds a escolha, as mulheres foram
randomizadas para o grupo 1 e recebiam aconselhamento de rotina ministrado na clinica sobre
os métodos escolhidos e sobre fertilidade, ou grupo 2 que, além das informacdes semelhantes
as recebidas pelo grupo 1, também recebiam um folheto com informacg&es detalhadas sobre o
funcionamento do método escolhido. Todas as mulheres foram acompanhadas pelos mesmos
trés profissionais de saude. As mulheres foram orientadas a retornar a clinica aos 45 dias, seis e

12 meses apos o inicio do método contraceptivo.

Os episddios de sangramento foram registrados em didrio menstrual. A satisfacdo foi avaliada
por meio de questiondrio apds 12 meses de uso do método contraceptivo. Serdo reportados
apenas os resultados dos métodos contraceptivos de interesse, implante de etonogestrel e DIU

de cobre.

Foram avaliadas 99 usudrias de implante de etonogestrel e 100 usudrias do DIU de cobre. As
taxas de continuagdo foram de 82,6% e 73,2% para o implante de etonogestrel e DIU de cobre,
respectivamente, em um ano (Tabela 15). A proporg¢do de mulheres que descontinuaram devido
ao sangramento irregular foi de 4,0% no grupo do DIU de cobre e de 2,1% nas usudrias do
implante de etonogestrel. A descontinuagao por dor e ganho de peso foi de 1,1% e 0%,
respectivamente, nas usudrias do DIU de cobre e de 0% e 6,9%, respectivamente, nas usuarias

de implante de etonogestrel.
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Tabela 15. Taxas de continuagao e descontinuagdo.

Razdes para Implante de etonogestrel DIU de cobre 380A (n=100),
descontinuagdo (n=98), % (EP) % (EP)
Sangramento 2,1 (15) 4,0(2,3)

Dor 0,0 1,1(1,1)

Ganho de peso 6,9 (2,7) 0,0

Expulsao 0,0 8,6 (2,8)

Taxa de continuagao 82,6 (4,0) 73,2 (4,8)

Fonte: Modesto, 2014. (112) EP: erro padrao.

Apds um ano de acompanhamento o indice de satisfagcdo entre as usudrias foi de 90% com o
implante de etonogestrel e 85,7% com o DIU de cobre.

Os autores concluiram que ambas as estratégias de aconselhamento contribuiram para as baixas
taxas de descontinuacdo prematura, altas taxas de continuacdo e alta satisfacdo dos usuarios.
Além disso, o aconselhamento reduz potencialmente gestacbes ndo intencionais e é custo-

efetivo principalmente no caso de métodos LARC.

Ferreira, 2014

Ferreira et al., 2014 (113) conduziram um estudo prospectivo com objetivo de avaliar as
principais razoes das mulheres para trocarem de métodos contraceptivos que exigem adesdo
didria ou mensal para métodos LARC e avaliar a taxa de continua¢dao do método contraceptivo

em uso durante um ano.
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Foram avaliadas mulheres de 18 a 50 anos de idade que utilizavam método contraceptivos de
curta duracao dentre eles os métodos baseados na conscientizacdo da fertilidade, preservativo
masculino ou feminino, contraceptivo oral combinado, pilula de progestagénio isolado, injetavel
mensal ou trimestral, adesivo transdérmico ou anel vaginal e que chegaram na clinica de
planejamento reprodutivo da Universidade Estadual de Campinas buscando por LARCs. Todas
as mulheres receberam aconselhamento sobre eficacia, seguranca e eventos adversos antes de
iniciarem o uso do LARCs. As mulheres que utilizaram DIU de cobre foram orientadas a
retornarem a clinica em 45 dias e um ano apds o inicio do contraceptivo. As usuarias do implante
de etonogestrel retornaram em sete dias e um ano apds a colocagao. Apds um ano de colocacgao,
todas as mulheres tiveram seus registros revisados e, no caso de perda de acompanhamento,

entrevistas telefénicas foram feitas para obter informacgdes sobre a continuacado de uso do LARC.

No total foram avaliadas 1.154 mulheres, sendo 697 (60,4%) que utilizaram DIU de cobre, 417
(36,1%) DIU de levonogestrel e 40 (3,5%) implante de etonogestrel. Serdo reportados apenas os

resultados das tecnologias de interesse, DIU de cobre e implante de etonogestrel.

Um ano apds a colocacdo dos métodos contraceptivos, ndo ocorreram gestacdes em nenhum
dos dois grupos. Os principais motivos para a descontinuac¢do foram expulsdo e sangramento e
dor, no caso do DIU de cobre e o desejo de se submeter a cirurgia de esterilizacdo no caso do

implante de etonogestrel (Tabela 16).

Tabela 16. Taxas de descontinuagao.

Implante de etonogestrel (n=40) DIU de cobre 380A (n=697)
Razodes para
descontinuagao

% (EP) % (EP)

Gravidez 0 0

Sangramento/dor 0 1,6 (0,5)
Expulsao 0 2,6 (0,6)
Planejando gravidez 0 0

Outra condi¢do médica 0 0,2 (0,2)
Motivos pessoais 5(3,5) 0,5 (0,3)
Taxa de continuagao 95 (3,5) 95,3 (0,8)

Fonte: Ferreira, 2014. (113) EP: erro padrdo.
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Os autores concluiras que os métodos LARCs sdo importantes na reducdo das gravidezes ndo

planejadas.

Oderich, 2012

Oderich et al.,, 2012 (114) conduziram um estudo prospectivo com objetivo de comparar o
impacto no metabolismo de carboidrato entre as mulheres em uso de DIU de cobre e implante

de etonogestrel em unidade de saude de Porto Alegre.

Foram incluidas mulheres de 18 a 35 anos de idade com ciclo menstrual regular e sexualmente
ativas. As mulheres puderam escolher entre o método contraceptivo DIU de cobre ou implante
de etonogestrel. Dentre os desfechos, foi avaliada a descontinuacdo do método contraceptivo.

O tempo de seguimento foi de um ano.

Foram incluidas 40 mulheres, sendo 20 em cada grupo, DIU de cobre e implante de etonogestrel.
Durante o tempo de seguimento, quatro usudrias do implante de etonogestrel descontinuaram
0 uso, duas por sangramento, uma por ganho de peso e uma nao retornou para avaliagdo. No

grupo do DIU de cobre, foram duas descontinuagdes, um caso de infeccdo e um de expulsao.

5.5.2. Anadlise da qualidade da evidéncia

A classificagdo da qualidade da evidéncia foi feita por desfecho conforme apresentado na Tabela

17. A tabela completa conforme a metodologia GRADE encontra-se no Anexo 6.

Cabe esclarecer que apesar de terem sido incluidos dois ECRs, esses, por terem realizado
comparagdes de natureza observacionais, foram classificados no GRADE como estudos
observacionais e avaliados junto aos demais estudos incluidos. No sistema GRADE estudos
observacionais partem de um nivel de evidéncia baixo, podendo elevar ou diminuir seu nivel de
evidéncia, dependendo dos critérios avaliados. No caso em questdo, os estudos apresentaram
alto risco de viés, o que fez rebaixar a qualidade de evidéncia avaliada pelo GRADE. (12,110-

114)
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Tabela 17. Classificagdo da qualidade da evidéncia.

Desfecho Classificagao

Ocorréncia de gravidez () Alta () Moderada ( ) Baixa (X) Muito baixa
Continuacao e descontinuagdao do método () Alta () Moderada ( ) Baixa (X) Muito baixa
Satisfagdo com o método () Alta () Moderada ( ) Baixa (X) Muito baixa

Fonte: elaboragdo propria.

5.6. Outras evidéncias cientificas

Foram descritas separadamente nesta secdo evidéncias cientificas que ndo estavam de acordo
com a pergunta PICO (populacdo abaixo de 18 anos, analises especificas para subgrupos e
comparadores que nao estdo disponiveis no SUS), mas que reportaram evidéncias importantes
sobre a tecnologia. Tais evidéncias sdo consideradas apenas como fonte de informacdo

adicional.

Laporte, 2024

Laporte et al. (2024) (11) conduziram um estudo de coorte prospectivo com objetivo de
comparar a eficacia, descontinuagao e continuagdo do uso de implante subdérmico de
etonogestrel como método contraceptivo para mulheres brasileiras, em compara¢do com
métodos contraceptivos reversiveis de curta duragdo (SARC), incluindo contraceptivos orais

combinados, injetdveis mensais, anel vaginal e adesivo.

Para isso, foram incluidas mulheres que utilizaram a clinica de planejamento familiar no periodo
referente a julho e agosto de 2020, quando escolheram qual método contraceptivo usar
(etonogestrel, contraceptivos orais combinados, anel vaginal, adesivo ou injetaveis mensais)
apds aconselhamento. As pacientes foram avaliadas a cada trés meses, por um periodo total de
até 24 meses. A satisfacdo foi avaliada pela escala Likert de zero a cinco, em que 0-2 significa

insatisfeito, 3 indiferentes e 4-5 satisfeito.

No total, 609 mulheres foram incluidas, das quais 58,8% (358/609) escolheram o implante de
etonogestrel e 41,2% (251/609) escolheram métodos SARC: 66% optaram por adesivo, 18% anel

vaginal, 9% injetaveis mensais e 7% contraceptivos orais combinados.
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A taxa de gravidez com o implante etonogestrel até um e dois anos foi de 0,28/100 mulheres-
ano (W-Y) (1/358) e 0,5/100 W-Y (2/358), respectivamente, enquanto com métodos SARC a taxa
de gravidez foi de 1,2/100 W-Y (3/245) e 1,2/100 W-Y (3/241) até um e dois anos,

respectivamente (valor de p = 0,002).

A quantificacdo e descri¢gao dos motivos de descontinuagao entre as mulheres usando ambos os
métodos contraceptivos estdo apresentados na Tabela 18, sendo que o implante de

etonogestrel foi significativamente associado a maior adesao ao método.

Tabela 18. Comparacao das razoes de descontinuacdo e taxas de continuagdo entre os

métodos contraceptivos.

Etonogestrel (n = 358) SARC (n = 251) Valor de p

Principais razées para descontinuagdo

Sangramento uterino incomodo 47 (53,5) 7 (3,3) < 0,001
Pessoal 23 (26,1) 168 (79,6) <0,001
Ganho de peso 6 (6,8) 1(0,5) < 0,001
Dor pélvica 5(5,7) 8(3,8) < 0,001
Desejo de engravidar 3(3,4) 2(1,0) <0,001
Gravidez 2 (2,3) 3(1,4) 0,002

Ndausea/vomito 1(1,1) 12 (5,7) < 0,001
Perda de libido 1(1,1) 0(0,0) < 0,001
Perda do acompanhamento 0(0,0) 10 (4,7) <0,001

Taxas de continuagao

Até um ano 322 (89,9) 69 (27,2) <0,001

Até dois anos 270 (75,4) 40 (15,9) < 0,001

Fonte: adaptado de Laporte, 2024. (11) Dados apresentados em nimero bruto (%). SARC: contraceptivos reversiveis

de curta duragdo.
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O implante de etonogestrel foi mais aceito do que os métodos SARC e com maior taxa de
continuacdo; sangramento uterino incOmodo e motivos pessoais foram as principais causas de
descontinuacao entre os métodos implante de etonogestrel e SARC, respectivamente, porém, a

satisfacdo foi alta para todos os métodos.

Linet, 2021

Linet et al. (2021) (115) desenvolveram um modelo econémico para estimar o custo-efetividade
dos implantes de etonogestrel em comparagdo com outros métodos LARC e SARC disponiveis
na Franga. O modelo foi usado para simular a trajetéria de mulheres com idade > 15 anos que
estavam em uso de qualquer método contraceptivo reversivel. Trés grupos etarios relevantes
foram considerados (16—24 anos, 25—35 anos e > 35 anos) e todas as mulheres foram igualmente
distribuidas entre diferentes métodos contraceptivos; entretanto, para os fins deste dossié,
iremos apresentar somente os dados referentes as mulheres que receberam implante de

etonogestrel ou DIU de cobre.

No final de cada ciclo do modelo (um ano de duragdo), as mulheres poderiam continuar com o
mesmo método contraceptivo, interromper/mudar para outro método contraceptivo ou ter

uma gravidez indesejada.

Os desfechos avaliados incluiram a troca ou descontinuagao do método contraceptivo, e a taxa
de falha contraceptiva. Para isso, foram utilizados dados de 48.090 mulheres obtidos em uma
base de dados nacional, para o ano de 2012. Os resultados dessa analise inicial estdo
apresentados na Tabela 19. Além disso, a porcentagem de gestacGes indesejadas foi
numericamente menor para o implante de etonogestrel comparado ao DIU de cobre (0,73

pessoas/ano versus 1,48 pessoas/ano, respectivamente).
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Tabela 19. Taxas de gravidez indesejada e descontinuag6es por ciclo.

DIU de cobre  Implante etonogestrel

Variacdo de idade

(%) (%)

15a24 2,2 1,3
Taxa de gravidez indesejada

25a35 2,4 0,8
por ciclo

36a60 0,7 0,4

15a24 10,5 12,9
Taxa de descontinuagao por

25a35 6,9 9,7
ciclo

36a60 6,2 12,3

Fonte: adaptado de Linet, 2021. (115) Dados apresentados em porcentagem. DIU: dispositivo intrauterino.

Agostini, 2018

Agostini et al., 2018 (116), realizaram um estudo retrospectivo de mundo real a partir de uma
amostra representativa do banco de dados de planos de saude da Franga com o objetivo de
avaliar a eficacia e os custos associados a métodos contraceptivos. Os dados foram coletados

entre 2006 e 2012.

O desfecho principal do estudo foi definido como a ocorréncia de gravidez ndo planejada,
definida como gravidez sucedida em até um més desde a suspensdo do método contraceptivo.
Apenas os resultados referentes a eficacia dos métodos contraceptivos avaliados serdo descritos

neste relatério.’

Um total de 114.817 mulheres 2 15 anos de idade foram identificadas no banco de dados em
2012. Entre as identificadas, 48.090 utilizavam pelo menos um método contraceptivo
reembolsavel durante o periodo avaliado. O método contraceptivo mais frequente foi o
contraceptivo oral (68,6%), seguido de DIU hormonal ou de cobre (30,2%) e de implante de

etonogestrel (5,1%).

5> 0 estudo também avaliou o custo anual médio de métodos contraceptivos em seu primeiro ano de uso
e o custo médio anual da gravidez ndo planejada. A publicagdo também cumpriu os critérios de selegdo
na busca econémica realizada neste relatdrio, e estas avaliagGes encontram-se descritas na se¢ao Erro!
Fonte de referéncia ndo encontrada..
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A ocorréncia de gravidez ndo planejada foi de 3,2% em mulheres que utilizaram pelo menos um
método contraceptivo, sendo observada mais frequentemente em mulheres que utilizaram
contraceptivos orais de primeira e segunda geracdo (4,8%). Mulheres que fizeram uso de
implante de etonogestrel ou de DIU de cobre apresentaram taxas de gravidez nao planejada no

periodo avaliado de 0,8% e 1,3%, respectivamente.

Ao analisar o subgrupo de mulheres com idade entre 25 e 35 anos somente no ano de 2012, a
taxa de gravidez nao planejada foi de 7,6% no grupo que utilizou contraceptivos orais de
primeira e segunda geracao; 5,7% no grupo de contraceptivos orais de terceira geracao; 2,4%
em mulheres que utilizaram DIU de cobre; e 0,8% em mulheres que receberam implante de
etonogestrel. Para mulheres >35 anos de idade, no mesmo ano, a taxa de gravidez ndo planejada
foi de 1,3% no grupo que utilizou contraceptivos orais de primeira e segunda geracao; 1,0% no
grupo de contraceptivos orais de terceira geragdo; 0,7% em mulheres que utilizaram DIU de

cobre; e 0,4% em mulheres que receberam implante de etonogestrel.

Os autores concluiram que métodos LARC apresentaram taxas muito pequenas de falha e,
portanto, devem ser considerados para um uso mais amplo com a finalidade de evitar gestacdes

ndo planejadas e abortos na Franca.

Romano, 2018

Romano et al., 2018 (117), elaboraram um estudo retrospectivo utilizando dados de seguros de
saude do Medicaid em Maryland, nos Estados Unidos, de mulheres com faixa etdria entre 15 a
45 anos que receberam implantes ou DIU no periodo de 2012 a 2015. O objetivo do estudo foi
comparar as taxas de continuagdo e complicacdo com o implante subdérmico de etonogestrel

versus DIU®.

Foram identificadas 3.305 mulheres submetidas a inser¢des de LARCs que preenchiam os
critérios de elegibilidade. Um total de 1.335 pacientes receberam implante subdérmicos e 1.970
receberam DIU, sendo a maioria de levonorgestrel (55,2%), seguido de desconhecido (28,1%) e
de cobre (16,4%). O tempo de seguimento médio desde a inser¢do do LARC até o fim do estudo
ou descontinuagdo da paciente foi de 343,7 dias (desvio padrdao [DP]: 299,4 dias) e ndo foi

significativamente associado ao tipo de contraceptivo avaliado.

6 0 estudo também avaliou dados de seguranca de utilizacdo dos contraceptivos, os quais ndo foram
apresentados neste relatdrio por ndo estarem de acordo com a PICO.
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Por analise de Kaplan-Meier, as taxas de continua¢do no grupo com implante subdérmico de
etonogestrel foram maiores quando comparadas ao grupo com DIU com 12 meses de insercao,
controlado por faixa etdria, especificidade do provedor e ano de insercao, utilizando o teste de

log-rank (ajustado: 81,0% versus 76,7%; valor de p = 0,01) (Figura 6).

Figura 6. Curva Kaplan-Meier de continuacdo de contraceptivos por método.
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Fonte: adaptado de Romano, 2018. (117) ENG: implante de etonogestrel; DIU: dispositivo intrauterino.

Ao analisar subgrupos de faixas etarias, em mulheres de 25 a 44 anos, as taxas de continuagdo
foram significativamente maiores em pacientes que receberam implante subdérmico de

etonogestrel quando comparadas ao DIU (84,1% versus 79,3%; valor de p = 0,03).

A diferenca de continuagdo do tratamento na comparacdo entre implante subdérmico de
etonogestrel e DIU foi compardvel entre mulheres de 15 a 19 anos (89,5% versus 86,8%; valor

de p =0,09) e entre mulheres de 20 a 24 anos (75,7% versus 73,2%; valor de p = 0,44).

O estudo concluiu que o implante de etonogestrel e DIU apresentaram altas taxas de

continuacgao.
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Sanders, 2017

Sanders et al., 2017 (118), elaboraram um estudo retrospectivo com o objetivo de examinar a
proporgdo e as caracteristicas das mulheres que utilizaram DIU ou implante por dois anos, além
de avaliar a taxa de continua¢do dos métodos. Os dados coletados para a elaboragdo do estudo
foram provenientes do sistema de saude da Universidade de Utah, em Salt Lake City (Estados

Unidos), no periodo compreendido entre 2004 e 2012.

Os critérios de inclusdao foram mulheres com idade entre 15 e 44 anos no momento da analise.
Pacientes com registros que ndo especificavam o tipo de dispositivo utilizado foram excluidas
da analise. As pacientes foram acompanhadas até atingirem um dos seguintes desfechos:
descontinuacdo do método, uso do contraceptivo até o periodo total maximo aprovado pelo
FDA ou fim do estudo. Apenas os resultados referentes aos desfechos de interesse, de acordo

com a pergunta PICO previamente definida nesse dossié, foram descritos neste relatério.

Foram identificadas 17.322 pacientes na extracdo dos dados. Foram excluidos eventos fora do
periodo definido, com idade fora dos critérios de inclusdo e pacientes sem dados suficientes no
prontuario (n = 8.719). Assim, 8.603 mulheres foram incluidas para analise, onde a distribuicdo

de LARCs foi de 13,2% para DIU de cobre e de 11,7% para o implante de etonogestrel.

As taxas de continuag¢do em dois anos foram de 73,1% para DIU de cobre e de 75,9% para o
implante de etonogestrel, sugerindo, assim, uma alta taxa de continuacdo e de aceitacgdo.
Adicionalmente, em uma regressao de Poisson ajustada, a incidéncia de risco relativo para
continuagdo do contraceptivo foi de 1,08 (intervalo de confianga [IC] 95%: 1,02 a 1,14; valor de
p < 0,05) entre o implante de etonogestrel e o DIU de cobre (diferenga de risco: 5,3%; IC 95%: -

1,1% a 9,5%).

Os autores concluiram que as taxas de continuagdo de uso dos contraceptivos avaliados foram

altas em dois anos.
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Griffiths, 2016

Um estudo de desenho misto (retrospectivo e prospectivo), realizado por Griffiths et al., 2016
(119), avaliou a eficacia, a adesdo e a satisfacdo com o uso de diferentes LARCs por moradoras
de trés comunidades remotas aborigenes da Austrélia.” Os autores coletaram as informagdes a
partir de registros médicos eletronicos de pacientes com idade entre 12 e 50 anos que utilizaram
contraceptivos. Foram realizadas entrevistas semiestruturadas para avaliar a satisfacdo com os

tratamentos.

Na data do censo, o implante de etonogestrel foi o contraceptivo mais utilizado (77%; n =

93/121), seguido por acetato de medroxiprogesterona (7%; n = 9/121).

As taxas de continuacdo de uso do implante de etonogestrel para um, dois e trés anos foram de
87% (1IC95%: 81% a 92%), 72% (IC95%: 64% a 78%) e 51% (IC 95%: 41% a 60%), respectivamente.
Apenas 14% das participantes utilizaram acetato de medroxiprogesterona continuamente por
um ano (IC 95%: 8% a 22%). Os autores realizaram estimativas de Kaplan-Meier para o uso dos

dois contraceptivos (Figura 7).

Figura 7. Estimativa Kaplan-Meier para a continua¢do de uso do implante de etonogestrel e

acetato de medroxiprogesterona.
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Fonte: adaptado de Griffiths, 2016. (119)

7 Os autores também delimitaram desfechos de histérico de prescricdo de contraceptivos, padrio de uso
e segurancga. Além disso, o estudo também avaliou a adesdo ao DIU, porém, sem especificar o tipo de
dispositivo. Estes resultados foram descritos por nao estarem de acordo com a PICO.
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N3do houve nenhuma gravidez entre as participantes que usaram o implante de etonogestrel.

Das 43 mulheres que fizeram uso de medroxiprogesterona, 11 ficaram grdvidas.

Vinte mulheres participaram das entrevistas. A maioria das participantes compartilhou relatos
positivos acerca do uso do implante de etonogestrel. Os principais comentarios foram: “é bom”;
“melhor do que tomar comprimidos ou agulhas; e “eu usei esse. Foi bom, sem problemas”. De
modo geral, as participantes relataram que o implante de etonogestrel ndo atraiu atencdao nem

se sentiram estigmatizadas por terem o implante no brago.

O estudo concluiu que o implante de etonogestrel foi altamente eficaz, sem nenhuma gravidez
registrada, além de ter sido associado a altas taxas de adesdo e continuag¢do em relagdo ao uso
de acetato de medroxiprogesterona. Adicionalmente, as moradoras das comunidades remotas

aborigenes mostraram-se satisfeitas com o implante.

Vu, 2016

Vu et al., 2016 (120), elaboraram um estudo retrospectivo com o objetivo de avaliar a eficacia e
a seguranca de métodos LARCs (DIU de cobre e implante de etonogestrel) em mulheres com
condicdes cardiovasculares.® Os dados foram extraidos de registros médicos do centro médico
da Universidade de Washington no periodo compreendido entre 12 de janeiro de 2007 e 12 de

margo de 2012.

Foram incluidas pacientes com as seguintes condi¢Ges cardiacas: arritmia cardiaca, cardiopatia
congénita, insuficiéncia cardiaca, doenca arterial coronariana, hipertensdo pulmonar,
cardiomiopatia, doencga arterial ou venosa periférica, doenca cardiaca reumatica e pressao

arterial elevada.

Trinta e trés (7,02%) mulheres optaram por DIU de cobre e 23 (4,9%) escolheram implante
subdérmico de etonogestrel. Duas mulheres (0,43%) tiveram gravidez confirmada com DIU in
situ. Ndo foram observadas gestacbes em mulheres com implante contraceptivo. Os autores
concluiram que os LARCs podem ser considerados uma opg¢do apropriada para prescricdo em

relacdo as mulheres com condicbes cardiovasculares.

8 Os autores também avaliaram o uso de DIU de levonorgestrel, o qual n3o foi descrito neste relatério por ndo se
encaixar na pergunta PICO.
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Brunson, 2017

Brunson et al., 2017 (121), realizaram um estudo de coorte histérica a partir de registros
médicos do sistema de saude militar dos Estados Unidos, com o objetivo de avaliar a adesdo e a
eficacia de diferentes métodos contraceptivos utilizados por mulheres no cenario pds-parto. A
eficacia foi considerada como a prevencao da gravidez recorrente, definida como curto intervalo

de paricdo (< 27 meses).

Os autores incluiram 373.840 registros médicos de mulheres de 12 a 60 anos de idade que deram
a luz entre outubro de 2010 e margo de 2015, com um total de 450.875 intervalos pds-parto.
Dentre as opc¢Ges de contraceptivos incluidas neste dossié, foram avaliados o uso de implante

de etonogestrel e acetato de medroxiprogesterona.’

A adesdo a um método contraceptivo em até seis meses apds o parto foi de 3,4% para o implante
de etonogestrel, e de 2,5% para o acetato de medroxiprogesterona. A utilizacdo do implante de
etonogestrel cresceu de 1,7% para 5,3% entre 2010 e 2015, enquanto as taxas de adesdo aos

outros contraceptivos mantiveram-se relativamente estaveis.

As estimativas de Kaplan-Meier de curto intervalo de paricdo em 27 meses apds o parto
(mulheres que retiraram o implante e, posteriormente, engravidaram) foram de 7,1% e 11,6%
para mulheres com implante de etonogestrel e acetato de medroxiprogesterona,
respectivamente. Os autores também realizaram estimativas de Kaplan-Meier para estimar a
probabilidade da ocorréncia de parto recorrente (< 27 meses). Para mulheres que utilizaram
implante de etonogestrel, a probabilidade foi de 0 nos 9 primeiros meses; de 1,2% (IC 95%: 1,0%
a1,5%) em 18 meses; e de 7,1% (IC 95%: 6,5 a 7,7%) em 27 meses. Em relagdo ao uso de acetato
de medroxiprogesterona, a probabilidade de ocorréncia de parto recorrente foi de 0 em 9
meses; de 2,5% (IC 95%: 2,2% a 2,8%) em 18 meses; e de 11,6% (IC 95%: 10,9% a 12,4%) em 27

meses.

O estudo concluiu que, em geral, a adesdo aos LARCs foi alta e os medicamentos foram eficazes
na prevencdo da gravidez recorrente. Os autores reforcaram a necessidade da recomendacdo

de tais métodos como contraceptivos de primeira linha para mulheres no cenario pds-parto.

9 O estudo também avaliou a utilizagdo de outros contraceptivos e delimitou desfechos demogréficos, além de
agrupar métodos contraceptivos de interesse com intervengdes que nao estdo de acordo com a PICO. A publicagdo
também avaliou o uso de DIU, porém, sem especificar se estes eram de cobre ou de levonorgestrel. Tais resultados
nao foram descritos.
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Sakamoto, 2015

Sakamoto et al., 2015 (60), realizaram estimativas econdmicas acerca do uso do implante de
etonogestrel na prevencdo da gravidez ndo planejada, conforme descrito anteriormente,

envolvendo usuarias de drogas da Cracolandia, em S3o Paulo.

Para a realizacdo do estudo, foi calculada a reducdo dos custos oriundos da prevencdo da
gravidez ndo planejada, tendo como base a tabela do Sistema Unico de Saude (“Tabela SUS”) de
2010, por meio da contabilizacdo dos custos com o parto e com o recém-nascido em gestacdes
de baixo e de alto risco. Também foram empregados valores estimados da literatura. Ademais,

foram considerados os custos relacionados a inser¢do do implante subdérmico.

O custo total para aquisicdo e insercao do implante para as 101 mulheres que o utilizaram foi
de 60.993,30 reais. Foi realizada uma comparacao de custos entre a insercdo do implante de

etonogestrel e a gravidez de baixo e alto risco, cujos resultados encontram-se na

Tabela 20.
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Tabela 20. Custo com a inser¢do do implante subdérmico comparado com a estimativa de

custo da gravidez de baixo e de alto risco e respectivos recém-nascidos para 101 mulheres

atendidas, segundo a “Tabela SUS”.

Custo/paciente para inser¢do do implante subdérmico Valor (BRL)

Custo do implante subdérmico 600,00
Consulta 6,30
Total 603,00 [SIC]
Custo para inser¢ao em 101 pacientes 60.933,30 [SIC]
Custo/paciente do parto normal e recém-nascido (gravidez de baixo risco) Valor (BRL)
Parto normal 443,40
Atendimento ao recém-nascido no parto 55,20
Total 498,60
Custo para atengao de 101 pacientes 50.358,60
Custo/paciente do parto cesarea e recém-nascido (gravidez de alto risco) Valor (BRL)
Cesarea 890,94
Atendimento ao recém-nascido no parto 2.793,56
Total 3.684,56 [SIC]
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Custo para atengdo de 101 pacientes 372.140,56 [SIC]

Fonte: adaptado de Sakamoto, 2015. (60) SUS: Sistema Unico de Saude. [SIC]: sic erat scriptum.

Os autores determinaram, ainda, os custos estimados com a prevencdo da gravidez nao

planejada, considerando os antecedentes obstétricos das pacientes (

Tabela 21). Foi estimada a prevencado de 348 gestacGes nao planejadas por meio da utilizacdo
do implante subdérmico, baseado nos antecedentes obstétricos. Este valor resultaria em uma

economia de 341.643,50 reais.

Tabela 21. Custos real e total estimados em valores de 2010 da prevengdo da gravidez ndo
planejada em relagdo aos antecedentes obstétricos de mulheres usudrias de drogas da regiao

da Cracolandia, Sao Paulo, atendidas pelo projeto Gravius.
N° Valor (BRL) Total (BRL)

Custo com parto normal, cesarea e atendimento ao recém-nascido

Parto normal 235 443,40 104.199,00
Cesarea 67 890,94 59.692,98
Atendimento recém-nascido 187 55,20 10.322,40
Subtotal - - 171.214,38 [SIC]

Custo com aborto e prematuro

Aborto 56 206,81 11.581,36
Atendimento ao prematuro 61 2.793,92 170.429,12
Subtotal - - 231.362,42 [SIC]

Estimativa com a prevengdo de 348 gesta¢Oes nao planejadas

Custo estimado com aborto, parto
e recém-nascido normal e - - 402.576,80

prematuro
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Custos com a inserg¢do de implante
- - 60.933,20 [SIC]
subdérmico

Diferenga - - -341.643,50

Fonte: adaptado de Sakamoto, 2015. (60) [SIC]: sic erat scriptum.

O estudo concluiu que o implante de etonogestrel é uma indicagdo precisa para a prevencdo de
gravidez ndo planejada entre usudrias de drogas, sendo prevista uma grande economia de

custos ao sistema de saude por meio da utilizacdo deste método contraceptivo.

Patel, 2015

Patel et al.,, 2015 (122), conduziram um estudo retrospectivo de coorte com mulheres
soropositivas registradas em 19 centros de tratamento no Quénia para avaliar a eficicia de
diferentes métodos contraceptivos na prevencdo da gravidez n3o planejada.’® Os autores
coletaram os dados referentes ao uso de contraceptivos por mulheres infectadas com HIV entre
15 e 45 anos de idade a partir de registros médicos eletronicos. Pacientes em tratamento com
antirretrovirais realizaram visitas a cada 1 — 3 meses, enquanto individuos que ndo receberam
antirretrovirais visitaram as clinicas a cada seis meses. O desfecho primario do estudo foi
incidéncia de gravidez, registrado conforme o relato das préprias participantes ou caso elas se

apresentassem gravidas.

No total, 24.560 mulheres contribuiram com 94.162 observa¢des. Dentre os métodos
contraceptivos delimitados neste dossié, o implante de etonogestrel foi utilizado por 1.512
participantes; 16.363 utilizaram acetato de medroxiprogesterona; e 2.495 fizeram uso de pilulas

contraceptivas.

10 0 estudo também determinou a incidéncia de gravidez estratificada conforme a terapia antirretroviral utilizada, e
nao especificou o tipo de DIU investigado; estes dados ndao foram descritos por ndo estarem de acordo com a PICO.
Apenas os métodos contraceptivos definidos na PICO foram incluidos nesta revisao.
84
CONFIDENCIAL
Ndo deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas
sem o consentimento expresso da Organon.



[Organon] Proprietary

A incidéncia ajustada de gravidez foi de 1,4 por 100 pacientes-anos (IC 95%: 1,0 a 1,8) para
usudrias do implante de etonogestrel; de 4,3 por 100 pacientes-anos (IC 95%: 3,7 a 4,9) para
acetato de medroxiprogesterona; e de 5,8 por 100 pacientes-anos (IC 95%: 4,7 a 7,2) para pilulas

contraceptivas.

O estudo concluiu que o implante de etonogestrel foi eficaz na prevencdo da gravidez nao
planejada em mulheres soropositivas. Dentre as opg¢des de contraceptivos incluidas nesta

revisdo, o implante de etonogestrel apresentou a menor taxa ajustada de incidéncia de gravidez.

Alemayehu, 2015

Alemayehu et al., 2015 (123), realizaram um estudo retrospectivo para avaliar o uso de
contraceptivos reversiveis de longa acdo em moradoras de um distrito rural do Tigré, no norte

da Etiépia.l!

No total, registros médicos de 517 moradoras do distrito rural de Kilteawlaelo foram incluidos
nas analises, coletados até margo de 2013. As participantes tinham de 15 a mais de 40 anos de
idade. Entre as mulheres que declararam fazer uso de LARCs, o implante de etonogestrel foi o

mais utilizado (91%; n = 184), seguido por DIU (6%; n = 11).

O estudo concluiu que, entre LARCs, o implante de etonogestrel teve a maior adesao entre as

usuarias.

Steinauer, 2015

Steinauer et al., 2015 (124), realizaram um estudo prospectivo com o objetivo de identificar
fatores associados com a escolha de métodos contraceptivos altamente eficazes, de longa a¢do

e somente progestégenos, apos a realizagao de aborto induzido por aspiragao.

11 0 estudo delimitou outros desfechos (histérico obstétrico, percepg¢des socioculturais, conhecimento
das participantes e preditivos para o uso de contraceptivos) e incluiram comparagdes entre as moradoras
do distrito rural com a populagdo urbana; estes resultados ndo foram descritos nesta revisdo por ndo
estarem de acordo com a PICO.
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O estudo foi conduzido entre marco de 2008 e setembro de 2010, com o recrutamento
encerrado em agosto de 2009 no San Francisco General Hospital Women’s Options Center.
Foram recrutadas mulheres que apresentavam interrupcao da gravidez apds receberem

aconselhamento contraceptivo pré-procedimento.

De 359 mulheres avaliadas para elegibilidade, um total de 260 foram incluidas no estudo (15 a
45 anos), onde 63 escolheram o implante subdérmico e 97 optaram pelo acetato de
medroxiprogesterona.l? Setenta e nove por cento das mulheres que receberam o implante
subdérmico declararam estar muito satisfeitas com o método contraceptivo e 81% declararam-

se muito satisfeitas com o acetato de medroxiprogesterona.

O estudo concluiu que a adesdo aos LARCs foi alta e que as pacientes se mostraram muito

satisfeitas com os métodos contraceptivos selecionados.

Grunloh, 2013

Grunloh et al., 2013 (125), elaboraram um estudo prospectivo com o objetivo de avaliar a
descontinuacdo em 6 meses entre mulheres que utilizaram implante de etonogestrel e DIU de
cobre, e identificar as caracteristicas iniciais associadas a descontinuacdo precoce dos

contraceptivos.

Um total de 9.256 pacientes foram recrutadas para andlise de selecdo e, posteriormente, 3.328
foram excluidas na triagem. Entre as mulheres elegiveis, 952 optaram pelo DIU de cobre e 1.366
optaram pelo implante de etonogestrel. Em relagdo a continuagdo do método, 92% das
pacientes mantiveram o DIU de cobre e 93% das pacientes que optaram pelo implante de

etonogestrel permaneceram utilizando o mesmo.

2.0 estudo também avaliou o uso de DIU, porém, incluiu apenas o dispositivo de levonorgestrel. Estes
resultados, bem como de desfechos ndo delimitados na revisao, ndo foram descritos neste relatério por
ndo estarem de acordo com a PICO.
130 estudo avaliou também o uso de DIU de levonorgestrel, o qual n3o foi incluido nesta revisdo por ndo
se adequar a pergunta PICO.
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Concluiu-se que as taxas de continuagdo para os LARCs avaliados em seis meses foram altas e
gue esses métodos devem ser considerados como primeira linha com a finalidade de reduzir a

ocorréncia de gravidez ndo planejada.

Xu, 2012

Xu et al., 2012 (126), realizaram uma analise a partir do estudo CHOICE com objetivo de estimar
as falhas de contracepc¢ao do implante de etonogestrel e DIU em mulheres com sobrepeso ou
com obesidade em relagdo as mulheres com peso normal. Apenas os resultados referentes aos

desfechos previamente especificados na pergunta PICO deste dossié estdo relatados abaixo.

De um total de 8.445 mulheres que foram selecionadas para o estudo CHOICE, 14% (n = 1.168)
mulheres escolheram o implante de etonogestrel e 50% (n = 4.200) escolheram DIU. As taxas de
continuagdo em um ano para implante de etonogestrel e DIU foram de 83,3% e 86,6%,

respectivamente.

Entre as mulheres que optaram pelo implante de etonogestrel, foi registrada uma gravidez ndo
intencional que ocorreu em uma paciente obesa com o indice de massa corporal (IMC) de 30,7
registrado no recrutamento. A taxa cumulativa de falha do implante de etonogestrel entre
pacientes com peso normal ou sobrepeso foi de 0,00 a cada 100 mulheres/ano, enquanto entre

pacientes com obesidade foi de 0,23 a cada 100 mulheres/ano.

Em relagdo ao grupo que optou pelo DIU, 6 gestagdes ndo planejadas em pacientes com peso
normal foram registradas; 6 em pacientes com sobrepeso e 7 em pacientes com obesidade
durante os trés anos de uso. A taxa geral de falhas foi menor do que 1 a cada 100 mulheres/ano

e ndo variou entre os IMCs calculados.

N3o foram encontradas diferencas significativas no que diz respeito as taxas de falha entre os
métodos contraceptivos utilizados em mulheres com peso normal, sobrepeso ou com obesidade

(valor de p=0,24; 0,28; e 0,62, respectivamente).

Os autores concluiram que a eficdcia do implante ndo apresenta varia¢dao de acordo com o IMC

em ambos os métodos, 0s quais apresentaram taxas de falha muito baixas.

Walch, 2009
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Walch et al., 2009 (127), elaboraram um estudo prospectivo, controlado e randomizado com o
objetivo de comparar a satisfacdo com o uso de acetato de medroxiprogesterona e implante de

etonogestrel por mulheres com endometriose.4

Um total de 41 mulheres foram incluidas para andlise, na qual 21 utilizaram implante de
etonogestrel e 20 receberam acetato de medroxiprogesterona. Em relacdo ao desfecho de
satisfacdo, as propor¢des da soma entre pacientes satisfeitas e muito satisfeitas foram quase
idénticas em ambos os bracos de tratamento (implante de etonogestrel: 57% versus acetato de
medroxiprogesterona: 58%). No entanto, 9% das participantes que usaram o implante de
etonogestrel versus 32% das mulheres que receberam acetato de medroxiprogesterona

declararam muita insatisfagdo (Figura 8).

Figura 8. Grau geral de satisfacdo com implante de etonogestrel e acetato de

medroxiprogesterona.
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Fonte: adaptado de Walch, 2009. (127)

Os autores concluiram que uma alta porcentagem de mulheres considerou estarem satisfeitas

ou muito satisfeitas com o implante de etonogestrel e com o acetato de medroxiprogesterona.

14 Também foram analisados desfechos de melhora na dor de acordo com escala visual analégica e
desfechos de segurancga. Apenas os desfechos considerados na PICO foram descritos.
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6. Avaliagdao econdmica

6.1. Objetivo

O objetivo desta andlise econ6mica foi avaliar a relacdo de custo-efetividade do implante
contraceptivo subdérmico de etonogestrel comparado aos outros métodos contraceptivos
incluidos na Relagdo Nacional de Medicamentos Especiais (RENAME) na prevencdo da gravidez

nao planejada por mulheres adultas em idade reprodutiva entre 18 e 49 anos.

Cabe ressaltar que, em decisdo da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos
Estratégicos em Saude, através da PORTARIA SCTIE/MS N°13 de 19 de abril de 2021, ficou
incorporado o implante subdérmico de etonogestrel, para a populacao especifica de mulheres
em idade fértil e em situacdo de vulnerabilidade (em situacdo de rua, com HIV/AIDS em uso de
dolutegravir, em uso de talidomida, privadas de liberdade, trabalhadoras do sexo ou em
tratamento de tuberculose em uso de aminoglicosideos). (102) Desta forma, a presente
avaliacdo econémica visa a ampliagdo desta indicacdo para todas as mulheres adultas em idade

reprodutiva entre 18 e 49 anos.

A avaliagdo econd6mica aqui descrita foi conduzida conforme as Diretrizes Metodoldgicas de
Avaliacdo EconOGmica do Ministério da Saude, de 2014, (128) e com o Consolidated Health
Economic Evaluation Reporting Standards (CHEERS) Task Force Report, (129) da The
International Society for Health Economics and Outcomes Research (ISPOR). Para isso, foi
elaborada uma analise de custo-efetividade, com modelagem markoviana, no Microsoft Office

Excel® (Microsoft Corporation, Redmond, WA, EUA).

6.2. Métodos
6.2.1. Objetivo

Mulheres adultas em idade reprodutiva entre 18 e 49 anos.

6.2.2. Perspectiva

Foi adotada a perspectiva do SUS como fonte pagadora de servigos de salude. Neste contexto,
foram considerados todos os custos médicos diretos reembolsados pelo SUS. Custos indiretos

nao foram considerados, uma vez que nao se adequam a perspectiva do pagador.
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6.2.3. Intervenc¢ao e comparadores

A intervencdo adotada foi o implante contraceptivo subdérmico de etonogestrel em

comparag¢do aos métodos contraceptivos inclusos na RENAME. S3o eles: (130)

e Contraceptivo injetdvel trimestral (acetato de medroxiprogesterona 150 mg);

e Contraceptivo injetdvel mensal (enantato de norestiterona 50 mg + valerato de estradiol
5 mg);

e DIU de cobre;

e Pilula combinada (etinil estradiol 0,03 mg + levonogestrel 0,15 mg); minipilula

(noretisterona 0,35mg).

6.2.4. Desfechos considerados

Os desfechos de custo contemplados na andlise foram custos médicos diretos, incluindo o custo

dos métodos contraceptivos, consulta, procedimentos e custo da gravidez ndo planejada.

Para os desfechos clinicos, avaliou-se como desfecho primario o nimero de gestacbes ndo

planejadas evitadas.

As opc¢Oes de contracepgao foram comparadas através da razdo de custo-efetividade
incremental (RCEI), definida como a relagdo entra a diferenga de custos dividida pela diferenca

da efetividade entre as diferentes estratégias de tratamento (Equagdo 1).
Equacao 1. Razdo de custo-utilidade incremental.

CuStOImplante subdérmico — CuStOComparadores
Efetividadelmplante subdérmico — Efetividadec'omparadores

RCEI =

RCEI: Razdo de custo-efetividade incremental; Custo: Custos (em Reais); Efetividade (em gestagdes evitadas).

6.2.5. Estrutura do modelo

A andlise econémica foi implementa através de um modelo de Markov para simular o periodo
de 3 anos, considerando 39 ciclos de 28 dias. A coorte considerada foi de 1.000 pacientes
segmentada pelas faixas etdrias de 18 a 19,20a24,25a29,30a34,35a39,40a44e45a49

anos.
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O modelo é iniciado com a mulher em idade reprodutiva utilizando o método contraceptivo
selecionado. A cada ciclo as pacientes podem continuar ou descontinuar a utilizar o método
contraceptivo inicial. As mulheres em utilizacdo continua do método contraceptivo inicial estdo
sujeitas a ocorréncia da gravidez ndo planejada de acordo com a taxa de falha em uso tipico do

método utilizado.

As mulheres que descontinuam o método inicial podem mudar para um anticoncepcional
diferente ou cessar o uso de métodos contraceptivos. Ao mudar de contraceptivo, o modelo
atribui um método subsequente usando uma média ponderada com base na participacdo de
mercado das demais alternativas e, consequentemente, assumindo uma taxa de falha média
ponderada dos métodos restantes. Ja ao cessar o uso de contraceptivos, o risco de engravidar é

baseado nas taxas de fertilidade especificas para cada faixa etdria.

Uma vez que a gravidez ndo planejada ocorre, ela pode resultar ou ndo em um nascido vivo.
Para a gravidez resultante em nascido vivo, agrupou-se as op¢ées de parto, a termo, normal ou
por cesdrea, e prematuro. A gravidez que ndo resulta em nascido vivo considera a ocorréncia de
aborto espontaneo ou o ébito fetal. Uma vez que a gravidez ocorre, exclui-se o custo do método
contraceptivo por 44 semanas, sendo 40 semanas de gestacdo e 4 semanas pds-parto e, apds

este periodo, reinicia-se o uso de métodos contraceptivos.

Se a gravidez ocorreu durante o método contraceptivo inicial, a paciente troca de método e o
modelo atribui um método subsequente usando uma média ponderada com base na
participacao de mercado das demais alternativas. Caso a gravidez ocorra durante a utilizagdo do
método subsequente, um novo método é novamente definido com base na participagao de

mercado de todos os métodos, com exce¢do do método inicial (

Figura 9).
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Figura 9. Representagdo esquemadtica do modelo de Markov.
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6.2.6. Horizonte temporal

O modelo adotou um horizonte temporal de 3 anos.

6.2.7. Taxa de desconto

Foi aplicada uma taxa de desconto anual de 5% para custos e desfechos, de acordo com as

recomendagdes das Diretrizes Metodoldgicas para Estudos de Avaliagdo Econdomica de

Tecnologias em Saude, publicado pelo Ministério da Saude. (128)
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6.2.8. Parametros clinicos

Distribuigdo do uso de contraceptivo por faixa etdria

Inicialmente foi verificado o percentual de mulheres por faixa etdria em uso de métodos
contraceptivos, com base na Pesquisa Nacional de Saude (PNS), publicada em 2021. (9) Em
seguida, multiplicou-se este percentual pelo nimero de mulheres na faixa etaria
correspondente (131), estimando o nimero de mulheres em uso de métodos contraceptivos em

2019. Por fim, calculou-se a distribuicdo do uso de contraceptivos por faixa etdria.

Estes resultados estdo apresentados na Tabela 22.

Tabela 22. Distribuicdo do uso de contraceptivo por faixa etaria.

18-19 20-24 25-29
anos anos anos

Parametros

0,

GHCBLEOER 76,1% 76,1% 91,2% 91,2% 82,3% 82,3% 82,3%
contraceptivos
Populagdo 3.279.957 8575788 8.519.370 8.708.998 8.611.601 7.854.763 6.961.901
feminina (2019)

Mulheres em

uso de 2.496.047 6.526.175 7.769.665 7.941.694 7.087.348 6.464.470 5.729.645
contraceptivo

Distribuicao por

. L. 5,7% 14,8% 17,7% 18,0% 16,1% 14,7% 13,0%
faixa etaria

Fonte: Elaboragdo prépria.

Taxa de fertilidade anual

A taxa de fertilidade anual, por faixa etaria, foi estimada a partir de dados do Sistema de
Informacdo de Nascidos Vivos (SINASC), para a determinag¢do do nimero de nascidos vivos, bem
como, a partir de dados do Sistema de Informacgdo de Agravos de Notificacdo (SINAN), para os

Obitos fetais (incluindo abortos). (132,133)

A taxa de fertilidade, por faixa etdria, foi calculada a partir do nimero de nascidos vivos e ébitos

fetais extraidos dos sistemas mencionados divididos pelo numero total de mulheres na
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respectiva faixa etaria, conforme a Tabela 23. Os célculos para a estimativa da taxa de

mortalidade por faixa etaria foram realizados com dados de 2022.

Tabela 23. Taxa de fertilidade por faixa etaria (por 1.000 mulheres por ano).

Faixa etdria Nascidos vivos Obitos fetais fer:ic:::La(gzé :2 2) Tax(ap«:(: ::irlthi:::l)ade
15 a 19 anos” 301.313 3.482 7.511.038 40,58
20 a 24 anos 617.884 5.880 8.251.703 75,59
25 a 29 anos 642.358 5.639 8.528.874 75,98
30 a 34 anos 535.432 4.954 8.579.691 62,98
35 a 39 anos 344.060 3.817 8.720.848 39,89
40 a 44 anos 100.219 1.617 8.331.214 12,22
45 a 49 anos 5.909 134 7.392.473 0,82

Fonte: elaboragdo prépria. * Para fins de modelagem assumiu-se que os valores para esta faixa etaria seriam

correspondentes a faixa etaria de 18-19 anos, conforme utilizado no modelo econémico.

Taxa de falha do método contraceptivo

As taxas de falhas de cada método contraceptivo foram aplicadas para estimar o nimero de
gestacOes ndo planejadas. As probabilidades anuais de falha derivam do estudo Trussell et al.,

2014, sendo consideradas as taxas de falha com o "uso tipico" no primeiro ano. (134)

Para o contraceptivo injetavel mensal (enantato de norestiterona 50 mg + valerato de estradiol
5 mg), ndo foram encontrados dados de eficacia no estudo mencionado, assumindo-se a
premissa que sua falha seria equivalente a de injecGes trimestrais de acetato de

medroxiprogesterona 150 mg.
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A Tabela 24 apresenta a taxa de falha aos métodos contraceptivos.

Tabela 24. Taxa de falha ao método contraceptivo.

Método contraceptivo Taxa de falha com “uso tipico” no primeiro ano
Implante subdérmico de etonogestrel 0,05%
Injetavel trimestral 6,00%
DIU de cobre 0,80%
Pilula combinada 9,00%
Minipilula 9,00%
Injetavel mensal” 6,00%

Fonte: elaboragdo propria. DIU: dispositivo intrauterino. * Premissa de equivaléncia com o contraceptivo injetavel

trimestral.

Uma vez que o modelo considera ciclos de 28 dias, referente ao ciclo menstrual, a probabilidade
anual foi convertida para probabilidades de falha por ciclo menstrual (28 dias) através do

método de Briggs et al., 2007. (135)

Taxa de descontinuagdo do método contraceptivo

Foram identificadas duas fontes de dados para a taxa de descontinua¢do dos métodos
contraceptivos, Trussell et al., 2014 e o Projeto CHOICE. O primeiro apresenta o percentual de
pacientes que continuaram a utilizacdo do método contraceptivo inicial apds o periodo de um
ano, enquanto o segundo apresenta este mesmo dado observando as pacientes ao longo de trés

anos. (46,134)
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A descontinuac¢do do primeiro ano foi baseada na estimativa apresentada por Trussell et al.,
2014, enquanto a descontinuacdo do segundo e terceiro ano foram obtidas pelas proporc¢des
entre a descontinuacdo do ano em questdo e o primeiro ano, segundo o Projeto CHOICE (Tabela

25). (46,134)

Tabela 25. Taxa de descontinuagdo.

Método contraceptivo Ano 1 Ano 2 Ano 3
Implante subdérmico de etonogestrel 16,0% 12,4% 12,4%
Injetavel trimestral 44,0% 32,1% 15,84%
DIU de cobre 22,0% 13,4% 11,9%
Pilula combinada 33,0% 25,4% 21,1%
Minipilula 33,0% 25,4% 21,1%
Injetavel mensal 44,0% 32,1% 15,8%

Fonte: elaboracgdo prépria. DIU: dispositivo intrauterino.

Método contraceptivo subsequente

As mulheres que descontinuam o método inicial podem mudar para outro método. O modelo
atribui um método subsequente usando uma média ponderada com base na participa¢do de
mercado dos demais métodos e, consequentemente, assumindo uma taxa de falha média

ponderada dos métodos restantes.

A participacdo de mercado foi estimada considerando dados obtidos a partir da PNS, publicada
em 2021, onde foram avaliados os porcentuais de uso dos seguintes métodos contraceptivos:
contraceptivo injetavel (9,8%), pilula oral (40,6%) e DIU de cobre (4,4%). Os porcentuais foram
entdo redistribuidos de forma a somarem 100% e, em seguida, aplicados proporcionalmente
aos comparadores do modelo. Por exemplo, na redistribuicdo para que somassem 100%, o
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contraceptivo injetavel obteve uma participacdo de mercado de 17,8%. Dado que existem dois
comparadores injetaveis no modelo (trimestral e mensal), essa participacdo foi dividia
igualmente entre eles (8,9% para cada um). O mesmo processo foi aplicado para os outros

comparadores.

A Tabela 26 apresenta a distribuicdo de uso dos métodos contraceptivos utilizados no modelo.

Tabela 26. Distribuicdo de uso de métodos contraceptivos.

Método contraceptivo % de uso

Implante subdérmico de etonogestrel 0,0%
Injetavel trimestral 8,9%
DIU de cobre 8,0%
Pilula combinada 37,0%
Minipilula 37,0%
Injetavel mensal 8,9%

Fonte: elaboracgdo prépria. DIU: dispositivo intrauterino.

6.2.9. Parametros de custo

Meétodos contraceptivos

Para calcular o custo dos métodos contraceptivos, primeiro levantou-se a posologia e
frequéncia/duracdo de cada método, consultando nas bulas dos respectivos produtos (Tabela

27).

Tabela 27. Posologia dos diferentes métodos contraceptivos.

Método contraceptivo Frequéncia/duracdo Quantidade por periodo

Implante subdérmico de etonogestrel 3 anos 1
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Injetavel trimestral Trimestral 1
DIU de cobre 10 anos 1
Pilula combinada Mensal 21
Minipilula Mensal 28
Injetavel mensal Mensal 1

Fonte: elaboragdo prépria. DIU: dispositivo intrauterino.

Para implante subdérmico de etonogestrel considerou-se o preco proposto pelo fabricante para
a incorporacdo de RS 172,26. Os demais métodos contraceptivos tiveram seus custos
consultados no Painel de Precos do Ministério da Economia, considerando a média ponderada
entre as compras mais recentes, quando mais de uma compra foi identificada. Caso contrario, o
ultimo valor foi utilizado. Foram consideradas apenas as compras realizadas pelo Departamento

de Logistica em Saude (UASG 250005).

A Tabela 28 apresenta os custos de aquisicdao dos métodos contraceptivos utilizados no modelo
econdmico, enquanto a Tabela 29 apresenta o custo de tratamento com cada um dos métodos
no horizonte temporal de 3 anos (incluindo custo de administragdo, apresentado na proxima

sec¢do).

Tabela 28. Custo de aquisi¢ao de contraceptivos.

Método contraceptivo Custo unitario Observagao
Implanon NXT® RS 172,26 Painel de Precos: Mediana

Painel de pregos (250005): Média ponderada
Injetavel trimestral RS 6,98

10/10/23

Painel de precos (250005): Média ponderada

Injetavel mensal RS 5,94
(28/04/23; 26/12/23; 08/02/24)

DIU de cobre RS 8,08 Painel de precos (250005): Compra Unica 12/01/24
Pilula combinada (blister) RS 0,80 Painel de pregos (250005): Compra Unica 10/11/23
Minipilula (blister) RS 3,05 Painel de pregos (250005): Compra Unica 30/06/23

98
CONFIDENCIAL

Ndo deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas
sem o consentimento expresso da Organon.



[Organon] Proprietary

Fonte: elaboragdo prépria. DIU: dispositivo intrauterino.

Tabela 29. Custo de tratamento (em 3 anos).

Método Quantidad Quantidad Custo Custo com Custo de Custoem 3
contracepti e anual eem3 contraceptivo contraceptivo administracao anos
vo anos unidade s em 3 anos em 3 anos
Implanon 0,33 .
! 1 | RS 172,2 RS 172,2 RS 1 RS 182,2
NXT® implantes implante S ,26 S ,26 $ 10,00 $ 182,26
Injetavel S -
trimestral 4 inje¢des 12 injecdes RS 6,98 RS 83,76 RS 7,56 R$ 91,32
Injetavel
MIetavel 2 injecdes 36injeces RS 5,94 RS 213,85 RS 22,68 RS 236,53
mensal
DIUd
€ 0,1 DIU 0,3 DIU RS 8,08 RS 2,67 RS 11,29 RS 13,96
cobre
Pilul 1
futa 3 39 RS 0,80 RS 31,16 - R$ 31,16

combinada blisteres blisteres

13 39

blisteres  blisteres RS 3,05 RS 118,80 ) RS 118,80

Minipilula

Fonte: elaboracgdo prépria. DIU: dispositivo intrauterino.

Custos associados aos métodos contraceptivos

Além dos custos de medicamentos, foram incluidos os custos associados ao uso dos métodos
contraceptivos, como custo de inser¢ao e remoc¢do do implante, custo de inje¢do e custo de

insercao do DIU de cobre.
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Os pregos dos procedimentos considerados para a composi¢ao de custo foram consultados no
Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos e OPME do SUS

(SIGTAP). (136)

Sobre a conduta adotada, para insercao e remocao do implante foi considerado o custo de uma
consulta. Para o custo de injecdo, considerou-se o custo de uma consulta e de administracdo de
medicamentos. Ja para o custo da insercao do DIU de cobre, além da consulta, foi considerado
o custo de uma ultrassonografia pélvica para auxiliar o posicionamento do dispositivo. Também
foi considerado uma consulta anual de acompanhamento, independentemente do método

contraceptivo utilizado.

Tabela 30. Custos associados aos métodos contraceptivos.

Item de custo Custo Procedimento Cadigo SIGTAP
1 ao/R a . ~ .
ns&lergao/ emogdo RS 10,00 Consulta médica em atencdo especializada 03.01.01.007-2
do implante

Admini ~ .
Injecsio RS 0,63 dministracdo de medicamentos na 03.01.10.001-2

atencgado especializada

02.05.02.016-0

Insergao do DIU Ultrassonografia pélvica (ginecoldgica) +

2 s ~ -
de cobre R$ 34,20 Consulta médica em atencdo especializada 03.01.01.007-2
Acompanhamento - ~ -
anual R$ 10,00 Consulta médica em atencdo especializada 03.01.01.007-2

Fonte: elaboragdo prépria. DIU: dispositivo intrauterino; SIGTAP: Sistema de Gerenciamento da Tabela de

Procedimentos, Medicamentos e OPME do SUS.

Custo associado a gravidez ndo planejada

Além dos custos relacionados aos métodos contraceptivos, o modelo inclui também aqueles

custos relacionados a gravidez. Sendo eles:

Custo relacionado ao aborto;

Acompanhamento neonatal;

Custo relacionado ao parto normal;

Custo relacionado ao parto cesarea.
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Fora considerados os custos médios, para o ano de 2023, conforme dados do Tabnet, exceto
pelo acompanhamento neonatal, que foi retirado do Relatdério de Recomendagdo N° 724, da

CONITEC. (137)

A Tabela 31 apresenta os custos associados a gravidez nao planejada.

Tabela 31. Custos associados a gravidez.

Item de custo Custo Procedimento

Aborto RS 322,04 04.09.06.007-0: Esvaziamento de Utero pds-aborto
Gravidez RS 243,85 Relatdrio de Recomendagdo N° 724

Parto normal RS 443,40 03.10.01.003-9: Parto normal

Parto cesariano RS 545,73 04.11.01.003-4: Parto cesariano

Fonte: elaborag3o prépria.

6.2.10. Anadlise de sensibilidade

Anadlise de sensibilidade deterministica

A anadlise de sensibilidade deterministica foi executada considerando-se os intervalos adequados

para cada um dos parametros da analise extraidos da literatura.

A determinacdo dos intervalos de variacao foi definida da seguinte forma: havendo disponiveis
os intervalos de confianga para cada parametros, estes foram utilizados. Caso contrario, um

intervalo de +20% em relagdo ao cenario base foi utilizado.

Os parametros avaliados em andlise de sensibilidade deterministica, bem como seus limites

inferior e superior, podem ser vistos no Anexo 8.
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Andlise de sensibilidade probabilistica

A andlise de sensibilidade probabilistica foi executada considerando-se 1.000 itera¢des. De
modo geral, foram utilizadas as distribuices beta para probabilidades, normal para custos e

triangular para dados como ndmero de consultas.

Os parametros avaliados em analise de sensibilidade probabilistica, bem como as distribuicdes

aplicadas para cada parametro, podem ser vistos no Anexo 8.

6.3. Resumo das principais caracteristicas do modelo.

Tabela 32. Resumo das principais caracteristicas do modelo.

Caracteristica Observagoes

Populagao de interesse Mulheres adultas em idade reprodutiva entre 18 e 49 anos
Perspectiva SUS como fonte pagadora de servicos de saude

Intervencgdo: implante subdérmico de etonogrestrel
Comparadores:

e Contraceptivo injetavel trimestral;
e Contraceptivo injetavel mensal;

e DIU de cobre;

e Pilula combinada;

e Minipilula.

Intervencao e comparador

Desfechos GestagOes ndo planejadas evitadas
Estrutura do modelo Modelo de Markov

Horizonte temporal Trés anos

Taxa de desconto 5% ao ano para custos e desfechos

Taxa de falha e descontinuagao de Trussel, 2014 e Projeto
Parametros clinicos CHOICE. Demais dados (fertilidade, uso de contraceptivo) a
partir de dados de dados publicas nacionais.

Estimativa dos custos Fontes publicas adequadas a perspectiva adotada (Painel de
Precos, SIGTAP, Tabnet)
Conduzidas andlises de sensibilidade deterministica e

Analise de sensibilidade e
probabilistica

Fonte: Elaboragdo propria.
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6.4. Resultados

A utilizacdo do implante contraceptivo subdérmico de etonogestrel para a prevencao de
gravidez ndo planejada em mulheres adultas, em uma coorte de 1.000 pacientes, gerou
economia em comparacdo ao contraceptivo injetavel trimestral e injetavel mensal (Tabela 33).
Ja em relacdo ao numero de gestacdes indesejadas, o implante subdérmico apresentou reducao
consideravel no nimero de gestacdes quando comparado a todos os comparadores avaliados,
sendo a maior diferenca apresentada em relacdo a pilula combinada e a minipilula, evitando 203
gestacdes no periodo de 3 anos (Tabela 34). Neste contexto, o implante subdérmico de
etonogestrel mostrou-se dominante, isto €, com menor custo e maior efetividade que os
contraceptivos injetaveis mensal e trimestral. Além disso, foi muito custo-efetivo na
comparagdo com o DIU de cobre, pilula combinada e minipilula, com uma RCEI
consistentemente muito inferior ao limiar de custo-efetividade de um PIB per capita nacional

(aproximadamente RS 50 mil, em 2023) proposto pela CONITEC. (138)

Tabela 33. Resultados de custo.

Custo

Comparador Contracepgao . Gravidez Incremental
associado

Implante subdérmico R$184.438 RS68.715 R$28.688 R$281.841 Referéncia
Injetavel trimestral R$55.903 R$S109.031 RS$S138.059 RS$S302.993 -R$21.152
DIU de cobre R$31.086 RS56.836 R$37.141 R$125.063 R$156.779
Pilula combinada R$46.275 R$61.716 R$117.490 R$225.481 R$56.360
Minipilula R$77.825 RS60.186 R$112.922 R$250.933 R$30.909
Injetavel mensal R$152.948 R$21.026 R$118.318 R$292.292 -R$10.451

Fonte: elaboragdo prépria. DIU: dispositivo intrauterino.

Tabela 34. Numero de gestagoes.

Comparador Parto normal Cesdrea Incremental
Implante subdérmico 15 26 0 41 Referéncia
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Injetavel trimestral 68 124 2 204 -163
DIU de cobre 27 50 1 78 -37
Pilula combinada 85 156 3 244 -203
Minipilula 82 150 3 244 -203
Injetavel mensal 86 157 3 246 -205

Fonte: elaboragdo propria. DIU: dispositivo intrauterino.

Tabela 35. Resultado de custo-efetividade.

Efetividade
incremental

Comparador Custo incremental

Implante subdérmico Referéncia Referéncia Referéncia
Injetavel trimestral -R$21.152 -163 Dominado
DIU de cobre R$S156.779 -37 R$ 4.189,19
Pilula combinada RS$56.360 -203 RS 277,33
Minipilula R$30.909 -203 R$ 151,91
Injetavel mensal -R$10.451 -205 Dominado

Fonte: elaboragdo propria. RCEl: razdo de custo-efetividade incremental; DIU: dispositivo intrauterino.

6.4.1. Andlise de sensibilidade univariada

A Figura 10 apresenta os resultados da andlise de sensibilidade deterministica para a)
contraceptivo injetavel trimestral; b) DIU de cobre; c) minipilula; d) pilula combinada; e)

contraceptivo injetdvel mensal.
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Figura 10. Analise de sensibilidade deterministica - Diagrama de tornado’.
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Fonte: elaboragdo prépria. RCEl: razdo de custo-efetividade incremental; DIU: dispositivo intrauterino. A RCEl apresenta o sinal invertido, uma vez que, o resultado apresentado no diagrama de

tornado traz a diferenga de custo e efetividade entre comparador e intervengdo.
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De modo geral, os pardmetros de maior impacto em relacdo aos resultados da andlise de
sensibilidade deterministica foram aqueles relacionados ao custo de aquisicdo de
medicamentos. E importante ressaltar que o demandante se compromete a praticar o preco
proposto para incorporacdo apresentado na Sec¢do 6.2.9 — Métodos contraceptivos, reduzindo,

assim, a variabilidade dos resultados.

6.4.2. Analise de sensibilidade probabilistica

Os resultados da analise de sensibilidade probabilistica estdo apresentados no plano de custo-

efetividade da Figura 11 e na curva de aceitabilidade da

Figura 12.

Figura 11. Andlise de sensibilidade probabilistica — Plano de custo-efetividade.
RE400.000
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nirerrenlal

Cuslo

Gravidez nio planejads neremsnial
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Fonte: elaboragdo prépria. DIU: dispositivo intrauterino.
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Figura 12. Andlise de sensibilidade probabilistica — Curva de aceitabilidade.
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Fonte: elaboragdo prépria. DIU: dispositivo intrauterino. DIU: dispositivo intrauterino. As curvas dos demais
comparadores permanecerdo com 0% de probabilidade de ser custo-efetivos, desta forma, ndo sdo considerados

custo-efetivos em comparagao ao DIU de cobre ou Implante subdérmico.

O resultado da analise de sensibilidade probabilistica confirma os resultados da andlise de custo-
efetividade, que demonstram que o implante subdérmico de etonogestrel é uma alternativa
anticoncepcional custo-efetiva em relagdo aos contraceptivos orais (pilula e minipilula) e DIU de
cobre, além de apresentar menor custo e maior efetividade na comparagao com os injetaveis,
sendo custo-efetivo em 100% das iteragdes quando definido o limiar de custo-efetividade de RS

50 mil.
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7. Impacto or¢amentario

7.1. Objetivo

O presente modelo de impacto orcamentdrio foi desenvolvido com o intuito de simular o
impacto financeiro da incorporacdao do uso do implante contraceptivo subdérmico de
etonogestrel para a prevencao de gravidez em mulheres adultas, 18 a 49 anos, sob perspectiva

do Sistema Unico de Saude.

7.2. Métodos

7.2.1. Perspectiva

Foi adotada a perspectiva do SUS como fonte pagadora de servicos de saude.

7.2.2. Interveng¢ao e comparadores

Assim como na analise de custo-efetividade, a intervencdo adotada neste estudo foi implante

contraceptivo subdérmico de etonogestrel. Os comparadores adotados foram:

e Contraceptivo injetavel trimestral (acetato de medroxiprogesterona 150
mg);

e Contraceptivo injetdvel mensal (enantato de norestiterona 50 mg + valerato
de estradiol 5 mg);

e DIU de cobre;

e Pilula combinada (etinil estradiol 0,03 mg + levonogestrel 0,15 mg);

minipilula (noretisterona 0,35mg).

7.2.3. Horizonte temporal

Foi considerado um horizonte temporal de cinco anos, conforme as recomendacdes das

Diretrizes Metodoldgicas de Andlise de Impacto Orcamentario do Ministério da Saude. (139)

108
CONFIDENCIAL

Ndo deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas
sem o consentimento expresso da Organon.



[Organon] Proprietary

7.2.4. Definigao da populagao

A definicdo da populagdo elegivel se deu por meio do método epidemiolégico. Para isso

recorreu-se a projecao populacional do IBGE, de 2018 (131), para a estimativa do nimero de

mulheres nas faixas etarias de 18 a 19, 20 a 24, 25a 29, 30 a 34, 35 a 39,40 a 44 e 45 a 49 anos

(Tabela 36). A populacdo elegivel foi entdo calculada através da aplicacdo do porcentual de uso

de métodos contraceptivos, de acordo com a PNS, publicada em 2021, (9) conforme ja

apresentado na Secdo Erro! Fonte de referéncia ndo encontrada. — Distribuicdo do uso de

contraceptivo por faixa etaria. Esse processo foi aplicado para a populacdo projetada pelo IBGE

entre 2025 e 2029.

A Tabela 37 apresenta a definicdo da populacdo elegivel ao uso do implante subdérmico de

etonogestrel.

Tabela 36. Proje¢ao populacional do IBGE — Mulheres por faixa etaria de interesse.

Faixa etdria 2025 2026 2027 2028 2029
18 e 19 anos 2.945.354 2.895.040 2.872.720 2.840.937 2.822.938
20 a 24 anos 7.877.885 7.732.483 7.601.342 7.495.658 7.404.243
25 a 29 anos 8.554.527 8.498.854 8.401.581 8.230.970 8.039.027
30 a 34 anos 8.492.259 8.474.016 8.475.221 8.501.254 8.530.339
35 a 39 anos 8.669.057 8.632.896 8.591.073 8.541.313 8.492.081
40 a 44 anos 8.552.992 8.620.632 8.657.882 8.663.516 8.644.914
45 a 49 anos 7.771.526 7.944.063 8.102.291 8.246.251 8.370.379
Fonte: IBGE, 2018. (131)
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Tabela 37. Defini¢cdo da populagao elegivel (mulheres em uso de contraceptivo).

Faixa etaria

18 e 19 anos

20 a 24 anos

25 a 29 anos

30 a 34 anos

35 a 39 anos

40 a 44 anos

45 a 49 anos

Populagdo elegivel

Faixa etaria 2025

76,1%
76,1%
91,2%
91,2%
82,3%
82,3%

82,3%

2.241.414

5.995.070

7.801.729

7.744.940

7.134.634

7.039.112

6.395.966

2026

2.203.125

5.884.420

7.750.955

7.728.303

7.104.873

7.094.780

6.537.964

2027

2.186.140

5.784.621

7.662.242

7.729.402

7.070.453

7.125.437

6.668.185

2028

2.161.953

5.704.196

7.506.645

7.753.144

7.029.501

7.130.074

6.786.665

2029

2.148.256

5.634.629

7.331.593

7.779.669

6.988.983

7.114.764

6.888.822

44.352.866 44.304.420 44.226.480 44.072.176 43.886.715

Fonte: Elaboragao prépria.

Assim, no primeiro ano apds a incorporagdo do implante subdérmico de etonogestrel,

aproximadamente 44 milhdes de mulheres com idade entre 18 e 59 anos seriam elegiveis ao

tratamento contraceptivo com o medicamento.

7.2.5. Participagao de mercado

Para a definigdo da participa¢do de mercado dos diferentes métodos contraceptivos atualmente

disponiveis na RENAME recorreu-se a PNS, publicada em 2021. A participacdao de mercado no

cendrio referéncia (Tabela 38) foi definida através dos dados da pesquisa e redistribuidos de

forma a somarem 100%, conforme metodologia ja apresentada na Se¢do Erro! Fonte de

referéncia ndo encontrada. — Método contraceptivo subsequente.
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Tabela 38. Participa¢ao de mercado — Cenario referéncia.

Faixa etaria 2025 2026 2027 2028 2029
Implante subdérmico 0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0%
Injetavel trimestral 8,9% 8,9% 8,9% 8,9% 8,9%
DIU de cobre 8,0% 8,0% 8,0% 8,0% 8,0%

Pilula combinada 37,0% 37,0% 37,0% 37,0% 37,0%
Minipilula 37,0% 37,0% 37,0% 37,0% 37,0%
Injetavel mensal 8,9% 8,9% 8,9% 8,9% 8,9%

Fonte: Elaboragdo prépria.

A participacdo de mercado no cenario projetado (Tabela 39) para o ano de 2025 foi definida de
acordo com dados da Pesquisa TANCO, conduzida no Brasil, que coletou a opinido de
profissionais de saude e mulher sobre aspectos do aconselhamento de contraceptivos e o uso
de anticoncepcionais. Assim, acredita-se que esta seja uma fonte assertiva para a definicdo da
participacdo de mercado dos contraceptivos, no SUS, apds a incorporacdo do implante

subdérmico de etonogestrel.

Para os anos seguintes, a participa¢dao de mercado do implante subdérmico foi aumentada em
0,5%, estimando 1,5%, a 3% de participacdo de mercado para os anos de 2026 a 2029. Vale
ressaltar que o aumento da participagdo de mercado do implante subdérmico reduziu a

participacao de todos os comparadores de forma proporcional.

Tabela 39. Participa¢ao de mercado — Cenario projetado.

Faixa etdria 2025 2026 2027 2028 2029
Implante subdérmico 1,0% 1,5% 2,0% 2,5% 3,0%
Injetavel trimestral 8,9% 8,8% 8,8% 8,7% 8,7%
DIU de cobre 7,9% 7,9% 7,9% 7,8% 7,8%

Pilula combinada 36,7% 36,5% 36,3% 36,1% 35,9%
Minipilula 36,7% 36,5% 36,3% 36,1% 35,9%
Injetavel mensal 8,9% 8,8% 8,8% 8,7% 8,7%

Fonte: Elaboragao prépria.
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7.2.6. Custo de tratamento

Para o calculo do impacto orcamentario, utilizou-se os resultados anuais do modelo de custo-
efetividade e o prego apresentado no item 6.2.9. Considerou-se que ao iniciar o uso de
contraceptivo as pacientes sdo acompanhadas por um periodo de trés anos, equivalente ao
horizonte de tempo avaliado no modelo de custo-efetividade. Entretanto, para projetar o
impacto orcamentdrio incremental decorrente da incorporacdao do implante subdérmico de
etonogestrel, foram avaliadas 5 coortes de mulheres simultaneamente, iniciando anualmente
os métodos e seguidas por 3 anos. Cada coorte subsequente leva em consideracdo o

crescimento populacional e mulheres que descontinuaram o método anteriormente.

7.2.7. Andlise de sensibilidade

Analises de cenario foram realizadas para avaliar a sensibilidade do impacto orgamentario em

relacdo a parametros chave da analise.

A participagdo de mercado do implante subdérmico foi variada, sendo avaliados cendrios de
menor e maior participacdo de mercado em relagdo ao utilizado no cenario base (Tabela 40). O
primeiro cendrio iniciou a participacdao 0,5% para o ano de 2025, com incrementos anuais de
0,5%, chegando a 2,5% em 2029. No segundo cendrio foi considerada uma participagao inicial

de 1,5%, mantendo-se o incremento anual de 0,5% ao ano, atingindo 3,5% do mercado em 2029.

A influéncia dos parametros foi avaliada sobre o impacto incremental acumulado em 5 anos.

Tabela 40. Cenarios de participagdo de mercado do implante subdérmico de etonogestrel no

SUS.
2025 2026 2027 2028 2029
Menor participagao 0,5% 1,0% 1,5% 2,0% 2,5%
Maior participacao 1,5% 2,0% 2,5% 3,0% 3,5%
Fonte: Elaboragdo propria.
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7.3. Resumo das principais caracteristicas do modelo

A Tabela 41 apresenta resumidamente as principais caracteristicas do modelo de impacto

orcamentdrio.

Tabela 41. Resumo das principais caracteristicas do modelo.

Caracteristica Observagoes

Populagdo de interesse Mulheres adultas em idade reprodutiva entre 18 e 49 anos

Perspectiva SUS como fonte pagadora de servigos de saude
Intervengdo: implante subdérmico de etonogestrel
Comparadores:

. Contraceptivo injetavel trimestral;
Intervengdo e comparador

Contraceptivo injetavel mensal;
DIU de cobre;

Pilula combinada;

Minipilula.
Horizonte temporal Cinco anos

Os custos foram extraidos diretamente do modelo
econOmico. Assim, considerou-se, além do custo de
medicamentos, os custos associados ao método
contraceptivo e a gravidez.

Estimativa de custos

Analise de sensibilidade Baseada em cenarios

Fonte: Elaboragdo prépria. DIU: dispositivo intrauterino.

7.4. Resultados

7.4.1. Cenario base

A Tabela 42 apresenta o impacto orgamentario da incorpora¢do do implante subdérmico de

etonogestrel conforme os pardmetros expostos nas se¢des anteriores.
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Tabela 42. Resultado da andlise de impacto orgamentario (em RS).

Cenario
Projetado 3.584.850.427 3.351.436.802 3.289.256.296 3.482.862.216 3.376.174.470 17.084.580.209
Referéncia 3.527.308.885 3.343.254.476 3.201.529.989 3.389.038.732 3.300.614.538 16.761.746.621

Incremental 57.541.542 8.182.326 87.726.306 93.823.483 75.559.932 322.833.589

Fonte: Elaboragdo propria.

A anadlise de impacto orgcamentario, no cenario base, resultou em um impacto ao orcamento de
aproximadamente RS 58 milhdes no primeiro ano apds a incorporacdo, chegando a RS 76
milhdes no quinto ano. O impacto incremental, acumulado em 5 anos, foi de aproximadamente

RS 323 milhdes.

7.4.2. Andlise de cendrios

A analise de cendrios considerou a variagdo de parametros conforme proposto na Seg¢do 7.2.7.

A Tabela 43 apresenta o impacto orcamentario incremental, acumulado em 5 anos, para os

limites inferior e superior de cada parametro avaliado.

Tabela 43. Cendrio 1: Andlise de cendrios — Impacto incremental acumulado em 5 anos (em

RS).

Cenario Limite inferior Cenario base Limite superior

Participagdo de mercado (Tabela 40) 164.316.719 322.833.589 481.350.458

Fonte: Elaboragdo prépria.

De acordo com a analise de sensibilidade por cenarios, o resultado do impacto orcamentario

poderia variar entre RS 164 milhdes e RS 481 milhdes.
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8. Consideracoes finais

Foi conduzida uma revisdo sistematica da literatura com objetivo de avaliar eficicia/efetividade
na prevencdo de gravidez ndo planejada, adesdo e satisfacdo de Implanon NXT® (etonogestrel
68 mg) comparado aos contraceptivos oferecidos pelo SUS, do tipo oral, injetavel ou DIU de
cobre. Foram incluidas seis publica¢cbes, sendo dois ECRs e quatro estudos observacionais
prospectivos que avaliaram ocorréncia de gravidez, a continuagao e descontinuagao do método
contraceptivo e a satisfagdo com o método. Todos os estudos compararam o implante de
etonogestrel com o DIU de cobre. (12,110-114) Nao foram encontrados estudos comparativos

com os métodos contraceptivos SARCs orais ou injetdveis.

Na prevencdo da gravidez, o implante de etonogestrel se mostrou superior ao DIU de cobre. No
estudos de Laporte et al., 2024 (12) a proporcdo de mulheres que engravidaram apds dois anos
de acompanhamento foi de 0,6% no grupo do implante de etonogestrel e de 1,0% no grupo do
DIU de cobre. Em Bahamondes et al., 2015, a taxa de gravidez apds trés anos de uso do método
foi de 0,4 a cada 100 mulheres-anos nas usuarias do implante de etonogestrel e de 2,8 a cada

100 mulheres-anos nas usuarias do DIU de cobre. (110)

A proporc¢ao de mulheres que continuaram o uso do método contraceptivo apds dois anos e um
ano foi maior no grupo que utilizou o implante de etonogestrel. As proporc¢des foram de 75,4%
e 82,6% no grupo das usuarias do implante de etonogestrel e de 59,8% e 73,2% no grupo do DIU
de cobre, respectivamente. Os estudos apontaram maior propor¢ao de mulheres com
sangramento no grupo do DIU de cobre (10,1% e 4,0%) em relagdo ao grupo do implante de
etonogestrel (8,9% e 2,1%), o mesmo ocorreu quando se avaliou sangramento e dor (implante
de etonogestrel: 0%; DIU de cobre: 1,6%) e dor (implante de etonogestrel: 1,4% e 0%; DIU de
cobre: 3% e 1,1%). (12,112,113) Em Modesto et al., 2014, apdés um ano de uso do método, 90%
das usudrias estavam satisfeitas com o implante de etonogestrel, esse dado foi superior a

satisfacdo de 85,7% das usuarias com o uso do DIU de cobre. (112)

Considerando os resultados positivos apresentados frente ao LARC disponibilizado pelo SUS, DIU
de cobre, conclui-se que a aprovagao regulatéria de Implanon NXT® representa um avang¢o na
opc¢do contraceptiva para popula¢des femininas em idade reprodutiva para evitar a gravidez ndo

planejada, sendo associado a alta eficacia, adesdo e satisfacdo com o tratamento
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No contexto do direito ao planejamento familiar, alinhado a Politica Nacional de Direitos Sexuais
e Direitos Reprodutivos, (63) diretrizes da OMS e de sociedades médicas, (19,93,96—98,140), o
oferecimento de Implanon NXT® as mulheres adultas em idade reprodutiva no ambito da saude
publica representaria mais uma opgao de escolha para popula¢do feminina, que atuaria como
uma alternativa para reduzir os nimeros de gestacdes ndo planejadas e suas consequéncias

socioeconOmicas. (26,39)

Em relacdo as avaliacdes econémicas, o implante subdérmico de etonogestrel representou o
menor custo de tratamento ao longo de 3 anos quando comparado aos contraceptivos
injetaveis, além de ter sido muito custo-efetivo na comparacdao com os contraceptivos orais
(pilula combinada e minipilula) e o DIU de cobre, resultado semelhante a outros vistos na
literatura. (57,141) Além dos resultados de custo, o modelo de custo-efetividade foi capaz de
demonstrar o impacto significativo do implante subdérmico na reducdo de gestacles
indesejadas. Esta reducdo chegou a mais de 200 gestacdes evitadas na comparagdo com os
contraceptivos orais em um periodo de 3 anos. Ja na analise de impacto orcamentario projetou-

se um impacto incremental de aproximadamente RS 323 milhdes acumulados em 5 anos.

Nesse cenario Implanon NXT® (etonogestrel 68 mg) se apresenta como opcdo terapéutica para

prevencao da gravidez indesejada em mulheres adultas, de 18 a 49 anos, no ambito do SUS.
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ANEXO 2. PRECO - IMPLANON NXT®

O demandante propde o preco de RS 172,26 para o Implanon NXT®, que ndo consta no rol de
medicamentos com aplicagcdo do Coeficiente de Adequacdo de Precos (CAP). Dessa forma, a

compra administrativa do Implanon NXT® consideraria o Preco Fabrica.

Com o intuito de colaborar objetivamente para que médicos e pacientes tenham acesso a
tecnologias alternativas seguras, efetivas e que podem poupar recursos, a Organon propde uma
reducdo adicional ao preco aprovado pela CONITEC, anteriormente de RS 280,00. Desta forma,
neste cendrio tdo delicado da saude no Brasil, contribuimos para minimizar o impacto
orcamentdrio das incorporacgdes, oferecendo uma opcado capaz de ampliar as op¢des do Estado

na implementacdo das politicas de planejamento familiar.

Adicionalmente, estd sendo proposto um desconto de 79,47% em relacdo ao Preco Fabrica com
18% de ICMS. Um comparativo entre o preco proposto e o Preco Fabrica do Implanon NXT® estd

apresentado abaixo (Tabela 44).

Tabela 44. Prego proposto para incorporagao.

Prego proposto para a Prego Fabrica com 18%
Apresentacao
incorporagao de ICMS
Implanon NXT® (Implante com 68 mg de
RS 172,26 RS 839,04
etonogestrel)
133
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ANEXO 3. BASES DE DADOS PARA BUSCA DE EVIDENCIAS
CIENTIFICAS

Tabela 45. Bases de dados para busca de evidéncias cientificas

Bases de Dados Enderego Acesso
Cochrane Library www.thecochranelibrary.com LIVRE
PubMed www.pubmed.gov LIVRE
LILACS www.bireme.br LIVRE
EMBASE www.embase.com RESTRITO

LILACS: Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude.
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ANEXO 4. FICHAS DE AVALIAGAO DOS ESTUDOS ANALISADOS

Considerado o relatdrio de recomendac¢do n2 599 de abril de 2021 elaborado pela CONITEC,
todos os estudos incluidos tiveram o risco de viés avaliados com a ferramenta Newcastle-Ottawa
Scale. A Newcastle-Ottawa Scale é uma ferramenta que avalia estudos ndo randomizados, como
coortes e caso-controle, para isso utiliza um sistema de estrelas para julgar os estudos em trés
perspectivas principais: selecdo dos grupos do estudo (até quatro estrelas), comparabilidade dos
grupos (até duas estrelas) e determinagdo da exposicdo ou do desfecho de interesse (até trés
estrelas). A qualidade do estudo é determinada pela quantidade de estrelas, nove estrelas

indicam estudo de alta qualidade. (142)

Os estudos de Bahamondes et al., 2015 (110) e modesto et al., 2014 (112) apesar de serem ECR,

tiveram as comparagdes entre a intervengdo e o controle de natureza observacional.

A avaliacdo do risco de viés dos estudos incluidos variou de moderada a baixa qualidade
metodoldgica. O estudo de Bahamondes et al., 2015 (110) deixou de ganhar estrela na
adequacdo do acompanhamento e Ferreira et al, 2014 (113) ndo ganhou estrela na
comparabilidade dos grupos. Esses estudos ganharam sete estrelas no total, apontando
qualidade metodoldgica moderada. Os estudos de Modesto et al., 2014 (112), Modesto et al,,
2015 (111), Oderich et al., 2012 (114) e Laporte et al., 2014 (12), deixaram de ganhar estrelas na
comparabilidade dos grupos e na adequag¢dao do acompanhamento. No total ganharam seis

estrelas, o que aponta problemas significativos em suas metodologias.

O dominio de adequagdo de tratamento avalia as perdas de acompanhamento durante o
estudo, e a comparabilidade dos grupos avalia a homogeneidade dos grupos em relagao aos
fatores de confusdo que possam impactar no desfecho. Ambos os desfechos sao muito sensiveis

e importantes em estudos de coorte. (142)
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Tabela 46. Avaliacao da qualidade metodoldgica pela ferramenta Newcastle-Ottawa Scale.

Perspectivas Bahamondes, Laporte, Modesto, Modesto, Ferreira, Oderich,
2015 (110) 2024 2015 2014 2014 2012
(12) (111) (112) (113) (114)
Sele¢do Representatividade * * * * s o
do grupo exposto
na coorte
Representatividade * * * * * %

do grupo ndo
exposto na coorte

Determinagdo da *
exposi¢ao

ou intervengao

Demonstragdo de * * * = 9 ©
gue o desfecho

nao estava

presente no inicio

do estudo

Comparabilidade Comparabilidade * 0 0 0 0 oO0
das coortes com
base no desenho
do estudo ou
analise

Desfecho Avaliagdo do © * * * * %
desfecho

Tempo de e
acompanhamento
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Fonte: elaboragdo prépria.
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ANEXO 5. ESTUDOS EXCLUIDOS

Durante leitura do titulo ou resumo, todos os estudos que nao se enquadravam nos critérios de

elegibilidade foram excluidos.

Os motivos para exclusdo dos estudos lidos na integra estdo apresentados na tabela abaixo.

Tabela 47. Estudos excluidos da andlise e motivo da exclusao

Referéncia Motivo da exclusdo

1. Vieiraetal. 2019 (143) Comparador ndo esta de acordo com a PICO
2. Llozanoetal. 2019 (144) Comparador ndo esta de acordo com a PICO
3. Sanders etal. 2018 (145) Desfecho ndo esta de acordo com a PICO

4. Jacobsetal. 2018 (146) Comparador ndo esta de acordo com a PICO
5. Goldstucketal. 2018 (147) Comparador n3o esta de acordo com a PICO
6. Tangetal. 2018 (148) Comparador ndo estd de acordo com a PICO
7. Chenetal. 2018 (149) Comparador n3o esta de acordo com a PICO
8. Adeagbo et al. 2017 (150) Comparador ndo esta de acordo com a PICO
9. Hubacheretal. 2017 (151) Comparador ndo estdo de acordo com a PICO
10. Broecker et al. 2016 (152) Comparador ndo esta de acordo com a PICO
11. Parketal. 2016 (153) Desfecho ndo esta de acordo com a PICO

12. Sakamotoetal. 2015 (60) Comparador ndo esta de acordo com a PICO.
13. Berenson et al. 2015 (154) Comparador ndo esta de acordo com a PICO
14. Gariepyetal. 2015 (155) Comparador ndo estd de acordo com a PICO
15. Short et al. 2014 (156) Comparador ndo esta de acordo com a PICO
16. Prescott et al. 2014 (157) Desfecho ndo esta de acordo com a PICO
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17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

Autor Ano Referéncia
Palomba et al. 2012 (158)
Wong et al. 2009 (159)
Lipetz et al. 2009 (53)
Graesslin et al. 2008 (160)
Darney et al. 2009 (161)
Power et al. 2007 (162)
Funk et al. 2005 (163)
Bitzer et al. 2004 (164)
Glasier et al. 2002 (165)
Phillips et al. 2000 (166)
Zheng et al. 1999 (167)
Croxatto et al. 1999 (168)
Laporte et al. 2024 (112)
Croxatto et al. 1998 (169)
Kiriwat et al. 1998 (170)
Peralta et al. 1995 (171)
Diaz et al. 1991 (172)
Olsson et al. 1990 (173)
Pavon et al. 2015 (174)
Schnabel 2012 (175)
Krashin et al. 2015 (176)
Lozano et al. 2019 (144)
Broecker et al. 2016 (152)

Motivo da exclusao
Comparador ndo esta de acordo com a PICO
Comparador ndo estd de acordo com a PICO
Comparador ndo esta de acordo com a PICO
Comparador ndo esta de acordo com a PICO
Comparador ndo esta de acordo com a PICO
Comparador ndo esta de acordo com a PICO
Comparador ndo esta de acordo com a PICO
Comparador ndo estd de acordo com a PICO
Comparador ndo esta de acordo com a PICO
Comparador ndo esta de acordo com a PICO
Comparador ndo esta de acordo com a PICO
Comparador ndo esta de acordo com a PICO
Comparador ndo esta de acordo com a PICO
Comparador ndo estd de acordo com a PICO
Comparador ndo esta de acordo com a PICO

Comparador ndo estdo de acordo com a PICO
Comparador ndo esta de acordo com a PICO
Comparador ndo estd de acordo com a PICO
Comparador ndo esta de acordo com a PICO

Desfecho ndo esta de acordo com a PICO
Intervengdo ndo estd de acordo com a PICO
Desfecho ndo estd de acordo com a PICO

Desfecho ndo esta de acordo com a PICO
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Autor
40. Moray et al.
41. Linetetal.
42. Agostini et al.
43. Romano et al.
44. Sanders et al.
45. Griffiths et al.
46. Vuetal.
47. Brunson et al.
48. Patel et al.

49. Alemayehu et
al.

50. Steinauer et al.
51. Xuetal.
52. Walch et al.

53. Grunloh et al.

Ano

2021

2021

2018

2018

2017

2016

2016

2017

2015

2015

2015

2012

2009

2013

Referéncia
(177)
(115)
(116)
(117)
(118)
(119)
(120)
(121)
(122)

(123)

(124)
(126)
(127)

(125)

Motivo da exclusao
Comparador ndo estd de acordo com a PICO
Populagdo ndo estd de acordo com a PICO
Populagdo ndo estd de acordo com a PICO
Comparador ndo esta de acordo com a PICO
Populagdo ndo esta de acordo com a PICO
Populagdo ndo esta de acordo com a PICO
Desfecho ndo esta de acordo com a PICO
Populagdo ndo estd de acordo com a PICO
Intervengdo ndo estd de acordo com a PICO

Comparador ndo esta de acordo com a PICO

Populagdo ndo esta de acordo com a PICO
Comparador ndo esta de acordo com a PICO
Desfecho ndo esta de acordo com a PICO

Populagdo ndo estd de acordo com a PICO

Fonte: elaboragdo prépria.
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ANEXO 6. AVALIACAO DA QUALIDADE DA EVIDENCIA — GRADE

Tabela 48. Avaliagdo da qualidade da evidéncia (GRADE)

Certainty assessment (Avaliagdo do nivel de certeza)

Certainty

(Nivel de

Ne dos | Delineamento . .. | Evidéncia o Outras certeza)
Inconsisténcia| . .. Imprecisao . o
estudos| do estudo indireta consideragoes

Ocorréncia de gravidez

3 estudo grave | n3o grave n3o n3o grave nenhum o000
observacional grave Muito
baixa

Continuagao e descontinuagdo do método

6 estudo grave gravel! nao ndo grave nenhum o000
observacional grave Muito
baixa

Satisfacdo com o método

2 estudo grave | n3o grave nio ndo grave nenhum 1000
observacional grave Muito
baixa

Fonte: elaboragdo propria. linconsisténcia na direcdo do efeito.
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ANEXO 7. DECLARAGCAO DE POTENCIAIS CONFLITOS DE
INTERESSE

Declaragao de conflitos de interesses

Para que se assegure a integridade técnica e a imparcialidade na construcdo do(a) titulo do
parecer técnico-cientifico, solicitamos que os participantes divulguem quaisquer situacées que
constituam potencial conflito de interesse relacionado com o tema da atividade. Sendo assim,

por favor, complete este questionario e submeta-o ao grupo coordenador deste documento.

DefinigGes e termos-chave sobre conflitos de interesse

e Conflito de interesse é uma divergéncia entre os interesses de um individuo e as suas
obrigacbes, de modo que um observador possa questionar se suas agoes ou decisGes sao
motivadas por beneficios explicitos, latentes ou potenciais, ou influenciadas por suas
convicgbes ou crengas, comprometendo a imparcialidade do desempenho das funges que
Ihe foram atribuidas.

e Conflito de interesse financeiro consiste em situacdo potencialmente associada a ganho
financeiro, de cunho monetario ou ndo, de modo que um observador possa questionar se
as acOes ou decisdes de um individuo sdo motivadas por beneficios explicitos, latentes ou
potenciais, comprometendo a imparcialidade do desempenho das funcdes que lhe foram
atribuidas.

e Conflito de interesse financeiro direto consiste em situacdo na qual o individuo é o

beneficiario dos ganhos financeiros, de cunho monetdério ou nao.
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e Conflito de interesse financeiro indireto consiste em situacdao na qual instituicdes ou
pessoas ligadas ao individuo sdo os beneficidrios de ganhos financeiros, sejam estes de
cunho monetario ou nao.

e Conflito de interesse nao financeiro consiste em situacao na qual um observador possa
guestionar se as acoes ou decisbes do individuo sdo influenciadas por suas conviccdes ou
crencas ou por atividades académicas ou intelectuais, comprometendo a imparcialidade o
desempenho das funcdes que Ihe foram atribuidas.

e Conflito de interesse indireto consiste em recebimento de beneficios por pessoas
proximas* ao individuo, em especial conjuge, familiares de primeiro grau e dependentes

financeiros.

Por favor, responda a cada uma das perguntas a seguir. Todos os potenciais conflitos de
interesse que venham a influenciar sua capacidade de julgamento devem ser declarados. Caso
vocé tenha respondido “SIM” para alguma das questdes, descreva as circunstancias na préxima

pagina deste formulario.
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Nome: Laura Murta Amaral

Instituicdo: Origin Health

1. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas préximas a vocé* possuiram vinculo | sim
empregaticio ou participagdo no conselho de administracdo de alguma
entidade, instituicdo comercial ou outra organizacdo que tenha interesse no

escopo deste documento? NaoX

2. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam | Sim[
beneficio financeiro monetario de alguma entidade, instituicdo comercial ou
outra organizacdo que tenha interesse no escopo deste documento (como
honorérios por palestras, atividades de ensino, consultorias, pareceres | N3oX]
técnicos ou pericias judiciais), equivalente a um valor de RS 1.000,00 ou mais

(por atividade ou por entidade, instituicdo ou organizagdo)?

3. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam de | Sim[
uma entidade, instituicdo ou outro drgdo com interesse no escopo deste
documento beneficios financeiros ndo monetérios (como pagamento de
participacdo em congressos, despesas de viagem, presentes, participagdo em | N3o[K]
eventos recreativos tais como shows, jantares etc.) equivalentes a um valor

de RS 1.000,00 ou mais?

4. Atualmente, vocé, pessoas préximas a vocé* ou a instituicdo a que vocé | Sim[]
estd vinculado possui propriedade intelectual ou interesse financeiro
conflitante que possa ser afetado pelos resultados deste documento, tais

como agdes, royalties ou patente, independentemente do valor? N3oX

5. Nos ultimos trés anos, vocé, pessoas proximas a vocé* ou a instituicdo a | Sim[J

qual vocé esta vinculado recebeu algum apoio de uma entidade, institui¢ao
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ou outro o6rgao com interesse no escopo deste documento (como
financiamento para fomento de projetos de pesquisa, de extensdo ou de
ensino, equipamentos e insumos, tais como reagentes, livros, equipamentos | NjoX
especificos, apoio para publicacdo ou editoracdo de artigo, traducao,

pagamento de taxas de publica¢do etc.) com valor superior a RS 5.000,00?

6. A sua expertise ou convicgdo académica/profissional em algum aspecto | Sim[
relacionado ao escopo deste documento poderia comprometer sua
imparcialidade de julgamento (como ter publicacées sobre determinado
assunto que o tornaria mais propenso a dar recomendagdes favoraveis a | N3O

determinada intervengao)?

7. Vocé possui vinculo com alguém ou alguma instituicdo cujos interesses | SimO
académicos possam ser afetados pelas recomendacgGes resultantes deste

documento?

8. Vocé participa, direta ou indiretamente, de algum grupo, como | Sim[]
organizagbes governamentais ou nao governamentais, sociedades de
profissionais ou especialistas, associacdo de pacientes, cujos interesses

possam ser afetados pelas recomendacdes resultantes deste documento? N3oX

9. Vocé considera que as recomendagBes decorrentes deste documento | Sim[J
podem gerar beneficios académicos futuros a vocé, pessoas préximas a vocé*
ou a instituicdo a que vocé estd ligado (como aumento de publicagdes ou

citacGes em trabalhos cientificos, participagdo em congresso etc.)? N3oX

10.1. Vocé possui convicgdo religiosa, politica, étnica ou outras crencas que | Sim

podem comprometer sua capacidade de julgamento neste documento?
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10.2. Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.1, vocé concorda em | Sim[

declarar essa informacao ao demandante deste documento?
Naoll

10.3. Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.2, vocé concorda em | Sim[

tornar publica essa informagdo?
Naoll

11. Ha algum outro fato ou situacdo que possa interferir na sua imparcialidade | sSimOd

de julgamento neste documento?
NaoX

Por favor, caso vocé tenha respondido “SIM” para alguma das questdes anteriores, preencha

0s campos a seguir com as seguintes informagoes:

e Especifiqgue quem possui o potencial conflito de interesse é vocé, alguma pessoa
préxima e/ou sua instituicdo (especificando qual a empresa ou a relagdo familiar). Pode

haver mais de um beneficidrio com conflitos de interesse para cada pergunta.
e Especifique o periodo em que o conflito de interesse se iniciou e cessou (més/ano).
e Em caso de conflito de interesse de cunho monetario, especifique o valor envolvido.
e Em caso de beneficio financeiro de cunho ndo monetario, por favor, estime um valor

aproximado.

e Em relagdo a beneficios monetarios pessoais, ndo serdo publicados os valores, apenas a
descricdao do conflito. Caso haja alguma outra informagdo que o estd impedido de
declarar ou que ndo gostaria que fosse levada a publico, informe nas questées

subsequentes.

e Nao serdo publicados conflitos referentes a pessoas préoximas a vocé.
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Ha alguma informacdo que, devido a clausula de confidencialidade, ndo pode ser declarada

neste documento? Descreva a natureza da informacdo e o motivo de sua nao declaragdo.

R: Nao

Ha alguma informacdo que, devido a preservacdo da sua privacidade, vocé ndo deseja que
seja divulgada publicamente? Descreva a natureza da informacdo e o motivo para ndo ser

levada a publico.

R: Nao

DECLARACAO:
e Eu declaro ciéncia das definigdes e dos termos-chave sobre conflitos de interesse.
e Eu declaro ciéncia das questdes sobre conflitos de interesse.
e Eudeclaro a veracidade de todas as informagdes por mim fornecidas neste documento.

e Eu concordo em atualizar todas as informag¢des declaradas ao longo do periodo de

desenvolvimento deste parecer.

e Eu estou ciente de que podera haver busca ativa por meus potenciais conflitos de
interesse, e a ndo declaragdo de conflitos relevantes pode resultar em minha exclusao

como participante deste parecer.

e Eu concordo com a divulgacgdo das informacdes aqui contidas, exceto nas situacées em

gue declarei desejo de sigilo.
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Nome: Vanessa da Silva Gomes

Instituicdo: Origin Health

1. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas préximas a vocé* possuiram vinculo | sim
empregaticio ou participacdo no conselho de administracdo de alguma
entidade, instituicdo comercial ou outra organizagdo que tenha interesse no

escopo deste documento? NaoX

2. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam | Sim[
beneficio financeiro monetario de alguma entidade, instituicdo comercial ou
outra organizacdo que tenha interesse no escopo deste documento (como
honorérios por palestras, atividades de ensino, consultorias, pareceres | N3oX]
técnicos ou pericias judiciais), equivalente a um valor de RS 1.000,00 ou mais

(por atividade ou por entidade, instituicdo ou organizagdo)?

3. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam de | Sim[
uma entidade, instituicdo ou outro drgdo com interesse no escopo deste
documento beneficios financeiros ndo monetérios (como pagamento de
participacdo em congressos, despesas de viagem, presentes, participagdo em | N3o[K]
eventos recreativos tais como shows, jantares etc.) equivalentes a um valor

de RS 1.000,00 ou mais?

4. Atualmente, vocé, pessoas préximas a vocé* ou a instituicdo a que vocé | Sim[]
estd vinculado possui propriedade intelectual ou interesse financeiro
conflitante que possa ser afetado pelos resultados deste documento, tais

como agdes, royalties ou patente, independentemente do valor? N3oX

5. Nos ultimos trés anos, vocé, pessoas proximas a vocé* ou a instituicdo a | Sim[J

qual vocé esta vinculado recebeu algum apoio de uma entidade, institui¢ao
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ou outro o6rgao com interesse no escopo deste documento (como
financiamento para fomento de projetos de pesquisa, de extensdo ou de
ensino, equipamentos e insumos, tais como reagentes, livros, equipamentos | NjoX
especificos, apoio para publicacdo ou editoracdo de artigo, traducao,

pagamento de taxas de publica¢do etc.) com valor superior a RS 5.000,00?

6. A sua expertise ou convicgdo académica/profissional em algum aspecto | Sim[
relacionado ao escopo deste documento poderia comprometer sua
imparcialidade de julgamento (como ter publicacées sobre determinado
assunto que o tornaria mais propenso a dar recomendagdes favoraveis a | N3O

determinada intervengao)?

7. Vocé possui vinculo com alguém ou alguma instituicdo cujos interesses | Sim

académicos possam ser afetados pelas recomendacgGes resultantes deste

NaoX
documento?

8. Vocé participa, direta ou indiretamente, de algum grupo, como | Sim[]
organizagbes governamentais ou nao governamentais, sociedades de
profissionais ou especialistas, associacdo de pacientes, cujos interesses

possam ser afetados pelas recomendacgdes resultantes deste documento? N3oX

9. Vocé considera que as recomendagdes decorrentes deste documento | Sim[J
podem gerar beneficios académicos futuros a vocé, pessoas préximas a vocé*
ou a instituicdo a que vocé estd ligado (como aumento de publicagdes ou

citacGes em trabalhos cientificos, participagdo em congresso etc.)? N3oX

10.1. Vocé possui convicgdo religiosa, politica, étnica ou outras crengas que | SimJ

podem comprometer sua capacidade de julgamento neste documento?

10.2. Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.1, vocé concorda em | Sim[]

declarar essa informacdo ao demandante deste documento?
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Nadoll

10.3. Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.2, vocé concorda em | Sim[

tornar publica essa informagdo?
Naoll

11. Ha algum outro fato ou situacdo que possa interferir na sua imparcialidade | sSimd

de julgamento neste documento?
NaoX

Por favor, caso vocé tenha respondido “SIM” para alguma das questdes anteriores, preencha

0s campos a seguir com as seguintes informagoes:

e Especifiqgue quem possui o potencial conflito de interesse é vocé, alguma pessoa
préxima e/ou sua instituicdo (especificando qual a empresa ou a relagdo familiar). Pode

haver mais de um beneficidrio com conflitos de interesse para cada pergunta.
e Especifique o periodo em que o conflito de interesse se iniciou e cessou (més/ano).
e Em caso de conflito de interesse de cunho monetario, especifique o valor envolvido.
e Em caso de beneficio financeiro de cunho ndo monetario, por favor, estime um valor

aproximado.

e Em relagdo a beneficios monetarios pessoais, ndo serdo publicados os valores, apenas a
descricdo do conflito. Caso haja alguma outra informagdo que o estd impedido de
declarar ou que ndo gostaria que fosse levada a publico, informe nas questées

subsequentes.

e Nao serdo publicados conflitos referentes a pessoas préoximas a vocé.
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Ha alguma informacao que, devido a cldusula de confidencialidade, ndo pode ser declarada

neste documento? Descreva a natureza da informagao e o motivo de sua nao declaragdo.

R: Nao

Ha alguma informacdo que, devido a preservacao da sua privacidade, vocé ndo deseja que
seja divulgada publicamente? Descreva a natureza da informacdo e o motivo para ndo ser

levada a publico.

R: Nao

DECLARACAO:
e Eu declaro ciéncia das definicdes e dos termos-chave sobre conflitos de interesse.
e Eudeclaro ciéncia das questdes sobre conflitos de interesse.
e Eudeclaro a veracidade de todas as informagdes por mim fornecidas neste documento.

e Eu concordo em atualizar todas as informacGes declaradas ao longo do periodo de

desenvolvimento deste parecer.

e Eu estou ciente de que podera haver busca ativa por meus potenciais conflitos de
interesse, e a ndo declaragdo de conflitos relevantes pode resultar em minha exclusdo

como participante deste parecer.

e Eu concordo com a divulgac¢do das informagdes aqui contidas, exceto nas situagdes em

que declarei desejo de sigilo.
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Nome: Enzo Waiti Asano

Instituicdo: Origin Health

1. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas préximas a vocé* possuiram vinculo | sim
empregaticio ou participacdo no conselho de administracdo de alguma
entidade, instituicdo comercial ou outra organizagdo que tenha interesse no

escopo deste documento? NaoX

2. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam | Sim[
beneficio financeiro monetario de alguma entidade, instituicdo comercial ou
outra organizacdo que tenha interesse no escopo deste documento (como
honorérios por palestras, atividades de ensino, consultorias, pareceres | N3oX]
técnicos ou pericias judiciais), equivalente a um valor de RS 1.000,00 ou mais

(por atividade ou por entidade, instituicdo ou organizagdo)?

3. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam de | Sim[
uma entidade, instituicdo ou outro drgdo com interesse no escopo deste
documento beneficios financeiros ndo monetérios (como pagamento de
participacdo em congressos, despesas de viagem, presentes, participagdo em | N3o[K]
eventos recreativos tais como shows, jantares etc.) equivalentes a um valor

de RS 1.000,00 ou mais?

4. Atualmente, vocé, pessoas préximas a vocé* ou a instituicdo a que vocé | Sim[]
estd vinculado possui propriedade intelectual ou interesse financeiro
conflitante que possa ser afetado pelos resultados deste documento, tais

como agdes, royalties ou patente, independentemente do valor? N3oX

5. Nos ultimos trés anos, vocé, pessoas proximas a vocé* ou a instituicdo a | Sim[J

qual vocé esta vinculado recebeu algum apoio de uma entidade, institui¢ao
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ou outro o6rgao com interesse no escopo deste documento (como
financiamento para fomento de projetos de pesquisa, de extensdo ou de
ensino, equipamentos e insumos, tais como reagentes, livros, equipamentos | NjoX
especificos, apoio para publicacdo ou editoracdo de artigo, traducao,

pagamento de taxas de publica¢do etc.) com valor superior a RS 5.000,00?

6. A sua expertise ou convicgdo académica/profissional em algum aspecto | Sim[
relacionado ao escopo deste documento poderia comprometer sua
imparcialidade de julgamento (como ter publicacées sobre determinado
assunto que o tornaria mais propenso a dar recomendagdes favoraveis a | N3O

determinada intervengao)?

7. Vocé possui vinculo com alguém ou alguma instituicdo cujos interesses | SimO

académicos possam ser afetados pelas recomendacgGes resultantes deste

NaoX
documento?

8. Vocé participa, direta ou indiretamente, de algum grupo, como | Sim[]
organizagbes governamentais ou nao governamentais, sociedades de
profissionais ou especialistas, associacdo de pacientes, cujos interesses

possam ser afetados pelas recomendacgdes resultantes deste documento? N3oX

9. Vocé considera que as recomendagdes decorrentes deste documento | Sim[J
podem gerar beneficios académicos futuros a vocé, pessoas préximas a vocé*
ou a instituicdo a que vocé estd ligado (como aumento de publicagdes ou

citacGes em trabalhos cientificos, participagdo em congresso etc.)? N3oX

10.1. Vocé possui convicgdo religiosa, politica, étnica ou outras crencas que | Sim

podem comprometer sua capacidade de julgamento neste documento?

10.2. Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.1, vocé concorda em | Sim[]

declarar essa informacdo ao demandante deste documento?
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Nadoll

10.3. Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.2, vocé concorda em | Sim[

tornar publica essa informagdo?
Naoll

11. Ha algum outro fato ou situacdo que possa interferir na sua imparcialidade | sSimd

de julgamento neste documento?
NaoX

Por favor, caso vocé tenha respondido “SIM” para alguma das questdes anteriores, preencha

0s campos a seguir com as seguintes informacgoes:

e Especifiqgue quem possui o potencial conflito de interesse é vocé, alguma pessoa
préxima e/ou sua instituicdo (especificando qual a empresa ou a relagdo familiar). Pode

haver mais de um beneficidrio com conflitos de interesse para cada pergunta.
e Especifique o periodo em que o conflito de interesse se iniciou e cessou (més/ano).
e Em caso de conflito de interesse de cunho monetario, especifique o valor envolvido.
e Em caso de beneficio financeiro de cunho ndo monetario, por favor, estime um valor

aproximado.

e Em relagdo a beneficios monetarios pessoais, ndo serdo publicados os valores, apenas a
descricdo do conflito. Caso haja alguma outra informagdo que o estd impedido de
declarar ou que ndo gostaria que fosse levada a publico, informe nas questées

subsequentes.

e Nao serdo publicados conflitos referentes a pessoas préoximas a vocé.
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Ha alguma informacao que, devido a cldusula de confidencialidade, ndo pode ser declarada

neste documento? Descreva a natureza da informagao e o motivo de sua nao declaragdo.

R: Nao

Ha alguma informacdo que, devido a preservacao da sua privacidade, vocé ndo deseja que
seja divulgada publicamente? Descreva a natureza da informacdo e o motivo para ndo ser

levada a publico.

R: Nao

DECLARACAO:
e Eu declaro ciéncia das definicdes e dos termos-chave sobre conflitos de interesse.
e Eudeclaro ciéncia das questdes sobre conflitos de interesse.
e Eudeclaro a veracidade de todas as informagdes por mim fornecidas neste documento.

e Eu concordo em atualizar todas as informacGes declaradas ao longo do periodo de

desenvolvimento deste parecer.

e Eu estou ciente de que podera haver busca ativa por meus potenciais conflitos de
interesse, e a ndo declaragdo de conflitos relevantes pode resultar em minha exclusdo

como participante deste parecer.

e Eu concordo com a divulgac¢do das informagdes aqui contidas, exceto nas situagdes em

que declarei desejo de sigilo.

31/10/2024
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Nome: Rafael Guilen de Oliveira

Instituicdo: Origin Health

1. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas préximas a vocé* possuiram vinculo | sim
empregaticio ou participagdo no conselho de administracdo de alguma
entidade, instituicdo comercial ou outra organizagdo que tenha interesse no

escopo deste documento? NaoX

2. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam | Sim[
beneficio financeiro monetario de alguma entidade, instituicdo comercial ou
outra organizacdo que tenha interesse no escopo deste documento (como
honorérios por palestras, atividades de ensino, consultorias, pareceres | N3oX]
técnicos ou pericias judiciais), equivalente a um valor de RS 1.000,00 ou mais

(por atividade ou por entidade, instituicdo ou organizagdo)?

3. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam de | Sim[
uma entidade, instituicdo ou outro drgdo com interesse no escopo deste
documento beneficios financeiros ndo monetérios (como pagamento de
participacdo em congressos, despesas de viagem, presentes, participagdo em | N3o[K]
eventos recreativos tais como shows, jantares etc.) equivalentes a um valor

de RS 1.000,00 ou mais?

4. Atualmente, vocé, pessoas préximas a vocé* ou a instituicdo a que vocé | Sim[]
estd vinculado possui propriedade intelectual ou interesse financeiro
conflitante que possa ser afetado pelos resultados deste documento, tais

como agdes, royalties ou patente, independentemente do valor? N3oX

5. Nos ultimos trés anos, vocé, pessoas proximas a vocé* ou a instituicdo a | Sim[J

qual vocé esta vinculado recebeu algum apoio de uma entidade, institui¢ao
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ou outro o6rgao com interesse no escopo deste documento (como
financiamento para fomento de projetos de pesquisa, de extensdo ou de
ensino, equipamentos e insumos, tais como reagentes, livros, equipamentos | NjoX
especificos, apoio para publicacdo ou editoracdo de artigo, traducao,

pagamento de taxas de publica¢do etc.) com valor superior a RS 5.000,00?

6. A sua expertise ou convicgdo académica/profissional em algum aspecto | Sim[
relacionado ao escopo deste documento poderia comprometer sua
imparcialidade de julgamento (como ter publicacées sobre determinado
assunto que o tornaria mais propenso a dar recomendagdes favoraveis a | N3O

determinada intervengao)?

7. Vocé possui vinculo com alguém ou alguma instituicdo cujos interesses | SimO

académicos possam ser afetados pelas recomendacgGes resultantes deste

NaoX
documento?

8. Vocé participa, direta ou indiretamente, de algum grupo, como | Sim[]
organizagbes governamentais ou nao governamentais, sociedades de
profissionais ou especialistas, associacdo de pacientes, cujos interesses

possam ser afetados pelas recomendacdes resultantes deste documento? N3oX

9. Vocé considera que as recomendagdes decorrentes deste documento | Sim[J
podem gerar beneficios académicos futuros a vocé, pessoas préximas a vocé*
ou a instituicdo a que vocé estd ligado (como aumento de publicagdes ou

citacGes em trabalhos cientificos, participagdo em congresso etc.)? N3oX

10.1. Vocé possui convicgdo religiosa, politica, étnica ou outras crencas que | Sim

podem comprometer sua capacidade de julgamento neste documento?

10.2. Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.1, vocé concorda em | Sim[]

declarar essa informacdo ao demandante deste documento?
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Nadoll

10.3. Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.2, vocé concorda em | Sim

tornar publica essa informagdo?
Naoll

11. Ha algum outro fato ou situacdo que possa interferir na sua imparcialidade | sSimd

de julgamento neste documento?
NaoX

Por favor, caso vocé tenha respondido “SIM” para alguma das questdes anteriores, preencha

0s campos a seguir com as seguintes informagoes:

e Especifiqgue quem possui o potencial conflito de interesse é vocé, alguma pessoa
préxima e/ou sua instituicdo (especificando qual a empresa ou a relagdo familiar). Pode

haver mais de um beneficidrio com conflitos de interesse para cada pergunta.
e Especifique o periodo em que o conflito de interesse se iniciou e cessou (més/ano).
e Em caso de conflito de interesse de cunho monetario, especifique o valor envolvido.
e Em caso de beneficio financeiro de cunho ndo monetario, por favor, estime um valor

aproximado.

e Em relagdo a beneficios monetarios pessoais, ndo serdo publicados os valores, apenas a
descricdo do conflito. Caso haja alguma outra informagdo que o estd impedido de
declarar ou que ndo gostaria que fosse levada a publico, informe nas questées

subsequentes.

e Nao serdo publicados conflitos referentes a pessoas préoximas a vocé.
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Ha alguma informacao que, devido a cldusula de confidencialidade, ndo pode ser declarada

neste documento? Descreva a natureza da informagao e o motivo de sua ndo declaragdo.

R: Nao

Ha alguma informacdo que, devido a preservacao da sua privacidade, vocé ndo deseja que
seja divulgada publicamente? Descreva a natureza da informacdo e o motivo para ndo ser

levada a publico.

R: Nao

DECLARACAO:
e Eu declaro ciéncia das definicdes e dos termos-chave sobre conflitos de interesse.
e Eudeclaro ciéncia das questdes sobre conflitos de interesse.
e Eudeclaro a veracidade de todas as informagdes por mim fornecidas neste documento.

e Eu concordo em atualizar todas as informacGes declaradas ao longo do periodo de

desenvolvimento deste parecer.

e Eu estou ciente de que podera haver busca ativa por meus potenciais conflitos de
interesse, e a ndo declaragdo de conflitos relevantes pode resultar em minha exclusdo

como participante deste parecer.

e Eu concordo com a divulgac¢do das informagdes aqui contidas, exceto nas situagdes em

que declarei desejo de sigilo.

31/10/2024
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Nome: Andrea Ciolette Baes

Instituicdo: Organon Brasil

1. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas préximas a vocé* possuiram vinculo | SimX
empregaticio ou participacdo no conselho de administracdo de alguma
entidade, instituicdo comercial ou outra organizacdo que tenha interesse no

escopo deste documento? N&olJ

2. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam | Sim[]
beneficio financeiro monetario de alguma entidade, instituicdo comercial ou
outra organizacdo que tenha interesse no escopo deste documento (como
(. . . . NioX
honorarios por palestras, atividades de ensino, consultorias, pareceres
técnicos ou pericias judiciais), equivalente a um valor de RS 1.000,00 ou mais

(por atividade ou por entidade, instituicdo ou organiza¢do)?

3. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam de | Sim[]
uma entidade, instituicdo ou outro 6rgdo com interesse no escopo deste
documento beneficios financeiros ndo monetarios (como pagamento de
o . S N3oX
participagcdo em congressos, despesas de viagem, presentes, participacdo em
eventos recreativos tais como shows, jantares etc.) equivalentes a um valor

de RS 1.000,00 ou mais?

4. Atualmente, vocé, pessoas préximas a vocé* ou a instituicdo a que vocé | Sim[J
estd vinculado possui propriedade intelectual ou interesse financeiro
conflitante que possa ser afetado pelos resultados deste documento, tais

o . . Nao X
como agdes, royalties ou patente, independentemente do valor? p

5. Nos ultimos trés anos, vocé, pessoas proximas a vocé™ ou a instituicdo a | Sim[]

qual vocé esta vinculado recebeu algum apoio de uma entidade, institui¢ao
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ou outro o6rgao com interesse no escopo deste documento (como
financiamento para fomento de projetos de pesquisa, de extensdo ou de o

p proj pesq ) N30
ensino, equipamentos e insumos, tais como reagentes, livros, equipamentos
especificos, apoio para publicacdo ou editoracdo de artigo, traducao,

pagamento de taxas de publica¢do etc.) com valor superior a RS 5.000,00?

6. A sua expertise ou convicgdo académica/profissional em algum aspecto | Sim[]
relacionado ao escopo deste documento poderia comprometer sua
imparcialidade de julgamento (como ter publicacées sobre determinado
. . ~ L NioX
assunto que o tornaria mais propenso a dar recomendagdes favoraveis a

determinada intervengdo)?

7. Vocé possui vinculo com alguém ou alguma instituicdo cujos interesses | Sim[]
académicos possam ser afetados pelas recomendacbes resultantes deste

documento?
N3oX

8. Vocé participa, direta ou indiretamente, de algum grupo, como | Sim[]
organizagbes governamentais ou ndo governamentais, sociedades de
profissionais ou especialistas, associacdo de pacientes, cujos interesses

possam ser afetados pelas recomendagdes resultantes deste documento?

9. Vocé considera que as recomendagdes decorrentes deste documento | Sim[]
podem gerar beneficios académicos futuros a vocé, pessoas proximas a vocé*
ou a instituicdo a que vocé estd ligado (como aumento de publicagdes ou

_ D L 3
citacGes em trabalhos cientificos, participagdo em congresso etc.)? Naokd

10.1. Vocé possui convicgao religiosa, politica, étnica ou outras crengas que | Sim[J

podem comprometer sua capacidade de julgamento neste documento? .
N3oX
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10.2. Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.1, vocé concorda em | Sim[]

declarar essa informagdo ao demandante deste documento? N&oD]
do

10.3. Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.2, vocé concorda em | Sim[]

tornar publica essa informagdo? .
Nio[]

11. Ha algum outro fato ou situacdo que possa interferir na sua imparcialidade | Sim[J

de julgamento neste documento? .
N3o[X

Por favor, caso vocé tenha respondido “SIM” para alguma das questdes anteriores, preencha

0s campos a seguir com as seguintes informagoes:

e Especifiqgue quem possui o potencial conflito de interesse é vocé, alguma pessoa
préxima e/ou sua instituicdo (especificando qual a empresa ou a relagdo familiar). Pode

haver mais de um beneficidrio com conflitos de interesse para cada pergunta.
e Especifique o periodo em que o conflito de interesse se iniciou e cessou (més/ano).
e Em caso de conflito de interesse de cunho monetario, especifique o valor envolvido.
e Em caso de beneficio financeiro de cunho ndo monetario, por favor, estime um valor
aproximado.

e Em relagdo a beneficios monetarios pessoais, ndo serdo publicados os valores, apenas a
descricdo do conflito. Caso haja alguma outra informagdo que o estd impedido de
declarar ou que ndo gostaria que fosse levada a publico, informe nas questées

subsequentes.

e Nio serdo publicados conflitos referentes a pessoas préximas a vocé.
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Ha alguma informacao que, devido a cldusula de confidencialidade, ndo pode ser declarada

neste documento? Descreva a natureza da informagao e o motivo de sua nao declaragdo.

R: Nao

Ha alguma informacdo que, devido a preservacao da sua privacidade, vocé ndo deseja que
seja divulgada publicamente? Descreva a natureza da informacdo e o motivo para ndo ser

levada a publico.

R: Nao

DECLARACAO:
e Eu declaro ciéncia das definicdes e dos termos-chave sobre conflitos de interesse.
e Eudeclaro ciéncia das questdes sobre conflitos de interesse.
e Eudeclaro a veracidade de todas as informagdes por mim fornecidas neste documento.

e Eu concordo em atualizar todas as informacGes declaradas ao longo do periodo de

desenvolvimento deste parecer.

e Eu estou ciente de que podera haver busca ativa por meus potenciais conflitos de
interesse, e a ndo declaragdo de conflitos relevantes pode resultar em minha exclusdo

como participante deste parecer.

e Eu concordo com a divulgacdo das informagdes aqui contidas, exceto nas situagées em

que declarei desejo de sigilo.

31/10/2024
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Nome: Tdssia Ginciene de Angeles

Instituicdo: Organon Brasil

1. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas préximas a vocé* possuiram vinculo | SimX
empregaticio ou participacdo no conselho de administracdo de alguma
entidade, instituicdo comercial ou outra organizacdo que tenha interesse no

escopo deste documento? NéolJ

2. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam | sim
beneficio financeiro monetario de alguma entidade, instituicdo comercial ou
outra organizacdo que tenha interesse no escopo deste documento (como
honorarios por palestras, atividades de ensino, consultorias, pareceres N&oX
técnicos ou pericias judiciais), equivalente a um valor de RS 1.000,00 ou mais

(por atividade ou por entidade, instituicdo ou organiza¢do)?

3. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam de | Sim[]
uma entidade, instituicdo ou outro 6rgdo com interesse no escopo deste
documento beneficios financeiros ndo monetarios (como pagamento de
participacdao em congressos, despesas de viagem, presentes, participa¢cdao em N&ok
eventos recreativos tais como shows, jantares etc.) equivalentes a um valor

de RS 1.000,00 ou mais?

4. Atualmente, vocé, pessoas préximas a vocé* ou a instituicdo a que vocé | Sim[]
estd vinculado possui propriedade intelectual ou interesse financeiro
conflitante que possa ser afetado pelos resultados deste documento, tais

~ . . 5
como agdes, royalties ou patente, independentemente do valor? N&ok

5. Nos ultimos trés anos, vocé, pessoas proximas a vocé* ou a instituicdo a | Sim[J

qual vocé esta vinculado recebeu algum apoio de uma entidade, institui¢ao
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ou outro o6rgao com interesse no escopo deste documento (como
financiamento para fomento de projetos de pesquisa, de extensdo ou de .

NaoX
ensino, equipamentos e insumos, tais como reagentes, livros, equipamentos
especificos, apoio para publicacdo ou editoracdo de artigo, traducao,

pagamento de taxas de publica¢do etc.) com valor superior a RS 5.000,00?

6. A sua expertise ou convicgdo académica/profissional em algum aspecto | Sim[
relacionado ao escopo deste documento poderia comprometer sua
imparcialidade de julgamento (como ter publicacées sobre determinado
assunto que o tornaria mais propenso a dar recomendacles favordveis a N&ok

determinada intervengdo)?

7. Vocé possui vinculo com alguém ou alguma instituicdo cujos interesses | SimO
académicos possam ser afetados pelas recomendacbes resultantes deste

documento?
N3oX

8. Vocé participa, direta ou indiretamente, de algum grupo, como | Sim[]
organizagbes governamentais ou ndao governamentais, sociedades de
profissionais ou especialistas, associacdo de pacientes, cujos interesses

~ a
possam ser afetados pelas recomendacgdes resultantes deste documento? N&ok

9. Vocé considera que as recomendacbes decorrentes deste documento | Sim[]
podem gerar beneficios académicos futuros a vocé, pessoas proximas a vocé*
ou a instituicdo a que vocé estd ligado (como aumento de publicagdes ou

citacGes em trabalhos cientificos, participagdo em congresso etc.)? N&ok

10.1. Vocé possui convicgdo religiosa, politica, étnica ou outras crencas que | Sim

podem comprometer sua capacidade de julgamento neste documento?

170
CONFIDENCIAL

Ndo deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas
sem o consentimento expresso da Organon.



[Organon] Proprietary

10.2. Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.1, vocé concorda em | Sim

declarar essa informacdo ao demandante deste documento?
NaoX

10.3. Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.2, vocé concorda em | Sim[

tornar publica essa informagdo?

11. Ha algum outro fato ou situacdo que possa interferir na sua imparcialidade | SimQd

de julgamento neste documento?
NaoX

Por favor, caso vocé tenha respondido “SIM” para alguma das questdes anteriores, preencha

0s campos a seguir com as seguintes informagoes:

e Especifique quem possui o potencial conflito de interesse é vocé, alguma pessoa
proxima e/ou sua instituicdo (especificando qual a empresa ou a relagdo familiar). Pode

haver mais de um beneficidrio com conflitos de interesse para cada pergunta.
e Especifique o periodo em que o conflito de interesse se iniciou e cessou (més/ano).
e Em caso de conflito de interesse de cunho monetario, especifique o valor envolvido.
e Em caso de beneficio financeiro de cunho ndo monetario, por favor, estime um valor

aproximado.

e Em relacdo a beneficios monetarios pessoais, ndo serdo publicados os valores, apenas a
descricdo do conflito. Caso haja alguma outra informagédo que o estd impedido de
declarar ou que ndo gostaria que fosse levada a publico, informe nas questGes

subsequentes.

e Nao serdo publicados conflitos referentes a pessoas préoximas a vocé.
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Ha alguma informacao que, devido a cldusula de confidencialidade, ndo pode ser declarada

neste documento? Descreva a natureza da informagao e o motivo de sua nao declaragdo.

R: Nao

Ha alguma informacdo que, devido a preservacao da sua privacidade, vocé ndo deseja que
seja divulgada publicamente? Descreva a natureza da informacdo e o motivo para ndo ser

levada a publico.

R: Nao

DECLARACAO:
e Eu declaro ciéncia das definicdes e dos termos-chave sobre conflitos de interesse.
e Eudeclaro ciéncia das questdes sobre conflitos de interesse.
e Eudeclaro a veracidade de todas as informagdes por mim fornecidas neste documento.

e Eu concordo em atualizar todas as informacGes declaradas ao longo do periodo de

desenvolvimento deste parecer.

e Eu estou ciente de que podera haver busca ativa por meus potenciais conflitos de
interesse, e a ndo declaragdo de conflitos relevantes pode resultar em minha exclusdo

como participante deste parecer.

e Eu concordo com a divulgac¢do das informagdes aqui contidas, exceto nas situagdes em

que declarei desejo de sigilo.

31/10/2024
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Seom for

Assinatura

173
CONFIDENCIAL
Ndo deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas
sem o consentimento expresso da Organon.



[Organon] Proprietary

ANEXO 8. PARAMETROS AVALIADOS EM ANALISE DE
SENSIBILIDADE

Tabela 49. Parametros avaliados em andlise de sensibilidade

Parametros Base Limite inferior | Limite superior Distribuicao
% 18 - 19 Anos 5,67% 4,54% 6,80% Dirichlet
% 20 - 24 Anos 14,83% 11,86% 17,79% Dirichlet
% 25 - 29 Anos 17,65% 14,12% 21,18% Dirichlet
% 30 - 34 Anos 18,04% 14,44% 21,65% Dirichlet
% 35 - 39 Anos 16,10% 12,88% 19,32% Dirichlet
% 40 - 44 Anos 14,69% 11,75% 17,62% Dirichlet
% 45 - 49 Anos 13,02% 10,41% 15,62% Dirichlet
Fertilidade -% 18 - 19 Anos 4,06% 0,04 0,04 Beta
Fertilidade -% 20 - 24 Anos 7,56% 0,07 0,08 Beta
Fertilidade -% 25 - 29 Anos 7,60% 0,07 0,08 Beta
Fertilidade -% 30 - 34 Anos 6,30% 0,06 0,06 Beta
Fertilidade -% 35 - 39 Anos 3,99% 0,04 0,04 Beta
Fertilidade -% 40 - 44 Anos 1,22% 0,01 0,01 Beta
Fertilidade -% 45 - 49 Anos 0,08% 0,00 0,00 Beta
Taxa de falha - Implanon NXT® 0,05% 0,00 0,00 Beta
Taxa de falha - Injetavel trimestral 6,00% 0,06 0,06 Beta
Taxa de falha - Preservativo masculino 18,00% 0,18 0,18 Beta
Taxa de falha - DIU de cobre 0,80% 0,01 0,01 Beta
Taxa de falha - Pilula combinada 9,00% 0,09 0,09 Beta
Taxa de falha - Minipilula 9,00% 0,09 0,09 Beta
Taxa de falha - Injetavel mensal 9,00% 0,09 0,09 Beta
Descontinuagdo: Ano 1 - Implanon NXT® 16,00% 0,12 0,20 Beta
Descontinuagdo: Ano 1 - Injetavel trimestral 44,00% 0,38 0,50 Beta
Descontinuag¢do: Ano 1 - Preservativo masculino 57,00% 0,53 0,61 Beta
Descontinuagdo: Ano 1 - DIU de cobre 22,00% 0,17 0,28 Beta
Descontinuagdo: Ano 1 - Pilula combinada 33,00% 0,28 0,38 Beta
Descontinuag¢do: Ano 1 - Minipilula 33,00% 0,23 0,43 Beta
Descontinuag¢do: Ano 1 - Injetavel mensal 44,00% 0,39 0,49 Beta
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Descontinuagdo: Ano 2 - Implanon NXT® 12,40% 0,09 0,16 Beta
Descontinuagdo: Ano 2 - Injetavel trimestral 32,12% 0,26 0,38 Beta
Descontinuagdo: Ano 2 - Preservativo masculino 57,00% 0,53 0,61 Beta
Descontinuag¢do: Ano 2 - DIU de cobre 13,42% 0,09 0,18 Beta
Descontinuag¢do: Ano 2 - Pilula combinada 25,41% 0,21 0,30 Beta
Descontinuag¢do: Ano 2 - Minipilula 25,40% 0,17 0,35 Beta
Descontinuagdo: Ano 2 - Injetavel mensal 32,10% 0,27 0,37 Beta
Descontinuagdo: Ano 3 - Implanon NXT® 12,40% 0,09 0,16 Beta
Descontinuagdo: Ano 3 - Injetavel trimestral 15,84% 0,11 0,21 Beta
Descontinuagdo: Ano 3 - Preservativo masculino 57,00% 0,53 0,61 Beta
Descontinuag¢do: Ano 3 - DIU de cobre 11,88% 0,08 0,17 Beta
Descontinuag¢do: Ano 3 - Pilula combinada 21,12% 0,17 0,25 Beta
Descontinuag¢do: Ano 3 - Minipilula 21,10% 0,13 0,30 Beta
Descontinuagdo: Ano 3 - Injetavel mensal 15,80% 0,12 0,20 Beta
Custo - Implanon NXT® $172,26 104,74 239,78 Normal
Custo - Injetavel trimestral $6,98 4,24 9,72 Normal
Custo - Preservativo masculino $0,00 0,00 0,00 Normal
Custo - DIU de cobre $8,08 4,91 11,25 Normal
Custo - Pilula combinada $0,80 0,49 1,11 Normal
Custo - Minipilula $3,05 1,85 4,24 Normal
Custo - Injetavel mensal $5,94 3,61 8,27 Normal
Consulta - Implanon NXT® 1,00 0,00 2,00 Triangular
Consulta - Injetavel trimestral 1,00 0,00 2,00 Triangular
Consulta — Preservativo masculino 1,00 0,00 2,00 Triangular
Consulta - DIU de cobre 1,00 0,00 2,00 Triangular
Consulta - Pilula combinada 1,00 0,00 2,00 Triangular
Consulta - Minipilula 1,00 0,00 2,00 Triangular
Consulta - Injetavel mensal 1,00 0,00 2,00 Triangular
Custo - Consulta de acompanhamento 10,00 6,08 13,92 Normal
Custo - Inser¢ao do implante 10,00 6,08 13,92 Normal
Custo - Remocgdo do implante 10,00 6,08 13,92 Normal
Custo - Inje¢do 0,63 0,38 0,88 Normal
Custo - Insergao do DIU de cobre 24,20 14,71 33,69 Normal
Custo - Remogdo do DIU de cobre 10,00 6,08 13,92 Normal
N° de consulta - Insercdo do implante 1,00 0,00 2,00 Triangular
N° de consulta - Remog¢do do implante 1,00 0,00 2,00 Triangular
N° de consulta - Injegao 1,00 0,00 2,00 Triangular
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N° de consulta - Inser¢ao do DIU de cobre 1,00 0,00 2,00 Triangular
N° de consulta - Remogao do DIU de cobre 1,00 0,00 2,00 Triangular
Custo - cuidados pré-natais 243,85 148,26 339,44 Normal
Custo - Aborto 322,04 195,80 448,28 Normal
Custo - Gravidez 0,00 0,00 0,00 Normal
Custo - Cesarea 545,73 331,81 759,65 Normal
Custo - Parto normal 443,40 269,59 617,21 Normal
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ANEXO 9. PROJETOS EM EXECUGAO DE IMPLANTE SUBDERMICO
DE ETONOGESTREL NO BRASIL

Tabela 50. Municipios com projetos em execugdo de implante subdérmico de etonogestrel no

Brasil
Municipio UF REGIAO ‘
Maceid AL Nordeste
Penedo AL Nordeste
Camacan BA Nordeste
Feira de Santana BA Nordeste
Mata de Sdo Jodo BA Nordeste
Pojuca BA Nordeste
Salvador BA Nordeste
Santo Antonio de Jesus BA Nordeste
Serrinha BA Nordeste
Fortaleza CE Nordeste
Guarapari ES Sudeste
Divindépolis de Goias GO Centro-Oeste
Gameleira GO  Centro-Oeste
Goianapadlis GO Centro-Oeste
Goianésia GO Centro-Oeste
Rio Verde GO  Centro-Oeste
Buritis MG Sudeste
Cassia MG Sudeste
Contagem MG Sudeste
Lagoa Grande MG Sudeste
Lavras MG Sudeste
Munzambinho MG Sudeste
Muriaé MG Sudeste
Nova Lima MG Sudeste
Nova Resende MG Sudeste
Onga de Pitangui MG Sudeste
Paraopeba MG Sudeste
Passos MG Sudeste
Prudente de Moraes MG Sudeste
Sacramento MG Sudeste
Sdo Tomas de Aquino MG Sudeste
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Sete Lagoas MG Sudeste
Uba MG Sudeste
Uberaba MG Sudeste
Uberlandia MG Sudeste
Aral Moreira MS  Centro-Oeste
Campo Grande MS  Centro-Oeste
Chapadao do Sul MS  Centro-Oeste
Corumba MS  Centro-Oeste
Dourados MS  Centro-Oeste
Eldorado MS  Centro-Oeste
Gléria de Dourados MS  Centro-Oeste
Iguatemi MS  Centro-Oeste
Inocéncia MS  Centro-Oeste
Japora MS  Centro-Oeste
Miranda MS  Centro-Oeste
Nova Andradina MS  Centro-Oeste
Ponta Pora MS  Centro-Oeste
Sete Quedas MS  Centro-Oeste
Tacuru MS  Centro-Oeste
Trés Lagoas MS  Centro-Oeste
Claudia MT  Centro-Oeste
Diamantino MT  Centro-Oeste
Ipiranga do Norte MT  Centro-Oeste
Itanhanga MT  Centro-Oeste
Lucas do Rio Verde MT  Centro-Oeste
Nova Mutum MT  Centro-Oeste
Nova Ubirata MT  Centro-Oeste
Paranaita MT  Centro-Oeste
Santa Carmem MT  Centro-Oeste
Santa Rita do Trivelato MT  Centro-Oeste
Sorriso MT  Centro-Oeste
Tapurah MT  Centro-Oeste
Unido do Sul MT  Centro-Oeste
Vera MT  Centro-Oeste
Camaragibe PE Nordeste
Frei Miguelinho PE Nordeste
Recife PE Nordeste
Vitéria de Santo Antdo PE Nordeste
Almirante Tamandaré PR Sul
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Antonio Olinto PR Sul
Araucaria PR Sul
Bituruna PR Sul
Campo Largo PR Sul
Campo Magro PR Sul
Colombo PR Sul
Curitiba PR Sul
Fazenda Rio Grande PR Sul
General Carneiro PR Sul
Guarapuava PR Sul
Lapa PR Sul
Londrina PR Sul
Paula Freitas PR Sul
Paulo Frontin PR Sul
Pién PR Sul
Pinhais PR Sul
Piraquara PR Sul
Ponta Grossa PR Sul
Porto Vitoria PR Sul
Quitandinha PR Sul
Sao José dos Pinhais PR Sul
Sao Mateus do Sul PR Sul
Unido da Vitoria PR Sul
Angra dos Reis RJ Sudeste
Marica R Sudeste
Nova Friburgo RJ Sudeste
Pirai RJ Sudeste
Rio de Janeiro RJ Sudeste
Alto Paraiso RO Norte
Ariquemes RO Norte
Buritis RO Norte
Corumbiara RO Norte
Corumbiara RO Norte
Cujubim RO Norte
Nova Mamoré RO Norte
Pimenta Bueno RO Norte
Porto Velho RO Norte
Arroio do Sal RS Sul
Arroio Grande RS Sul
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Barracdo RS Sul
Bento Goncalves RS Sul
Boqueirdo do Ledo RS Sul
Camaqua RS Sul
Campo Bom RS Sul
Canela RS Sul
Canoas RS Sul
Capao da Canoa RS Sul
Capao do Leao RS Sul
Carlos Barbosa RS Sul
Caxias do Sul RS Sul
Colinas RS Sul
Condor RS Sul
Cruz Alta RS Sul
Dois Irméaos RS Sul
Encantado RS Sul
Erechim RS Sul
Farroupilha RS Sul
Glorinha RS Sul
Gramado RS Sul
Gravatai RS Sul
Guabiju RS Sul
Julio Castilhos RS Sul
Lajeado RS Sul
Lavras do Sul RS Sul
Montenegro RS Sul
Morro Redondo RS Sul
Mugum RS Sul
Nova Prata RS Sul
Osério RS Sul
Parai RS Sul
Passo Fundo RS Sul
Pelotas RS Sul
Pogo das Antas RS Sul
Portdo RS Sul
Porto Alegre RS Sul
Roca Sales RS Sul
Santa Cruz do Sul RS Sul
Santa Rosa RS Sul
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Santa Vitoria do Palmar RS Sul
Santo Anténio da Patrulha RS Sul
Sao Jorge RS Sul
Sao Leopoldo RS Sul
Sao Marcos RS Sul
Sao Martinho da Serra RS Sul
Sao Sepe RS Sul
Sinimbu RS Sul
Teutodnia RS Sul
Tramandai RS Sul
Trés Coroas RS Sul
Tupancireta RS Sul
Turugu RS Sul
Vacaria RS Sul
Venancio Aires RS Sul
Vera Cruz RS Sul
Verandpolis RS Sul
Vila Maria RS Sul
Xangrila RS Sul
Balneario Camboriu SC Sul
Biguagu SC Sul
Itajai SC Sul
Joinville SC Sul
Palhoga SC Sul
Pomerode SC Sul
Presidente Nereu SC Sul
Sao José SC Sul
Alvares Machado SP Sudeste
Americana SP Sudeste
Aragatuba SP Sudeste
Assis SP Sudeste
Atibaia SP Sudeste
Barretos SP Sudeste
Barueri SP Sudeste
Bauru SP Sudeste
Bertioga SP Sudeste
Boituva SP Sudeste
Bom Jesus dos Perdoes SP Sudeste
Botucatu SP Sudeste
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Cagapava SP Sudeste
Cajuru SP Sudeste
Campinas SP Sudeste
Cassia dos Coqueiros SP Sudeste
Catanduva SP Sudeste
Cordeirdpolis SP Sudeste
Cubatao SP Sudeste
Descalvado SP Sudeste
Franca SP Sudeste
Guararapes SP Sudeste
Guararema SP Sudeste
Guariba SP Sudeste
Guaruja SP Sudeste
Guarulhos SP Sudeste
Igarapava SP Sudeste
Indaiatuba SP Sudeste
Itanhaém SP Sudeste
Itapetininga SP Sudeste
Itu SP Sudeste
Jaboticabal SP Sudeste
Jardinépolis SP Sudeste
Jundiai SP Sudeste
Lengdis Paulista SP Sudeste
Limeira SP Sudeste
Lorena SP Sudeste
Macatuba SP Sudeste
Mairipora SP Sudeste
Mococa SP Sudeste
Mogi das Cruzes SP Sudeste
Mogi Guagu SP Sudeste
Monteiro Lobato SP Sudeste
Olimpia SP Sudeste
Palmital SP Sudeste
Paraibuna SP Sudeste
Paulinia SP Sudeste
Pereira Barreto SP Sudeste
Peruibe SP Sudeste
Piracicaba SP Sudeste
Porto Feliz SP Sudeste
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Pradépolis SP Sudeste

Praia Grande SP Sudeste

Promissdo SP Sudeste

Ribeirao Preto SP Sudeste

Rio Claro SP Sudeste

Salto do Pirapora SP Sudeste

Santa Barbara do Oeste SP Sudeste

Santa Cruz da Esperanga SP Sudeste

Santa Isabel SP Sudeste

Santana de Parnaiba SP Sudeste

Santos SP Sudeste

Sao Bernardo do Campo SP Sudeste

Sao Carlos SP Sudeste

Sao Jose do Rio Preto SP Sudeste

Sdo José dos Campos SP Sudeste

Sao Miguel Arcanjo SP Sudeste

Sao Paulo SP Sudeste

Sao Sebastido SP Sudeste

S3o Simao SP Sudeste

Sao Vicente SP Sudeste

Sertaozinho SP Sudeste

Sorocaba SP Sudeste

Suzano SP Sudeste

Suzanodpolis SP Sudeste

Tabodo da Serra SP Sudeste

Tapiratiba SP Sudeste

Taubaté SP Sudeste

Vinhedo SP Sudeste

Votorantim SP Sudeste
Araguaina TO Norte
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ANEXO 10. BULA DO IMPLANON NXT PARA PROFISSIONAIS DE

SAUDE

- ORGANON

IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO

TMIFLANON NXT*
oecogeired

- 6 mup e wnsbolagees con | aplicador conteodo | sxphicte.

USO SUBDERMICO

USO ADULTO

COMPOSICAO

IMPLANON NXT® 68 g

Cadia g baeme coters 88 mg de essnogessrel

Exciptemies: copatinens de etfeno virel acetass, Faltnn de bins & rosarar de magnsne.

A ocx de Hhwencio » de sprosisadarseate 80270 sacpidin 23 S8 wemms w sedes 3 aproocoabensons 3545 nxp'da oo fisal do
Frmmens yno; 1040 mepda 1o Snai do wegzando M ¢ 15-30 Tz 03 foal do wecmrn ana. O spticadar Dovator 31 progends
PAIN Sef Samesesdd (oo oo xedo ¢ pars S & kuerglo aubddrisica coaws do koplone

INFORMACOES TECNICAS ADS PROFISSIONALS DE SALDE

1 INDICACAO

Antxoocepsio
Lmrmn:mm
O wieto i w ol k pnhgnbmdqm Moo fooen cbesevadas cvalacoes pox
mmmtubwne»mnmm * Alfes da xoigio da cemlacio, © emosgreTe Cmbéns
cossa abueaglis w0 conco cervicl que AIfcunes 3 prassgen de epemanecides’ Or samdos cimcos formm condumdes em
mwumlhnmm&mﬂhnmﬁ  eScicia soncencepcionl pances
e pelo mmoos compER: 3don ix (3 zmos che B0%0) 1 O alie e de peotecio coosa 3 xorvides &
chfo Pargue, SIDe GRS razies, udn-mm«m\mm’r‘d-qutmham-mm
Sdrie, setumeal ou mcal sdeaisbimado por ol ewos A a0 < 13
mmumummma-mnmmnomm.«mumu
‘ovnars aso » ol de serdiol permassce acm do 2wl obenoado wa o Sleudar
mical.

£ § z e
F.n-—bthxn MW‘-—-&—M-‘-—.O adic de mawrgac e 3 eI
2 copa de procecie do apbcador -umu-gmcm)mc -QW(&mop&m-ﬂ,l,n-ﬂu%
lhﬂhWh”l‘WMm DAVLANON NXT® examn palpivacs. O deico bplan alo palpdid sdo bavis

mwndo cocdormes w intrgdes. Dadac blmh-‘-“bmwﬁ_dﬂhhﬂihm
Tmiberes Todys elas relatass goe o taglhone 5w palpivel Qramo oo feram oboe 3 L3
20 fot 2% A0SLPRChImEDD (83 OFTRS qRETD J0es da remogio do toplme

s deis esnnde Qlaxicos coms DESLANON KT, mu—m-m;umhmaxumu-m
2) merio sos (mie &) eccio. Em 101 de 109 sl (03 1%) qon X m mesio »
aeees da vemaclo, mm’mmnm&u’mo“fmmn“ml
Mum-“ﬁhﬂmhmﬁm&lﬂmhﬂﬂun&nm&mxmn
imsercio (0= 12) o2 sotsess 54 oo (= 1) estvin Chewowns vidves

Reterincias Mbiogriscas:

'mL‘hMLMmLWLWME&“M&M‘M!M“IM
- pared with Nosplust Farnibyy and Sterinyy 1008 89 714721

* Crucwto HB xad M L Thep . sud officacy of Implmon An owenww of the daty  Contracaptiar

199856915975,

! Daviss GC, Li XF, Nownue IR Reletoe Charsciorioicn, svarias sctvity sad sy Meedisg pances with o siagle conmaceprive

maplent redeauny J-cemdeunpertiel Contmegpons 1993 80251061

* Graessin O apd Earver T. The coomacepdve ef5cacy of Iugimon: A review of citeical Tials md markerng epenence. 7w

m.-mvanwmn &mmmmxmm 12

*Mazsow, Disga Clisicimn of 4 saw ppli % inset rad Taglasce o opes-

label noecocmolisd srsttcwnter al annm-m

+ Clnical Trial Reporr of Prococod 34528 (Prosocol POST20): A ssndocrazad, double- blind, pasalied cooup, Dloeguivalence smudy of

7 & saal Foul Tessd

" Prosocel PIUST0Y. As open-debd, con-couo Dl o sl v evalenn (e uatice Carscncitics of d indiopayee soplus
(S 000041 §) memgg 3 et pesesn on applicar.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOCICAS
Proprwdade farmacodisiomio:
(irapo rrmacetenipietcs: progeaaginon, chwedcagis ATC GOIACIR
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TMPLANON NXT* & wm implare ndo biodegradivel & radi conteado i, dispondvel et wn aplicador inovad
descartivel @ estinl para nso subdérmaco. O eceopestrel ¢ 0 metsbalno buclomcaments servo do desogestrel, wm progesmginio
smplaments wilizado em anticoncepcionais orais. E estrateralmeste derivado da 19-nortestosterona & liga-se com alts afinidade 305
TRceproTes 49 progeaeroes nos drgioc-alvo.
hnenb&Zmnﬂamth“Mnhmmnancmt
wmnmﬂmm;mmm.aa-m Sormm

! boli lﬁmOmtmmﬁp@mp&n-eﬁm:ﬁnam
ntmmnualnb:htﬂku Esmdos clinicos ‘ & IMPLANON NXT* fequentmsnts o
sangrameato menstrual menos dolocomo (dumenccreis).

Propriedade: farmacotimeticas

Absorgio — spds 3 fnsercio do imghane, 0 sonogestrel & papidasmane sbsor ido, passando pars & ciroalagho As conceumrag des que
mibem 3 ovulscio sdo stnmdas em | diz. As concertragtes séncas mdxamas (eome 472 ¢ 1.2°0 ppml) sio armpdas extre 1 @ 13
digs A o de IRengio & mplaes dimioul com o tepo. Como mesuitado, s séicas Aminnes npiduse
dumnte 05 prnezos meses. No fim do prmeiro ano, m-ﬁchmhlﬁnﬂ.ﬁnﬁ:hlwlxlm
diminuindo lentamente pars 156 peiml (variagio de 117 2 202 pziml) mo fiosl do srceiro am0. As variages observadas ms

Mﬁig:‘-ﬁjlmtmdbxlmmum altwzwns e em menor extensio, 3
mwam“ Os volmsss e Mlcbm.uldobﬂozmmw B

IMPLANON NXT*.

Metaboltiane — 0 sonopesmal solve momﬂammmmnﬂunnmmu
mmqulmh‘n progestagenzca do etonogesel.
Eliminagio — waWwbwm Amﬁbhmdodhmubzsmea
w“eﬁmlSLIAmelmkwmmd_o
MQMOMQWM Mmmnmummﬁbmom
fozes (1.5:1) Apos 3 mserpio em: mulberes X o leite na razio leste'scro de 0,44-0.50 duraze oz
Mmmhmm-&&mhmmomékm
0.2% da dose mamms diing de esceogestel (2,2% quindo o6 valomes sdo mormalimados por quilo da peso corporal) As
ComoentragBes spreisntan dechnio mradual & esatisticaments i ficativo 20 loagzo & teugo

Msbmpn—d-ws
Estudos toxicobigices ndo revelaram quakguer ofedos. 2 nlo wr agaelés que podam wr eplicados com base 1k propredades
bormonss do etonogestrel, independentemente da iz de pdmumistracio.

&oo.\numc.«ci):s

de pr Jaio i500300 o devem ST 0Aados 19 pressngs de quasiques das condicghes lhamdas 5 seguir
&qﬂw-hnlMWp&mmhmomhmm‘ 0 prockaro devess ser recrado
imadistacente

Este medicamento ¢ coutraindicado para uso por mulberes nas seguintes condicoes:
¢ Disirbio eromboenibélico venoso mive.
«  Presenca ou histocico de tamor hepanco (benizno ou maligno).
*  Precens ou histinco de doengs hopincs grave, eaguasny os valores dos sesmes de faecio hapincs nio meormarem a0
pormal
. Mumam“lmm
. vagital nio diagnosticd
e  Hipersezubibdade 2 substinca ativs ou 2 qualquer componente de IMPLANON NXT®.

Este medicamento ¢ contraindicado para uso duraste a gravidez ou em cazo de suspeita de gravidez.

DMPLANON NXT* ado ¢ indicado duwsnte 3 grivider. m«mmmamamm‘ © knplae
deverd ser retiado. Esmdos em ammais mostmram goe doses muin altes de suhetincies progestagémcss podem crussr
marsculinizagio de fros femininos. MMM&Mmbnxo&&nwm
cnangas mascidas do muidores QUA VGATEM SEOCORCEPCIONS OMMis smees do gravidezr mm efolio mrwogimico qusndo o6
aticoncepcionmis orars foram utlizados inadvertidamente duramie a pravidez.
m“mu#lmummﬁnmm-m-qﬂnmw
Dados de frmacovizilincia com virios anticencepcionnis combinados etis contendo etonopestrel (metsbolito do desogestrel) &

. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES
Se quaisquer dos fatoces de ‘condigo zonedos B SemEr ety 03 beaeficios do uso de progestapemios
deven ser couma p 1 MO' "t.l “&“”?“

DMPLANON NXT*. No caso de rbagio ca php—l\‘kw condigdes. 3
ustiria deve contatar 0 seu madico, Ele deve, ento, decidir s¢ o uso de IMPLANON NXT® deveri ser descontiteado
Caranoms das mamas

. Oﬂxohdxc&_m-mumombMm«;m&mmul\onxo&n

cincer de mamsa sumenta | sumento de nsco deszparece graduslmemte em 10 amos 3pos a
Mmdeawtnkmmm.dodmimammimb wsudeis quando o8

O mimero de casos por 10.000 mxl que wsam - comhmados orais (se
IOamaﬁilmbm ulnhcioaq!mw-h-ec yeriodo foi calculado pars os
ISPCTIVOS ZrEpos etinos enr: 4,54 (16-19 anog). 17,5716 (m-n -m} 417084 (25-29 moc). 1107100 (30-34 amoq), 180160
(35-39 an0%) & 260230 (40-34 anos). O risco em i & 0TS @ae CODNER SOUMGDE [HOSSSIREEIOS &,
posstvelmons, de semelane squele a jooais orais. Exsrountn, para esses
metodos, a evidencia ¢ menos conchusiva. Comparado 50 msco de ter camcer de mama em alpes momento & vida, o aumento
& nsco 205 oradi @ baixo Os cme0s G clncer de mama disgnostcades sm wairias &
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wsusnas de aanconcepconns ocus pode ser devido so disgnostico p = efestos ticlogicos do P donaloua
combinagio dos dois.

Evento: trombasicos ¢ outros vasculares

. tigages oy dgicas omtmmmcmzu-nmmuhm&
womboemboka vencsa (TEV. Temosa P ). Exbora a incia chimce desse ackado pam
etonogestre] (metabalito biclogs atvo do d 1) wsado come amticoncepcional na amséncia de um compouests

estrogimico ey descosbeids DMPLANON NXT* deve ser retmado em caso de wombose comfmmads. A retirads de
MWmMnma-:m&mmmmw.mamm

DAPLANON NXT® sej2 um | do prog; solado, 2 ¢io dos facses POr sumeeraem O
risco de tromboembolismo mterial & venoso & dzcn. Mdheres com historico de disstios tromboembolicos devem ser
slertsdss sobie 3 posaiilidade de moomincis

*  Houve relmos pos-comercializagho de sventos tomboembolicos arterial & venoso zraves, mclundo casos de embolia palmouar
(pmns Sis), oD TEBO | =l do o ¢ 5, oen maulberss que ussvam
implattes de sonogestrel. DMPLANON NXT® deve sr J0 em caso de tromb

Efettos no idico ¢ dos

o Embora o8 progestagésios possam presentsr efeito scbre a xcia perifécica 3 insali enolsh.-ug!wunbli
mamamnom P de com dish e usam |
Fropestazemn ud:h E s owlb com diab &m ser cuidack q! um

dnio tolsdo

)

. Mwmmmkhmm”mw!mnmm
NXT®. Appmpmm:mtluow-omhhm—ﬁd

Grn&u:h'

* A prosicio e Gs progestigiaio falsdo contrs gx pica ado & tho bos qusmm 3 &
MMM@&. fados & sacia fir de ovelacio dursste 0 uso desses todos.
wauamm‘wm-mhngmumu‘uMn
dingmostico diferencial se 2 mulher ou dor abdoaznal

Pressdo sanguises slevada

*  Se durante o uso de IMPLANON NXT* ocomer bi ou s wn sgnificative da pressio acterial nio

mumwmm‘m-m

Dw-bb

o  Cas0 ocorsen disnirbeos criaicos ou sgndos da funcio kepdncs, 3 rnlber &ave cor eucaminhads 8 T GPacialists pars sxame ¢
orientagio.

Clexxma

o Cloasms pode ocomer ocmicnakoeme, espacislmente em umilberss com bisticico de clossem grnidico. Malherss com
m.mmmwumuummmmmm‘

Pexo corporal

. omwammmMucmm mpﬁ
Iversumente proporcionais 30 peso ehmomwam&Am de IMPLANON
}O(I‘dnmomnohm- - com peso corporal elevado ¢ hmussds. Assim =30 se pode esclhur a
possibilidade de que o efiito Iheres drante 0 Yerceiro ano de 20 sefa menor que aquele em nmiberes

mmmm.mmmn“bmnmmm-mm
schoepeso.

Owutras condiches

. Mmmumm:meMOut““nlmmom&
peogectazio nio ol 1da mmmmim’m formacio de cilodo de vesicala; porfing;
Tpus istemn bemolitico-urémica, coreis de Sydenham, hepes pestacioml, perda da mudicio

Wﬁm
Amhbp&mmuom&hl“bxubmnw@uh-'l POSOLOCIAE
MODO DE USAR" ou devido  inflamacio Jocal

. hhubnaupﬁodnq-nuhnlam-;bnmppoa com g0 profunda (veys “S.
POSOLOGIA E MODO DE USAR ~ Come imserir IMPLANON NXT*?™) ou forgas externas (por exemplo, manpulagio
& ou & H . mmmmﬁwmn_m-mh
iuwwnmuﬂm qneptent Baci o profusds ou & dar. Nos casos em que 0 ioplamee
Muﬂaﬁhm._;kmwm-mm-nmm:mmm
manm_um'wmhwmmMmmuonPl:m
mEgrado para 3 aménia pulmons, s precedimenio ceirgico ou uise podecd ser AT 5 soa R0 (vefs 8.
WDGIAEWDEUSAR Como retirar IMPLANON NXT™™). Caso o implante nio possa ser palpado, ele
Severs ser b ® sua Cxso 0 tmplame 530 )2 TemoTIdD, 8 JICORCHPCEO @ © IECo & wagles
MMMWWGI_.MGMM&“‘“

Cistos ovarianes

* Com todos o3 anticoncepcionas Rormousds de baxa dose o desemvohamento foliculer pede ocomer e, ccanomalmenre o
folicwlo pode coomimnas 3 Crescer além Jo tunssho que poderia atinglr sm wm ciclo povmd . Nonsulmenre, esses foliculos
sumentados desSparecem epONIIMAYMEnts ¢ 530 MINOMECCOS; em alguns casos, eles exndo associados a dor abdoexnal leve;
TReumee requsren koervencio cirlugics.

Lactagie: m‘mmdnmm-mdomsw«w-nhbmmumbm
B de TSRS s

mmwnm:m-momam-—mmmmm
08 valores sho normsiizados por kg @ peso comporal). Subsaguentemente, 4 coocsaiacio de monogesiel no ki dimiool com 0
teapo durmmes o paniodo de lactaglo.

Dados de Jorgo Joszo sotee 38 crisngas cujss nsdes Tiveeam wn implute insecdo dusae 3 $° 4 37 sauns pos-paio estio
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utibzaczm DIU (o = 33). Todmaa, o & da cnanga devem ser scompanbades cudadossmente. Com
MmMMmmm‘MmMOmah(mbemmmwtvmyb
pesto.

moawm‘:on Antes do 1nicso do uso 0u da rainsergio de IMPLANON NXT®, denve-se coodecer 8 hisona médica

© malizar sxame madico considersndo-se a5 commindicacies (vaja “4. CONTRAINDICACOES™) ¢ 2 sdvertiacias (vags “S.
ADVERTENCIAS E PRECAUCOES™). Recomenda-se que. es meses apas a insergao de IMPLANON NXT®, a muiker retocne
mum“c Duasute 358 wcame, 3 pressdo smertal deve w1 ARoid ¢ 0 Eadico deve sy Inforeado sobie o smdo
usuins SRl QUeDAs oF @ de eventos A frequéncs ¢ 2 nanmen dos prosmes exmnes penodicos devens ser
desnuinadas indvidusduen, com base 0o jalgamento ¢laico

As mulberes devem ser mformadas de gque DAPLANON NXT* nio protege comtra HIV (AIDS) ¢ cumas doengas semalmense
ramstni ssiveds.

Raduecio da eficicia cem o wio de medicacio concomitsate: A eficica de IMPLANON NXT* pode ser reduzida quando focem
di qe a ! (vea “6. INTERACOES
MEDICAMENTOSAS™)
w-mhwwﬁuomﬁmm‘mn-wwﬂhb
saxgramento do oxaiber. lwso pode mchur ma fequénca (susente, menos fe
ntenidade (rediidy on sxnentads) on 8 awmmmwluwsmmu
cada § malh reloon samgr frog: tendo 2 meldcnr com 0 w0 de IMPLANON
NXT® O gadeiio & ssmgr dos wis p mbmomamamu-omm
mulheces. A acertacio do padrio de sangramemo da mmiber pode ser metbocads pelo w0 de wm duano de sangrmeeso, @ por
informacdo & aconselbanento cuidadoso & mulheses que . A mvalisgio do sangramweto vagmal

bouve relscs do cho de wx dexaro do brsgo, Com base em dados (i vire, guando um
“eq“w“lmtwbmwhm“%m“m
efinos clinios signifcsntes

Quando wx moplaree for removido, & p @ lo integraly (ve)2 “4. POSOLOCIA E MODO DE USAR - Como

Q‘-xbm-ihi;l—;su-mmm.\.m dez de do HIV (por exemplo,

hormonal duraree © tempo de mbnﬁ:—-cwxﬁuwl 3
Aw<m&hmmouw cetoconxrol, imaconarol, clarimomicios) oo modesados (poc
exemplo. fo d, dir icms) ds CYP3A4 podem sumentsr 25 concenmmgdes sericas dos progestapémos, mchundo o
emogetyel

Tnflutocia de IMPLANON NXT* wobre outros medicamentos
Os smeconcepcicnsts bonuonais podets meacfentr no memabolicmo & CUITOS M ENENI0E §, CORAQUANTANNM, 85 CONCRIRCies
plasmaticas e tissulares podem ser sumentadas (por exemplo, ciclosporima) ou dommandes (por exexplo, lawotnigina).

Testes laboratoriaiz
Dados obtidos com mticoncepcionsis combinados orais wooais podem mflusaciasr o8
resultndos de cervos tesies de laboraweio, m«mmbﬂ.t“hhﬂucmﬂ.
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des 'siunt mas (frapsporiad por exenplo, lobulina dota de des e fagoes de

Tpidelipop s de costabol e carboid) ebow«ummm‘&smnmu
mtxﬂmm-m-wﬂnm:m»:m progeszagimo 1solado.
bo1 de seperanca para Emagen: ds resionincia magnatica (RAD)

m’mm'emmmﬂnml

7. ammmmmmmmm

C (putre 15 # 30°C) Proseger & Tuz & uidade
Om&nﬂﬂ&mﬁmc&w—umthﬁm
DVMPLANON NXT® ado dove ser fowndo spés 2 dam & validsds indicads na eedalagens

Niimero de lote # datas de Babricagio o validade. vide embakagem.
N30 uie medicamento com ¢ prazo de validade vencido. Cmarde-o em sua embalagem onginal

mmonmumammnﬁw‘tmn selo ou
marrom, mede 4 cm de comprimento & 2 mm de imetro. ¢ esta p em um apl estenil, d avel & proaio pasa uso.

Antes de wsar, observe o aspecto do medicamento.
Todo medicumants deve ser mantido fora do alcance das riancas.

§. POSOLOGIA E MODO DE USAR
m«mammmmum-mhm

Recomends-s safstciments gee o profissionis de syide habdinados palss nonsas o & oS 4
realizar o msergio ca e rearads de mmplazses subdenmecos (dessgnado WbWW')m&mh
wm*f-\nﬂ—memb*menlxﬂtmu‘&bmm e -
0 sutes do peaticar 2 msaccio ou 3 remagio de IMPLANCON NXT®.
mamamm’ mmnﬂkmamwhsmmmmemb
mplane que constam e “8. POSOLOCGIA E MODO DE USAR - Como mmserir IMPLANON NXT*" ¢ “8. POSOLOCIA E
MODO DE USAR - Como retirar IMPLANON NXT*™"

m;m:w.:mamn& spocives Favor 3 empoess por welo da Ceomsl &
dimento se voce over alzmuna duvida.

Se vect ndo fiver certera das etapa pecessirias para inserir #'ou remever IMPLANON NXT* com wpurangs, sdo fente
execwiar o procedaments.

Como wsar IMPLANON NXT*: DMPLANON NXT* § um imphnte saconcepconal da longs dwsgio com meerglo poc vaa
subdermoca que pode ser mantido por wes anos. A usaamia deve ser informada de que pode solicitar @ setada de IMPLANON
NXT® 2 qualquer momento, mas que 0 tmplsam nio deve pemunecer nserido por mais do mic anos da dam de wmsergdo. Os
mmmldeﬂ-ﬂ-nm‘aﬂmmm'i ADVERTENCIAS E
PRECAUCOES™) Apds 3 retirada do @ om0 iy # procecio suticoocepcionsl
o—hCnlmwmm-_mwm mhqtn--lpu-lptrﬁ:m
recommendy 2 el outo mwétodo suticonceps onal

Abmmpomelﬂmmhmm,mmglmm“c

cuidadons 8o implate. Caso 0 isaplante sdo tenlia sido knverido no dis correto ¢ conforme s instrugdes
mmimmmtmmm u——wnmuomm‘r ¢ “Quando inzerir IMPLANON
NXT*?7), isso podera acarretar uma gravidez nie § o mais profundagnerse que subdermic amene

Mm)pﬁnbwp-@nﬂanu:ﬂnﬁndnwp&ummm'tPOSOLDCIAtMMODE
USAR — Coma retirar IMPLANON NXT*?" ¢ “5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES™).

IMPLANON NXT* deve ser inserido subdermicamente logo abaxo da pele. ma face medial da porgio sspenior do beago nio
dominanw. O Jocal g tnserglo & sobrejscente »0 mulsaulo miceps & carca de 5-10 cm do epicindlo medsl do imero @ 3-5 an
postesior (sbaixo) so sulco eutre os masculos biceps ¢ ticeps. Esma localizacio destina-se 2 evitar o mandes vasos sazzumeos ¢
mgawum&nnonwmmwnmhon)

A presenca do mmplanse deve ser venficada por palpacao lozo spes a 20. Caso o implante mdo possa ser Jocalizado on
houver dnida & preseuca do inplae veja “S. twooonsmn Como imseris INMPLANON LA
mamm’«—-m mmmm.mnqﬂmomhmb
implamte inwerido O "Profissional de Saide Habilisado™ deve regi » daea de i = © brago em que houe 2
melhmﬂma“buﬂﬂnmmmm&dﬁpm-ﬁm&mﬁ

20 midico que tambéms conlim o e do Jose do implaee inserido

IMPORTANTE: Descartar a possibilidade de gravidez ante: de iuterir o impiante.
O periodo de insergio depends do histarico de anticoncepgio recente dy pacients, como 8 sepuir

Em cazo de aae ter side wade anticonsepcizaal hormenal no witisee mes - IMPLANON NXT* deve ser imendo eotre o éa |
(primeo dia de sagramenlo memausl) & o dis s&«hmg-mcnammmmmmuw
messrmal Se muendo como recomendado, cutro metodo Se divergr do peiodo de msergio
Mnmhw“awu”h“ﬂm?wwlw 56 i houwe relagho sl
szees da msergdo, 3 possbilidade de zravidez deve ser descartads.

Treca de méteds anficoncepcienal per IMPLANON NXT*

CONFIDENCIAL
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Em subsfitwicio a um metod 10nal b 1 cormbinado fanti pcional b l combanado oral (AHCO),
ndndnlnammu&ﬂo]
mmm-mmmmup_nawmmmm@m
drtincia ativa) do AHCO previo, mas pode ser inserido, o mais tasdar, no din seguimee apos o imenvalo
wmwmmmw:ﬂ&mwﬁm&momhomhw‘m
um aned vaginal ou adesino transdermico, IMPLANON NXT® deve ser inserido poefirivelnente no dis dy retirads, mas podie ser
m,omu&,nmnmwmumbm
Se insendo como recomendado, outro metodo s jomal ndo & ario. Se diverzr do peniodo de meerpio mcomendado, a
mmwmam--nbhmam7uqmam¢as.ﬁmmghwma
msercio, 3 possibibidnde de mmnadez deve ser descartada

Em substituicio a um metod > ] enio: (pdula com progestagem jetavel,
—mm-u-mmnmamh«mmm
Como exizem vinos tipos de mécedos MUOCOBCEPCIONAIS SOMANP COM PUDEestazémes, 3 insercio do tnmplanme deve ser realizady

:mm
13 IINT 0 I na deea da proxoma mjegdo.

oﬁﬂlmmﬂwma deve  pilais ginios por IMPLANCN NXT® em

mhamomm-mannhumw-mbmm

* Duplaass /Sistans namerins (STU) meernr o moplanss 0o meand dia ds reaneds do mplae anseior ou & STU.

Se inserido como recomendado, outro método mticon: epciomnl nio € necessario. Se diverzir do periodo de imsergio mcomendado, a
pacienme &ve sor orkaiids 3 LSS W mdodo de bameas durae 7 diss spés 9 lnserclio. Se J4 bouve mdsclio seaual sums da
msercio, a possibibidnde de pmavadez deve ser descartada

Apos abortamento

Apds sbertamento 5o primeire trimestre de geitagdo

DMPLANON NXT® deve ser msendo dentro de 5 dias zpos o sb 10 primedro tri de pesmii

Apés abortamento 5o segundo trimestre de

DMPLANON NXT® dese ser mserido entre 21 e 28 dias apos 0 ab = do tx de -

Se inserido como recomendado, cutro método mticoncepcional nio € necessario. Se diverzir do periodo de meergio mcomendado, a

mmumam-mammvmw-m;kspmmﬂnm-nn
msergao, a possthilidnde de mmadez deve ser descartada

Para sctumes: IMPLANON NXT® deve ser isserido 3pds 3 4 semans pos-pano (veja *5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES —
Lactagio”). A pacxente deve ser cnertada 3 usar wm metodo de bamyenn darante 7 dias apos a msergio. Se j8 bouve relacio sexaal
sumes & nsergio, 4 possibilidade de gravider deve swer descanada.

Pars ndo bctammes mmnm‘mmtm“mamnuqﬁom Se insenido como mcomendado, oWy
maodo Seo wdﬂumlmm-mlwm
Mbmm7hwam Se j# houve relagio seaml mbes ds insergio, s possibilidade de sravidez deve sec
descarsds.

Coms insertr IMPLANON NXT*?

A base pam que 0 uwo & 3 subsequents remogio de IMPLANON NXT* sejam bem-sucedidos € a msergio subdemmica comes e
OEdadosa & tmpisue 20 brsgo sl dominanm (aqoele que nlo UNlizs par escreuer), confonne Esoughes descritas neda bals,
Tazto o “Profisnceal de Soade Hotalitado™ quanto & peciente, deven: ser capazes de sextir 0 implanse 30b 2 pele da paciente apoz a

Owhmmmmﬁmﬁﬂn-wlﬂﬁpﬁwbm*
. L-mm:-*nm que © mubde G = fundn) pode ndo ser palpavel & 2

Tocalizagho eou memocho pode ser l(\wm'& OGIA E MODO DE USAR - Coms remover
IMPLANON NXT*? ¢ “5. ADV E PRECAUC

*  Se o lmplote for i5endo profundumente, podeci ocomw dseo 00 lBcometa B
w“-m(m.mmwbm(mﬁ.WMume
o Cxsos 108, insercio inmravascolar
Ambommnm‘mmmmmadumnemwnwawmmw.
estejn femeliarizado com 0 procedimento. A moergio de BMPLANON NXT® 50 deve ser sealizads com o aphicador pe g
Procediments de nsercio

Para ajudar 2 grcantic que 0 implanie sjs mserido logo atuixo & pele, o “Profissional de Saiide Fabilitado™ deve estar posicionado
hm&ppwomhmﬁ“omwhbo&p«mbm A partr da visdo lanoral, o
Jocal de msergao e 0 movimento da agulha logo sbaxo da pele podem ser clazamente visualizados.

Para fims rvos, a2 Figuras rep 2 face medial do braco esquerds.
. Ammmmnmhmnmmemommmnmm

cononvelo e voltado extermamente para que sua mdo Sgwe emmbaixo da cabeca (00 0 mais proximo possivel) (Figua 1).
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Figaa 1

entiBics o locl @ imsergio us fice medisl 4o trago nio domizame, O Jocal de maerglo & sobrejacents 50 mulsoulo wiceps A cerca
de £.10 cm » partxr do epicdadilo medial do wmeo ¢ 3-5 cm postenior (sbatxo) 30 sukco exze o masculos biceps ¢ miceps (Fgums
28, 2 ¢ 2c) Ests localtzagho S26rina-s6 2 eVEST 05 Erandes VEOS SAnguinecs ¢ BErVOs U 56 eBconmam B0 lowrior ¢ 30 redor do
sulco. Se 030 for possivel muerx o tmplante neste Jocal (por exenplo, em nmlberes com brages finos), ele deve ser msendo o mus
disrame possivel do sulko.

o Fazer dass marcas com o dor ¢ , MEICAT O posso code 0 mgplime secd Bsendo, ¢ segudo,
-l:lupmlSmuduunﬂu&m»uﬁwbmpmmgnhoma)owm
(msares Zuia) orestard & dirsglo dursess & msercio

Mares guis

\ | Suko

3-8 em
P = D

v
&-10 cm

Local do tuplawe ~
wposimsergio Localde  Epicéudilo
insecio  medal

P, prosinal (s diregio 20 onteo)
D, dasal (em daregio a0 cosovelo)

Figws 23
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Mases gt Localde  Epacdadde
nscrglo tmedad

Figoer 2b
Neren Arterta
oo braquiel Mancuki
Vela benllice oo

Tmplante apis Museubo
imserglo trieeps

Corte ramversal do Seogo supenor caquesde. vivie de atovelo
Figuea J¢
Dedial (lado interno do brago)
Lateesl (lado externo do brago)

Apos marcar o brago, confirmar se o local €323 ns possgio corret na face madial do brago.

Limpar 2 pale deads o local da imsergio 918 5 MSSTS FHlS COMm T SEEEEpCo,

Anssteiar 3 dtes de insergio (por exsaplo,
M.pﬁuhpbmm-ngb‘

Retirar do bilsser o apli

mnmymwmnmhzdtmaﬂm
] wsiri] de DMPLANON NXT® comendo o implame Inspecions

mmn%tqﬂt-ﬂpmﬁ-m“nunw-ﬂh TREOS,
perfirahes, o). Se a embalagem spuesentar algum dxoo visaal que posss conpromenss 3 estesilidade, olo wilize o aplicader.

swomupxhuaﬂ:.u

Deslizazce roxo
acmpadep = (N30 tocar ainds)
esteja  imserida

immplaste sera  bberado
Figan 3
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» Cown 3 medo Bre, essicnr 3 pele sm tomo 3o local da insergio em dirsgio 20 Jo (Figurs 4)

Sa).
P D
Figurs Sa
» Insenir 3 apulha ate goe o bisel (sbertur mclinada
da pouts) eswssia Jogo abmizo da pele (o nio mais
profands) (Figars Sb). So 2 agulha for insends mats
profusdaoeme do qoe 0 bisel, retice 4 spilba ;b
que apeas o bisel fiqne sbarwo da pele.
P D
Figwa 5b
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resisnincis serd semoda mas 230 se deve exescer
mwita forga. Caso 2 agullha ndo esteja imserids
em tods zoa extem:do, © mmplants mio sema
rerido adequadamente
Se a ponta da agulka sair da pele antes da insergio
complets da agulba, 3 sgulba deve ser puzads
para tris e reajustada para a posicao subdermica <
antes do complatar o pr de cha

o Mot o aplicsdor = mesma posicho, com 2
agulha msends em toda sus exensio (Figera 7). Se

Figura 7

Figura 8a

Figun 8
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—
P . D
Lauplaera
Figus &
B o i e i e i e o e

da pele.
Se o mmplamse esuver aparente, remover O ixplazte & EUOCULAT T DOV procedunento 2o meso local de msestio wando um 200
splicador. Nao emparrar o implante em direcio 3 incisio.

* Aplicar um paqaeno curstve adesivo sobre o local de insergio.
obqwomﬁau wia do i 00 brago da pacient
par palpac apéz a Aopqur-

prescnca
“Caso o implante nio evteja palpivel apés a

RN

Figura 9

*  Solictar que a paciezce palpe o mmplante.

*  Aplicsr ums 232 estind ¢ ma SHXS COMPIREIUE pars minimuar 3 forescio de eqaenose A pacikeoss pode retinar 3 fsba
comypressiva em 24 horas e 0 paqueno curtve adesve sobre © Jocal da insesgio em 3 & 5 dues.

. Mocnrmmumomapx_mpﬂpmm Complecsr tsmbén & sogues
adesiva e Gxi-la oo proumuirio medico ds paciente.

¢ O splicador é do wso Unico @ dave ser sdequadiments descarsdo. de ACo0do COM 06 PROCRAMGNIDE PArs MumAlo do Mxo
Tiologico perigoso.

Caw o implante nao esteja palpavel apos a insergao

Caxio nio sefa possivel palpar o Lmplante ou quando 3 Sua preseacs for i, o lmp pode ndo ter sdo beweride on

pode ter sudo imverido profusdamente:

¢ Chacaro spiicador. A agaihs deveni ter 5360 orslmenie retraids @ somens 4 poxm roxs do obaursdor devers esmar visivel
Usar outros mussodos para confinmar a peesenca do implants Deda a naturezs madiopaca do implante, o3 métodos apeopriados
mhﬂnomﬁm&m!w.nm«m‘mﬂchﬁﬂm
e alts frequencia de tramsdutor Linear (10 MHz on supener) ou a bem podem ser
wiilizadas. Cxio eises méodos & lmsgeen Talem, .:\mn,. UTe uqu-phma

* At que wja confirmada 3 prewecs de IMPLANON NXT*, npa--m-mnn-amw-h
hormemal, tal como preservatives.

. devemn ser Jocal2ados @ Femovides SwEn qoe possivel PaIs ssimr 0 Hsco & migracio
istanie (ver stem “5. mm:nmm

Como retirar IMPLANON NXT*?

A pmogio & laplune 6 deve ser realizads sob condigles asnépticas por m “Profissicns] de Saide Hibilimado™ que eswfa
farubanzado com 2 tecmica de remosio. Se voce ndo estiver famslarizado com a teczica de remogao, entrar em contate com a
empresa para mads informagde

Axtes de 1muaixr © procedimento de retzada, o “Profissiosal de Sende Habiktado™ deve avalisr a localizacio do ingplante. Se o
implsmne ndo estiver pakpdivel, consulir © CARTAO DA USUARIA ow registro meedico pars yerificar o beago qoe contém o
ql-,&o-—nnmm.hpoa profundinsenes Jocalzzado oa % merrado. Comadersr que cle pode astar
perto de vasos & nervos. A remogio de inplante ndo palpivel 55 deve ser realizads por wm “Profissional de Saide Habilitado” com
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epeiéncs na remogao de muplates profundyments poncoaados ¢ familisnzado em locabzar o implante ¢ com 2 anstooua do
Brago. Enar &0 COUbNO COM 3 SIupresy pars obosr mais
anomm*mwmamzmmm Localizagio ¢ remogio de mmplante nio
palpavel”.

Procedimento de remogio de implante palpavel
Para fims 5, 31 Flguras rep 2 face medital do braco ssquerds.

* A pocems dene edtar detreds emn dectibimo dorsal. O brago deve estar p do com o - @ 2 mio
embaixo d1 s cabega (ou 0 mais proximo possivel) (Figua 1).
e locabmar o _h. por palpacic. Emperar a
extremidade do implante mais pesto do cmabxo (Fizura
10) pars sstsbiiizs-lo; mus salidacts dove aparecer ma
& ﬁe“amtmﬁqmmﬂs
pd.f.lwb-hbpﬂuc-:&:le —

dee ser realt
mhmmmh&nc_rn
POIpUeA pars mals goes

®  Marcsr 3 axmenndade denl (euvremddade mais
proczm do cotovelo) com v camets CITEICE, Poc
wxscuplo.

o
)
o

¢ Limgar 0 10cal COm W Slsepuico,

Figees 10
mﬂ(ﬂndncnnm)
, distal (em dizecio 20 cotovelo)

De

. molxdaqmouh osnuu:
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* A pozta do implmute deve saw da mcisdo. Caso ndo
OCOMS, MUPUITAT SUSTRRNO% O lnplicte am direglo &
Incisdo ate que a 5w extremidade sgja visvel Separo
m:nmm.nwmﬂmo
mplaare  (Figum 13). Se pecessano, remover
cuidadosamente 0 tecido aderente da poata do mnplane
asando dissecgio rombe. Se 2 poota do mmplmme ndo
G exposts apés a dissecio roaba, fazer uma incisio
na basmha do wado cicamicual ¢, am seguds. ROV O
1mplante com wma pioga (Figuras 14 e 15).

Figura 15

Se 4 ponts do tnplanme xads vio estiver visivel na ocisdo, aodazir 5 pings (& prefeciacis 40 tpo “mesquito cuvy”,
com g5 poaies para cma), soperScalmente za cxsio (Fizara 16). Pcar com audado o mmplnte e entio passar o pmes
pars 3 owrs mado (Figura 17). Com wen seguemds paca, Ao CSaiosessinte 0 1Roido qUe suvolve O luplsam ¢ segurar

o“ﬁpanMp&mmm&omm’&mmmuo
pars wn “Profissional de Sadde Habilitade™ experiente em remogde:
cmo-m-mu-lqﬂn.
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Figuna 16 Figan 17
P D
Figena 18
- mm&FMO“pnﬂGmﬁmMpﬁ“h-mm
Banido relxios de implammes ridos 00 brago da paciente. Bm alguns (xsos, reiaion-se dificuldade

mmgkh“qmﬂm&pn&u*m(mtlm)hm@opﬂpmm
bt ser petizado confortoe a8 instiugdes que coostim sm 8. POSOLOGIA E MODO DE USAR — Conne relirar

*  Caso 2 packeme dessse contiousy ussndo RMPLANON NXT®, ws nove tmplare dae ser tnsenido imedistsments spés 3
rearsds do muplarse xazo, unhzando a mesma mcisio desde que o Jocal esmja comeo (veja “S. POSOLOGIA E
MODO DE USAR - c.-wmmm

*  Apos aretmads do implante. Sechar 8 mcisio com wm cxacvo esteral parn fechamento de fenda.

*  Aplicar uma gaze ewdrl] com uma fATS COMPIRSSIVE para mintizar & focoucio de A poderh

mnh-!dhnomﬁﬂmhﬁﬂwJusm

Wombbqﬁ‘-ﬁm Hm-“mtmb“u‘—u
e relsgio @ posicho ongiaal (ver i “5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES™), 0 gue pode
lthlnm&q-nhnlnquhm thl-.q-hmm“qunm
pode udo ser palpavel & desss forma, o8 procedinmnnos de inapem descrios 8 sepuir podem st frios para & s local
mqn*pm-wm-mmmamamm-mmmwu
pama = —thW:mﬁnWﬂﬁA
was)mmmmamm(mmn P jou s (RAM)
tambem podem ser utikzadas. Assim que o mxplame for localizado no brago, ekt\!mmbn-%mlt&n&
Habilimado™ coen experiéacia na rmocio & unplssres profimdamsnte pocic eades ¢ SENArizadd com 3 aaswens do bag O
uso de crientacso por uiesonografia durante & remogo deve ser considerado.
mowﬁnmmmm»m.ﬁ & Jocslizack da decsr 3 wmilizagho de Wonkcas
&muu‘ummhm“&m&ﬁ, pamm 2 " L Caso o mplanie esteys
Tocalizado no Wexe, s precedinenmn cinirgko on ular pode ser 10 para 2 emogio. Nesse €50, i eypecialist
Sarubanzado com 3 anavoeu do tocax deve ser consultado.
wguﬂm&mm-m-mam.mb“wtw\dﬁﬂnh(bnul
Para masoras (50, GOETAT 62 CORNSID COM 3 Gpress.
mommnm:m&w&mnmm:o-mmnhnmmehmen
mmk“bmmm -'Mcnmnhplmhﬁuum
o ! do beago E ndo profundymente devem s removidos por
coma amo-w.wmm
Amqh*ns-omhmbnmb“erw_w

Entmr am coneato com 3 EBmpeecs pan mas

¥
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Como substituar IMPLANON NXT*?
A substinuigio inediats pode ser realizads apos 4 retieads do faplaame samrior « & similar 3o procedimsnto & lnsergio descrivo sm
“3. POSOLOGIA E MODO DE USAR - Como imserir IMPLANON NXT**.

Om“n&mmﬁnmkwe-mmﬁs@ommhm&ﬂokﬂ
esteja conee, 1510 6, £-10 an do eplcdadiio medal do fmere @ 3-5 cm postenior (sbatwo) 30 sulco (ver Secio “S. POSOLOGIA E
MODO DE USAR - Come inserir IMPLANON NXT*77). Caso 2 mesma incisio sejs usada para insesic wm novo implame,
mowambm:mumummupmapﬁ, imcuando 20 local da inciiio 8 rearsds @
o0 longo do canal de insergao, & sepEr a5 p etzpas d zas A0

9. REACOES ADVERSAS

Reaghes adversas graves: Veja *S. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES”

Outras reaghes adversas possivets: Durante 0 aso de IMPLANON NXT®, &5 sudberes fican suscstiveis 3 mdsngss 00 padrdo &
sangramenso memcemal que podems mchur altczgfes na frequéncia (wesexse, menos Sequemte mais fregaente ou continna), ma
It idade (redusdy

walheses, exquano | 8 cada 5 miberes relatou & Ocanczalmente sangramense meenso tem
sido relatado. Ean estudos clinicos, dmﬁauwh-nda-htmmim ratameato com
mmwmhnﬁ)Amna—.ﬂ-nomhmm O padrio do
mhummmemtmtmhm‘m

A tibels 3 seguir relacions 05 SRS AAVEES0S FRIITAI0s BoG eeTados Clicos

Reagoes Adver=as com termes MedDRA'
Claise do érgio ¢ dutems Musto comum Comum Incomam
= =
Infecgoos @ miewagies mfscgio vaginal . TR,
Disnirbeos do meems mamoldnco %
Disnlrbios putricionais & do stsbolistmo Junenio de petne
mw
m‘
da libido
| Disirbéos do ssssais nacvose cotuists vertizen ouxaquacs, waoliacts
A -
umu doc shdomszal, Ve, COOSTPaCIo,
namsen, flatulencia diarresa
Disnrbeos de pale @ tacidos subcunizecs axne alopecia RopeImicose, QTamen o
Dism qualéncos e do secado doc s coms, armalgia
: muscolossgaelencs |
Eﬁmm 1 x
reprodutivo ¢ das sexchebdode mamans | diToenomTRIR (05 | secregao pensmal
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