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Resumo executivo 
Resumo Executivo de Pareceres Técnico-Científicos 

Contexto: A colangite biliar primária (CBP) é uma doença hepática autoimune rara e crônica, que 
afeta os ductos biliares intra-hepáticos causando a colestase e que é caracterizada principalmente 
pelos sintomas de prurido e fadiga que impactam negativamente a qualidade de vida dos pacientes.  
Pacientes com CBP apresentam importante prevalência de fadiga, dificuldades para dormir, 
depressão e ansiedade. Além disso, a sobreposição dos sintomas da CBP com outras patologias e o 
fato de muitos pacientes serem assintomáticos no início da doença levam a um diagnóstico tardio, 
atrasando o acesso ao tratamento adequado e impactando diretamente o prognóstico. Atualmente, 
no contexto do Sistema Único de Saúde (SUS), através do o Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas 
(PCDT) publicado em 2019 para CBP estabelece o tratamento com AUDC, independentemente do 
sexo, que atendam a pelo menos dois dos seguintes critérios: elevação de enzimas colestáticas, 
presença dos marcadores AAM ou AAN e/ou evidência histológica de colangite destrutiva não-
supurativa. Apesar dessa terapia ter representado um importante avanço para redução da 
progressão e melhora do prognóstico dos pacientes com CBP, cerca de 40% a 60% dos pacientes em 
uso de AUDC apresentam resposta inadequada à terapia. Além disso, eventos adversos (EAs), como 
diarreia incoercível ou inexplicável, que levam à interrupção do tratamento (caracterizando 
intolerância ao AUDC) são observados em aproximadamente 3% a 5% dos pacientes. Assim, no 
contexto do SUS, pacientes adultos com CBP que não responderam adequadamente ou foram 
intolerantes ao AUDC não contam com terapias seguras e com eficácia comprovada para o manejo 
da sua condução clínica. Nesse cenário, surge IQIRVO® (elafibranor), duplo agonista dos receptores 
ativado por proliferador de peroxissomo (PPAR) alfa (α) e delta (δ), agonista PPAR de nova geração 
apresenta-se como uma alternativa terapêutica para o tratamento de pacientes adultos com CBP que 
não responderam adequadamente ou foram intolerantes ao AUDC no contexto do SUS. 

Título/pergunta: IQIRVO® (elafibranor) em monoterapia ou combinação com AUDC é eficaz e seguro 
no tratamento de pacientes adultos com CBP com uma resposta inadequada ou intolerantes ao 
AUDC? 

Recomendação quanto ao uso da tecnologia: (x) Favor ( ) Incerta ( ) Contra 

População-alvo: Pacientes adultos com CBP com uma resposta inadequada ou intolerantes ao AUDC. 

Tecnologia: IQIRVO® (elafibranor). 

Comparadores: Sem restrição de comparador. 

Local de utilização da tecnologia: Domiciliar. 

Recomendação de agências internacionais de Avaliação de Tecnologias em Saúde (ATS): IQIRVO® 
(elafibranor) é recomendado pelas agências internacionais de ATS do Canadá, Reino Unido, 
Alemanha, Itália, Espanha, Austrália e Escócia para o tratamento de pacientes adultos com CBP, em 
combinação com AUDC, em pacientes com resposta inadequada ao AUDC ou como monoterapia em 
indivíduos que não o toleram. 

Processo de busca e análise de evidências científicas: Revisão sistemática foi conduzida até 
dezembro de 2025 nas bases The Cochrane Library, EMBASE, MEDLINE via Pubmed e LILACS. Buscas 
complementares foram conduzidas em listas de referências dos artigos identificados e artigos de 
revisão relevantes. Também foi realizada busca adicional pela literatura nacional e cinza. Na 
construção de estratégias de buscas, descritores, palavras-chave e termos MeSH foram utilizados 
para cada base de dado especificamente. Não foram utilizados limites de idioma ou temporais. 

Resumo dos resultados dos estudos selecionados:  Foi incluído um ensaio clínico randomizado (ECR), 
o estudo ELATIVE, que reportou a eficácia e segurança de elafibranor em pacientes com CBP. Na 
análise primária do ELATIVE, cerca de 51% dos pacientes que utilizaram elafibranor alcançaram 
resposta bioquímica, enquanto essa proporção no grupo placebo foi apenas de 4%. Essa reposta com 
o uso de elafibranor foi observada a partir da semana quatro de tratamento e foi sustentada até a 
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semana 52, indicando uma eficácia rápida e sustentada. A normalização da fosfatase alcalina também 
apresentou um resultado similar, o que se apresenta como uma vantagem para o elafibranor, uma 
vez que esse desfecho está associado a maior sobrevida livre de transplante frente ao placebo, como 
também indicado em resumo publicado por Kowdley et al., 2024. Além disso, os pacientes tratados 
com elafibranor apresentaram redução do prurido, conforme avaliado pelos questionários PBC-40 e 
5D-itch, demonstrando uma melhora significativa desse sintoma, um dos principais impactos 
negativos da CBP na qualidade de vida dos pacientes. A fadiga, avaliado como domínios do 
questionário PBC-40, também mostrou resultados superiores para pacientes em uso de elafibranor 
frente ao placebo. Adicionalmente, resultados publicados em congresso com acompanhamento de 
até três anos indicaram manutenção da progressão da doença, com efeitos positivos na colestase e 
melhora sustentada no prurido e fadiga. O perfil de segurança do elafibranor mostrou-se aceitável, 
sem aumento relevante na frequência de EAs ou comprometimento da função renal em comparação 
ao placebo, sendo compatível com os dados de segurança acumulados ao longo de seu 
desenvolvimento clínico. 

Qualidade da evidência: 

Resposta bioquímica (x) Alta ( ) Moderada ( ) Baixa ( ) Muito baixa 
Normalização do nível de fosfatase 
alcalina 

(x) Alta ( ) Moderada ( ) Baixa ( ) Muito baixa 

Intensidade do prurido (WI-RS) em 
pacientes com prurido moderado ou 
grave no baseline 

(x) Alta ( ) Moderada ( ) Baixa ( ) Muito baixa 

Prurido autorreferido (PBC-40) (x) Alta ( ) Moderada ( ) Baixa ( ) Muito baixa 
Qualidade de vida relacionada ao 
prurido (escala 5D-itch) 

(x) Alta ( ) Moderada ( ) Baixa ( ) Muito baixa 

Nível de fosfatase alcalina (x) Alta ( ) Moderada ( ) Baixa ( ) Muito baixa 
Segurança (x) Alta ( ) Moderada ( ) Baixa ( ) Muito baixa 

 WI-NRS: Worst Itch Numeric Rating Scale; PBC-40: primary biliary cirrhosis -40. 

Síntese de informações econômicas:  Foi realizada avaliação econômica para estimar a razão de 
custo-utilidade incremental (RCUI) de IQIRVO® (elafibranor) em adultos com colangite biliar primária 
(CBP) com resposta inadequada ou intolerância ao AUDC, sob perspectiva do SUS. Utilizou-se modelo 
de Markov (10 estados de saúde), ciclos trimestrais, horizonte vitalício (43 anos), taxa de desconto 
de 5% e desfecho em QALY, incorporando progressão por biomarcadores (baixo/moderado/alto 
risco), estados de doença hepática avançada (incluindo transplante), mortalidade, prurido e eventos 
adversos. Custos incluíram aquisição de medicamentos e manejo por estado (microcusteio/SIGTAP 
com fator 2,8), além de custos de EA e fim de vida (SIH/SUS). Na análise determinística, IQIRVO® 
apresentou custo total de R$ 2.241.497 versus R$ 236.511 com AUDC (incremental R$ 2.004.987) e 
QALY total de 8,351 versus 5,319 (incremental 3,032), resultando em RCUI ~R$ 661.295/QALY. 
Observou-se menor custo nos estados avançados no braço IQIRVO®, compatível com menor 
progressão, porém com aumento de custos concentrado em estados de baixo/moderado risco por 
maior tempo em tratamento. As análises de sensibilidade indicaram maior influência de 
adesão/permanência em tratamento e parâmetros de progressão/mortalidade. Na PSA, os 
resultados foram consistentes com a base (RCUI ~R$ 671.896/QALY, ganho incremental ~3 QALYs). 
Na análise de impacto orçamentário (5 anos), com população elegível estimada em 
aproximadamente 2,4 mil pacientes/ano e market-share de 30% a 70%, o incremento acumulado foi 
de R$ 1,20 bilhões (2026–2030), com alta sensibilidade a participação de mercado. 

Considerações finais: Nesse cenário, conclui-se que a IQIRVO® (elafibranor) representa uma 
alternativa eficaz e segura no tratamento de pacientes adultos com CBP em combinação com o AUDC 
com uma resposta inadequada ou intolerantes ao AUDC no contexto do SUS. 
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1. Contexto 

 

1.1  Objetivo do parecer 

IQIRVO® (elafibranor) está sendo proposto para a seguinte indicação:  

Colangite biliar primária (CBP) 

Tratamento de pacientes adultos com CBP com uma resposta inadequada ou intolerantes ao 

ácido ursodesoxicólico (AUDC). 

Este parecer tem como objetivo avaliar a eficácia, segurança e custo-utilidade de IQIRVO® 

(elafibranor) no tratamento de pacientes adultos com CBP com uma resposta inadequada ou 

intolerantes ao AUDC. 

 

1.2 Identificação da proposta 

☒ Incorporação 

☐ Nova apresentação de medicamento já disponível 

 

1.3 Motivação para a elaboração do parecer técnico-científico  

A CBP é uma doença hepática colestática autoimune rara, de caráter crônico, inflamatório e de 

progressão lenta, caracterizada por destruição gradual dos ductos biliares intra-hepáticos. Esse 

processo resulta em retenção biliar, inflamação intra-hepática, morte dos hepatócitos e 

desenvolvimento de fibrose, com possível progressão para cirrose. (1–5) A CBP é um distúrbio 

hepático raro que afeta predominante o sexo feminino, sendo exclusiva de adultos, com pico de 

incidência na quinta década de vida em diante. (4,6) 

Quando os pacientes não são adequadamente tratados, há progressão acelerada da doença, 

ocorrendo cirrose em intervalo de até dois anos. (7) Estima-se que cerca de um terço dos 

pacientes permaneça em estágios iniciais, ao passo que a proporção de indivíduos que 
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progridem para cirrose aumenta para valores entre 50% e 82% após quatro anos de 

acompanhamento. (7,8) 

No Sistema Único de Saúde (SUS), através do o Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas (PCDT) 

publicado em 2019 para CBP, o tratamento da doença é baseado no uso de AUDC para pacientes 

que apresentem elevação de enzimas colestáticas, positividade para anticorpos 

antimitocondriais (AAM) e anticorpos antinúcleos (AAN) e/ou achados histológicos compatíveis 

com colangite destrutiva não supurativa. De acordo como PCDT, o transplante hepático é 

indicado para indivíduos com prurido grave refratário, falta de resposta à terapia 

medicamentosa ou presença de complicações relacionadas à cirrose, caracterizando estágio 

avançado da doença. (9) 

Assim, no contexto do SUS, para pacientes com CBP, o único tratamento disponível é o AUDC. 

(9) Embora esse tratamento represente um avanço significativo na redução da progressão da 

doença e na melhora do prognóstico, cerca de 40% a 60% dos pacientes em uso de AUDC são 

classificados como respondedores inadequados, o que culmina em progressão da doença. Um 

dos principais objetivos terapêuticos na CBP é prevenir a evolução para doença hepática 

terminal e manejar os sintomas; para isso, a redução dos parâmetros bioquímicos desempenha 

papel central. (2,9–12) Além disso, eventos adversos (EAs), como diarreia incoercível ou 

inexplicável, que levam à interrupção do tratamento (caracterizando intolerância ao AUDC) são 

observados em aproximadamente 3% a 5% dos pacientes. (13)  

Para pacientes que apresentam resposta inadequada ou intolerância ao AUDC, atualmente não 

existem opções terapêuticas adicionais aprovadas pela Agência Nacional de Vigilância Sanitária 

(ANVISA) ou disponíveis no SUS. Assim, há uma importante necessidade médica não atendida, 

uma vez que apesar da lenta progressão da doença a literatura aponta que 25,6% dos pacientes 

já apresentavam cirrose no momento de sua inclusão no estudo (doença hepática terminal), um 

resultado que indica que o objetivo do tratamento da doença (evitar sua progressão para doença 

hepática) não está sendo totalmente alcançado. (11,14) Adicionalmente, dados disponíveis da 

literatura apontam para uma taxa de mortalidade de aproximadamente 9% entre pacientes com 

CBP, sendo 33% dos óbitos relacionados a causas hepáticas, enquanto cerca de 6% dos pacientes 

evoluem para necessidade de transplante hepático.  (14) 

Neste cenário, IQIRVO® (elafibranor) apresenta-se como uma alternativa terapêutica 

promissora para pacientes com resposta inadequada ou intolerância ao AUDC, sobretudo 

devido ao seu mecanismo de ação distinto. (15) Assim, o objetivo deste dossiê é fornecer dados 
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sobre eficácia, segurança e custo-efetividade para incorporação de IQIRVO® (elafibranor), sob a 

perspectiva do SUS no tratamento de pacientes adultos com CBP com uma resposta inadequada 

ou intolerantes ao AUDC. 

  



   
 

17 
CONFIDENCIAL 

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

2. Descrição da doença relacionada à utilização da 
tecnologia  

2.1 Visão geral da doença 

A bile é um fluido digestivo de coloração amarelo-esverdeada, com aspecto viscoso e 

composição complexa, formada principalmente por água, eletrólitos, bilirrubina, colesterol, 

fosfolipídios e sais biliares. Por ser uma substância hidrofóbica, atua como emulsificante de 

lipídeos no processo digestivo. A bile é produzida pelos hepatócitos e secretada a partir de sua 

superfície apical, sendo conduzida por uma complexa rede de ductos intra-hepáticos até o trato 

biliar extra-hepático, onde é armazenada e concentrada na vesícula biliar. Os ácidos biliares, 

também chamados de sais biliares e componentes essenciais da bile, são moléculas anfipáticas 

derivadas do colesterol que possuem a função de facilitar a emulsificação, digestão e absorção 

de lipídeos no intestino delgado, através da formação de micelas mistas. O entendimento dos 

processos fisiopatológicos envolvidos na síntese e secreção biliar fornece a base para 

diagnóstico e tratamento adicionais de distúrbios colestáticos. (16,17) 

A CBP é uma condição hepática autoimune de caráter crônico, inflamatório e de progressão 

lenta, caracterizada pela destruição progressiva dos ductos biliares intra-hepáticos, o que leva 

ao acúmulo de bile, inflamação intra-hepática, morte dos hepatócitos e desenvolvimento de 

fibrose hepática e, eventualmente, hipertensão portal e cirrose. (3) A doença é marcada pela 

reatividade sorológica aos AAM e AAN, além de elevação persistente de enzimas colestáticas 

hepáticas (fosfatase alcalina e gama-glutamiltranspeptidase). (1–3) 

 

2.2 Epidemiologia 

A CBP é um distúrbio hepático raro que afeta predominante o sexo feminino, sendo exclusiva 

de adultos, e apresenta pico de incidência na quinta década de vida em diante. (4,6) Destaca-se 

ainda que a CBP é mais comum em mulheres, com razão de 10:1 em relação aos homens. (18) 

As estimativas de prevalência e incidência para CBP apresentam grande variação global. (6) 

Estudos realizados na Europa, América do Norte, Ásia e Austrália relataram variações de 

prevalência entre 1,9 e 40,2 casos por 100.000 habitantes e de incidência estimada de 0,33 a 5,8 

casos por 100.000 habitantes por ano. (6) 
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De acordo com a Portaria GM/MS nº 199, de 30 de janeiro de 2014, que institui a Política 

Nacional de Atenção Integral às Pessoas com Doenças Raras, classifica-se como rara as doenças 

que afetam até 65 casos por 100.000 habitantes. Tendo em vista essa definição, os dados 

epidemiológicos disponíveis classificam a CBP como uma doença rara, uma vez que as 

estimativas de prevalência reportadas na literatura variam entre 1,9 e 40,2 casos por 100.000 

habitantes. (6,19) 

No Brasil, Cançado et al., 2025 (20), por meio de um resumo de congresso baseado em dados 

do Departamento de Informática do SUS (DATASUS), estimaram que, para o 2024, a prevalência 

de CBP foi de 5,23 por 100.000 habitantes e a incidência de 0,98 por 100.000 habitantes. Após 

padronização pela População Padrão Mundial da Organização Mundial de Saúde (OMS), esses 

valores aumentaram para 17,79 e 3,41 por 100.000 habitantes, respectivamente. (20) 

Adicionalmente, um trabalho de conclusão de curso também utilizando dados do DATASUS 

identificou uma tendência crescente de mortalidade por CBP no país, variando de 0,3 a 0,51 por 

100.000 habitantes ao longo da série histórica. (21) 

 

2.3 Fisiopatologia e manifestações clínicas 

Os fatores desencadeantes da CBP ainda não são completamente compreendidos. Acredita-se 

que um conjunto de fatores possa desencadear o início da reação autoimune, como aspectos 

genéticos, epigenéticos e ambientais, que desempenhem papéis significativos no 

desenvolvimento da doença. (4,11,22) Quando tais fatores interagem, um paciente 

geneticamente susceptível apresenta resposta humoral e celular. Os antígenos de células B e 

células T alvo infiltram o fígado, iniciando um processo imunomediado direcionado contra às 

células do epitélio dos ductos biliares (colangiócitos). Esse ataque resulta na inflamação dos 

ductos biliares, bloqueando o fluxo de bile para fora do fígado e levando ao seu acúmulo nas 

células hepáticas. A obstrução progressiva dos ductos biliares intra-hepáticos culmina na 

obstrução do fluxo de drenagem da bile (colestase), que, por sua vez, promove a destruição dos 

hepatócitos e inflamação periportal, caracterizando um quadro de hepatite colestática. A 

colestase causada pela CBP é classificada como crônica quando persiste por um período superior 

a seis meses. Essa forma de hepatite causa fibrose hepática progressiva, hipertensão portal e 

cirrose. (3) 

Os sintomas mais comuns da CBP incluem fadiga e prurido e, sintomas associados ao complexo 

sicca (boca e olhos secos) e ao desconforto abdominal, sendo os fatores mais importantes para 
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a redução da qualidade de vida das pessoas com CBP. Além disso, outros sintomas incluem 

hiperlipidemia (34,3%), hipotireoidismo, osteopenia e a presença de doenças autoimunes 

coexistentes. Consequências indiretas da doença podem estar associadas a sintomas como 

síndrome das pernas inquietas, distúrbios de sono, insônia, depressão e disfunção cognitiva. 

(2,4,11,22–24)  

Cançado et al., 2024 (14) publicaram dados preliminares de estudo conduzido na América Latina, 

descrevendo o perfil epidemiológico da CBP na região. Dos 231 casos avaliados, 25,6% 

apresentavam cirrose no baseline, e 67,9% dos casos eram sintomáticos ao diagnóstico. A fadiga 

e o prurido foram os sintomas mais comuns, reportados por 41,9% e 40,5% dos pacientes 

respectivamente. Ainda, 70,8% dos pacientes apresentavam AAM positivo e 60,6% tinham AAN 

positivo. (14) 

 

2.4 Diagnóstico e classificação da doença 

De forma resumida, o PCDT da CBP, publicado em 2019, define que o diagnóstico da doença é 

baseado em evidências clínicas, laboratoriais e de imagem. O diagnóstico da CBP deve ser 

considerado diante de um quadro de colestase de longa duração, superior a seis meses, após a 

exclusão de outras etiologias hepáticas. A suspeita clínica é frequente em mulheres com 

elevação persistente da fosfatase alcalina, sem causa aparente. (9) 

Assim, em casos de colestase hepática crônica (fosfatase alcalina ≥1,5 do limite superior da 

normalidade por pelo menos seis meses) deve ser considerada a possibilidade de CBP e os 

pacientes avaliados para descartar diagnósticos diferenciais por hepatite autoimune, colestase 

medicamentosa, obstrução biliar, sarcoidose, colangite esclerosante primária e hepatites virais. 

Além disso, esses pacientes devem ser submetidos a exames de imagem, sendo a 

ultrassonografia o de preferência. Se a suspeita de CBP se mantiver, o paciente deve ter o AAM 

investigado. Aqueles com AAM ≥1:40 são diagnosticados com CBP e aqueles com <1:40 devem 

investigar AAN. Em caso positivo, o que ocorre na maior parte dos pacientes, fecha-se o 

diagnóstico em CBP, já os negativos (raros) para esse exame devem ser submetidos a 

colangiorressonância (de preferência) ou colangiopancreatogafia retrógrada por via 

endoscópica. Se esses exames se apresentarem normais procede-se a uma biópsia de fígado, 

para então chegar ao diagnóstico de CBP. (9) 



   
 

20 
CONFIDENCIAL 

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

O fluxograma a seguir (Figura 1) apresenta de forma esquemática o processo diagnóstico da 

CBP. 

 

Figura 1. Fluxograma de Diagnóstico de CBP. 

 
Fonte: Ministério da Saúde, 2019. (9) AAM: anticorpo antimitocôndria; AAN: anticorpo antinúcleo; CBP: colangite 

biliar primária; FA: fosfatase alcalina; LSN: limite superior da normalidade. *Diagnósticos especiais: colestase 

medicamentosa, hepatites virais, obstrução biliar, sarcoidose, hepatite autoimune, colangite esclerosante primária. 

 

 

Ainda, o PCDT de CBP apresenta classificação das lesões histológicas a partir do grau de lesão do 

canal biliar, inflamação e fibrose, sendo separadas por estágios (Tabela 1). Essa classificação é 

feita com base em biópsia hepática, recomendada para pacientes com AAM negativo e ANN 

negativo, tendo sua utilidade em avaliação da atividade da doença e no seu estadiamento. (9) 
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Tabela 1. Estágios histopatológicos da CBP. 

Estadiamento Descrição segundo Scheuer Descrição segundo Ludwig 

I – Portal 
Inflamação portal com lesão do ducto 
biliar, contendo ou não lesão ductal 

florida 

Inflamação portal com lesão do ducto 
biliar, contendo ou não lesão ductal 

florida 

II – Periportal Reação ductular (fibrose periportal 
presente) 

Inflamação periportal (fibrose periportal 
presente) 

III – Septal Fibrose em ponte (ductopenia 
normalmente presente) 

Fibrose em ponte (ductopenia 
normalmente presente) 

IV – Cirrose Cirrose biliar  Cirrose biliar  

Fontes: Ministério da Saúde, 2019. (9) CBP: colangite biliar primária. 

 

2.5 Impacto da doença 

 A CBP impõe um impacto negativo significativo na qualidade de vida dos pacientes, 

comprometendo tanto a saúde física quanto mental por conta dos sintomas debilitantes como 

fadiga e prurido além dos já citados avanços hepáticos levando a um possível transplante para 

substituição do fígado lesado. Além disso, está associada a um maior risco de complicações 

metabólicas, como dislipidemia. (2,11,23,25–28) 

Dada a resposta inadequada ao AUDC e sem uma alternativa de tratamento para esses 

pacientes, há um risco significativo de progressão da doença e piora da sobrevida dessa 

população. Um estudo de coorte realizado no Reino Unido indicou que indivíduos com CBP não 

tratada apresentam uma sobrevida média de 9,3 anos após o diagnóstico, com 26,4% evoluindo 

para insuficiência hepática em um período de dez anos. (29) Na ausência de uma terapia eficaz, 

a progressão para cirrose pode ocorrer de forma acelerada, com um tempo médio de dois anos 

para o desenvolvimento de fibrose hepática extensa. (7) Para pacientes não tratados com AUDC, 

dados da literatura indicam que cerca de um terço permanecem em estágio inicial da doença, 

enquanto a frequência de cirrose aumenta de 30% para 50% a 82% após quatro anos de 

acompanhamento. (7,8) 

Do ponto de vista econômico e social, a CBP representa um desafio tanto para os pacientes 

quanto para os sistemas de saúde. (30) Os sintomas da CBP impactam significativamente a 

qualidade de vida relacionada à saúde (QVRS). (30) Um estudo realizado na Sérvia demonstrou 
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que os sintomas da CBP impactam significativamente a QVRS, de acordo com o Primary biliary 

cholangitis -40 (PBC-40). A frequência de comprometimento moderado a grave em cada 

domínio foi de 84,9% para sintomas, 29,3% para coceira, 76,4% para fadiga, 58,1% para 

cognição, 77,2% para social e 70,9% para emocional. Dessa forma, os sintomas, com destaque 

para a fadiga, assim como os domínios social e emocional, exercem um impacto negativo na 

QVRS dos pacientes com CBP. (31) 

Ainda, em estudo realizado com a coorte nacional United Kingdom - Primary Biliary Cirrhosis 

(UK-PBC), que incluiu 2.353 pacientes em diferentes estágios da doença, avaliou a qualidade de 

vida e o estado de saúde de pacientes com CBP. (28) Os resultados revelaram que percepção do 

comprometimento da qualidade de vida foi significativamente maior nos pacientes com CBP 

(35%) que nos controles saudáveis (6%; p-valor<0,0001). (28) A fadiga foi o sintoma com maior 

impacto nas avaliações. (28) Um estudo subsequente da mesma coorte, com 2.055 pacientes, a 

maioria em terapia com AUDC, apresentou que um aumento de dez anos na idade no momento 

de manifestação da doença estava associado a redução de 14% na qualidade de vida (odds ratio 

[OR]: 0,86; p-valor<0,05). (23)  

Destaca-se que os sintomas da CBP impactam de forma negativa na produtividade dos 

pacientes. A literatura aponta que o aumento de um ponto na escala Pruritus Numerical Rating 

Scale (NRS) está associado a um amento de 17% das horas de trabalho perdidas por CBP. Tal 

resultado indica uma associação positiva entre a gravidade do prurido e a perda de 

produtividade de pacientes com CBP empregados. (32) 

No mais, o tratamento envolve o uso contínuo de medicamentos, exames de monitoramento e, 

em alguns casos, procedimentos mais complexos, como o transplante hepático, resultando em 

custos elevados. (33) Destaca-se que no Brasil, a sobrevida em 10 anos de pacientes submetidos 

a transplante hepático é de 60%. (34)Dessa forma, a intervenção terapêutica precoce em 

pacientes com doença hepática crônica mostra-se crucial para reduzir hospitalizações e conter 

a progressão da doença, impactando positivamente tanto nos desfechos clínicos quanto nos 

custos assistenciais. (35) Em estudo conduzido em pacientes com CBP nos Estados Unidos com 

dados de 2015 a 2023, os resultados indicaram que o custo médico anual total por paciente 

apresentou média de 62.149,47 USD (desvio padrão [DP]: 173.669,94). Ainda, a média do custo 

médico anual total por paciente com cirrose foi maior que a por paciente sem cirrose 

(124.788,11 versus 45.769,30). Ainda, entre aqueles com pelo menos um evento de tratamento 

agudo, os custos médios anuais dos indivíduos com cirrose foram 113.568 USD e os sem cirrose 

de 47.436 USD. (35) 
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2.6 Tratamento 

Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas da CBP - Ministério da Saúde, 2019 

O tratamento da CBP abrange abordagens medicamentosas e não medicamentosas. Hábitos de 

vida saudáveis devem ser incentivados. A prática de exercícios físicos regulares e o consumo de 

uma dieta balanceada, rica em cálcio e vitamina D, contribuem para manutenção da densidade 

óssea e saúde hepática. (9,25) Além disso, os pacientes devem ser orientados a restringir o 

consumo de álcool e tabaco, bem como evitar alimentos e bebidas que contenham cafeína. (9) 

O tratamento medicamentoso atual para a CBP tem como primeira linha de terapia o AUDC, que 

converte a bile litogênica em não litogênica, o que previne que se forme cálculos biliares, e, 

consequentemente, favorecendo a dissolução dos cálculos de forma gradual. Essa ação de 

dessaturação da bile ocorre através da redução na absorção e síntese do colesterol, mas sem 

interferência na síntese de ácidos biliares. Assim, há uma alteração na composição da bile. 

Paralelo a isso, há aumento da solubilização do colesterol pela formação de micelas e formação 

de complexos de cristais de colesterol líquido que promovem sua dispersão em ambiente 

aquoso. Ainda, o AUDC leva ao aumento do transporte canicular e aumento do fluxo biliar, e 

exerce efeito anticolestático nas membranas da árvore biliar, resultando em proteção ao fígado. 

(36,37)  

O PCDT para CBP, de 2019, estabelece o tratamento com AUDC para pessoas diagnosticadas 

com CBP, independentemente do sexo, que atendam a pelo menos dois dos seguintes critérios: 

elevação de enzimas colestáticas, presença de AAM ou AAN e/ou evidência histológica de 

colangite destrutiva não-supurativa. O esquema de administração do AUDC consiste em 13 mg 

a 15 mg/kg/dia, via oral, podendo ser administrado em dose única ou dividido em quatro doses 

diárias. O uso concomitante de substâncias que inibem a absorção intestinal de ácidos biliares 

deve(m) ser administrada(s) em um intervalo de horas antes ou após o uso do AUDC. (9) 

O transplante hepático é indicado para pacientes com CBP que apresentem prurido grave 

refratário, ausência de resposta ao tratamento medicamentoso e complicações relacionadas à 

cirrose, caracterizando estágio avançado da doença. Ressalta-se que o transplante deve ser 

considerado somente após falha a todas as outras intervenções disponíveis, apesar de sua 

eficácia. (9)  
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2.7 Necessidade médicas não atendidas 

A CBP é uma doença hepática autoimune rara e crônica, caracterizada principalmente pelos 

sintomas de prurido e fadiga que impactam negativamente a qualidade de vida dos pacientes. 

(1,2,4,5) Pacientes com CBP apresentam importante prevalência de fadiga (19,9%), dificuldades 

para dormir, depressão e ansiedade. (38) Além disso, a sobreposição dos sintomas da CBP com 

outras patologias e o fato de muitos pacientes serem assintomáticos no início da doença levam 

a um diagnóstico tardio, atrasando o acesso ao tratamento adequado e impactando 

diretamente o prognóstico. (25,39–41)  

No Brasil, o PCDT para CBP recomenda o uso do AUDC como único tratamento para esses 

pacientes. (9) Apesar dessa terapia ter representado um importante avanço para redução da 

progressão e melhora do prognóstico dos pacientes com CBP, cerca de 40% a 60% dos pacientes 

em uso de AUDC apresentam resposta inadequada à terapia. De fato, um dos principais 

objetivos do tratamento da CBP é a prevenção da progressão e das complicações associadas à 

doença hepática terminal, bem como o manejo dos sintomas. Uma das formas pelas quais esse 

objetivo é alcançado é através da redução dos parâmetros bioquímicos8, principalmente a 

redução >40% da FA e bilirrubina ≤1 mg/dL, cujos níveis dentro da normalidade estão associados 

a não progressão para fibrose e, posteriormente, cirrose. (2,9–12) 

O transplante é apresentado como uma opção não medicamentosa para esses pacientes. 

Entretanto, além das limitações inerentes ao procedimento, o transplante hepático está 

associado a uma elevada taxa de mortalidade pós-operatória, especialmente em longo prazo. 

Um estudo retrospectivo realizado no Centro de Transplantes de Campinas, incluindo pacientes 

submetidos a transplante ortotópico de fígado entre fevereiro de 1995 e dezembro de 2017, 

demonstrou que 56,3% dos transplantados permaneceram em acompanhamento ambulatorial, 

enquanto 43,7% evoluíram para óbito durante o período de seguimento. Entre as causas de 

morte, destacam-se as complicações infecciosas, que representam o principal fator associado à 

letalidade após o transplante hepático. Infecções por fungos, bactérias ou vírus são mais 

frequentes nesse contexto do que em transplantes de outros órgãos, sendo a infecção por 

citomegalovírus (CMV) uma das mais relevantes pela sua gravidade e impacto clínico. Além 

disso, o transplante de fígado também se encontra sujeito a outras complicações graves, como 

 
8 Definição qualitativa de Barcelona, avaliada em 12 meses: redução de <40% na fosfatase alcalina e 
fosfatase alcalina ≥1 x limite superior do normal. Definição qualitativa de Paris I, avaliada em 12 meses: 
fosfatase alcalina ≥3 x limite superior do normal ou fosfatase alcalina ≥2 x limite superior do normal ou 
bilirrubina >1mg/dL. 
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rejeição do enxerto, retransplante, complicações vasculares, rejeição aguda e desnutrição. (42–

44)Ainda, destaca-se que por seu caráter autoimune, pacientes estima-se que cerca de 15% dos 

pacientes apresentem recorrência da doença após transplante. A ocorrência de tal desfecho 

está associada ao regime imunossupressivo utilizado e à idade do paciente. (45) 

Assim, no contexto do SUS, pacientes adultos com CBP que não responderam adequadamente 

ou foram intolerantes ao AUDC não contam com terapias seguras e com eficácia comprovada 

para o manejo da sua condução clínica. É importante destacar que, apesar da lenta progressão 

da doença, estima-se que 25,6% dos pacientes avaliados em estudo na América Latina, 

apresentavam cirrose no momento de sua inclusão no estudo, que representa a doença hepática 

terminal. (14) Essa é uma proporção importante dos pacientes e essa alta proporção indica que 

o objetivo do tratamento não está sendo alcançado, o que representa uma importante 

necessidade médica não atendida. (11) 

Diante desse cenário, IQIRVO® (elafibranor), duplo agonista dos receptores ativado por 

proliferador de peroxissomo (PPAR) alfa (α) e delta (δ), agonista PPAR de nova geração, surge 

como uma alternativa terapêutica para pacientes adultos com CBP que não responderam 

adequadamente ou foram intolerantes ao AUDC. (15) 
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3. Descrição da tecnologia proposta  

IQIRVO® (elafibranor) possui registro na ANVISA desde agosto de 2025 para o tratamento da 

CBP em combinação com AUDC em adultos com uma resposta inadequada ao AUDC, ou como 

monoterapia em adultos incapazes de tolerar o AUDC (Tabela 2). (15) 

Para a mesma indicação, no cenário internacional, IQIRVO® (elafibranor) recebeu registro em 

outubro de 2024 pela Food and Drug Administration (FDA) e setembro de 2024 pela European 

Medicines Agency (EMA). (46,47) 

 

3.1  Ficha Técnica 

Tabela 2. Ficha técnica de IQIRVO® (elafibranor). 

Tipo: Medicamento 

Tecnologia: Elafibranor 

Nome comercial: IQIRVO® 

Apresentação: Comprimidos revestidos de 80 mg 

Detentor do registro: Beaufour Ipsen Farmacêutica Ltda. 

Fabricante: Beaufour Ipsen Farmacêutica Ltda. 

Nº do registro: 169770006 

Data de publicação do registro: 11/08/2025  

Validade do registro 08/2035 

Indicação aprovada na ANVISA: Tratamento da CBP em combinação com AUDC em adultos com 
uma resposta inadequada ao AUDC, ou como monoterapia em 
adultos intolerantes ao AUDC. 

Indicação proposta: Tratamento de pacientes adultos com CBP com uma resposta 
inadequada ou intolerantes ao AUDC. 

Posologia e forma de 
administração: 

Administração por via oral. Dose diária de 80 mg, podendo ser 
administrada com ou sem alimentos. 

Patente: Pedido de patente brasileiro n° BR 11 2018 069023 6 (patente 
concedida); data de depósito em 30/03/2017 
Pedido de patente brasileiro n° BR 11 2023 003317 9 (pedido 
ainda pendente); data de depósito em 25/08/2021 
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Pedido de patente brasileiro n° BR 11 2024 026450 5 (pedido 
ainda pendente); data de depósito em 05/03/2024 

Contraindicações: Indivíduos com hipersensibilidade à substância ativa ou a 
qualquer excipiente. 

Precauções: O tratamento com elafibranor requer avaliações clínicas e 
laboratoriais da função hepática antes do início e após o 
tratamento. 

Elafibranor não é recomendado para pacientes que possuem ou 
desenvolvem cirrose descompensada. 

Deve-se considerar a interrupção de elafibranor se o paciente 
progredir para insuficiência hepática moderada ou grave (Child-
Pugh B ou C). 

A CPK deve ser avaliada antes do início e depois do tratamento 
com elafibranor, no qual medidas periódicas de CPK podem ser 
consideradas em pacientes iniciando o tratamento com 
elafibranor, especialmente aqueles com inibidores da HMG-CoA 
redutase concomitantes. Pacientes em tratamento com 
elafibranor devem ser aconselhados a relatar ao seu médico 
quaisquer sintomas musculares inexplicáveis, tais como dor e 
fraqueza. Se forem observados aumentos na CPK ou sinais e 
sintomas inexplicados de lesão muscular, é recomendada uma 
investigação da causa imediata e a interrupção do tratamento 
com elafibranor deve ser considerada. 

Pacientes devem ser informados do risco potencial para o feto se 
elafibranor for administrado durante a gravidez. 

Mulheres com potencial para engravidar devem continuar a usar 
método efetivo de contracepção por três semanas após a dose 
final de elafibranor. Antes de iniciar o tratamento com elafibranor 
em pacientes com potencial de engravidar, deve-se verificar se 
não estão grávidas. Recomenda-se que mulheres que estejam 
planejando engravidar busquem aconselhamento com seu 
médico sobre opções alternativas de tratamento.  

Elafibranor não deve ser usado por mulheres grávidas sem 
orientação de um médico ou cirurgião-dentista. 

Riscos associados: Elafibranor pode causar dano fetal quando administrado a 
mulheres grávidas. 

Não há dados humanos disponíveis sobre o efeito de elafibranor 
na fertilidade. 

Não se sabe se elafibranor ou seus metabólitos são excretados 
no leite humano. 

Devido ao dano potencial ao feto, elafibranor não é recomendado 
para mulheres com potencial para engravidar que não estejam 
usando método contraceptivo efetivo.  

Há dados limitados sobre o uso de elafibranor em mulheres 
grávidas. Elafibranor não é recomendado durante a gravidez por 
causa do dano potencial ao feto. 
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Elafibranor não é recomendado durante a lactação e por pelo 
menos 3 semanas após a última dose de elafibranor porque o 
risco ao lactente não pode ser excluído. 

EAs: As reações adversas com maior frequência de relatos foram dor 
abdominal (11,1%), diarreia (11,1%), náusea (11,1%) e vômito 
(11,1%). Reação adversa à droga mais comum levando à 
descontinuação do tratamento foi o aumento da CPK sérica 
(3,7%). 

Fonte: ANVISA, 2025. (15) AUDC: ácido ursodesoxicólico; EA: evento adverso; ANVISA: Agência Nacional de Vigilância 

Sanitária; CBP: colangite biliar primária; CPK: creatina fosfoquinase; HMG-CoA: 3-hidroxi-3-metilglutaril coenzima A. 

 

3.2 Mecanismo de ação  

IQIRVO® (elafibranor), juntamente com seu metabólito ativo, GFT1007, são duplos agonistas dos 

receptores PPAR-α e PPAR-δ. Quando PPAR-α é ativado, há redução da síntese de ácido biliar, 

aumento da desintoxicação dos ácidos biliares, e modulação da sua saída, o que leva à 

diminuição da toxicidade biliar, com diminuição das lesões aos hepatócitos e colangiócitos. 

Quando PPAR-δ é ativado, há regulação dos transportadores que absorvem e secretam os 

componentes da bile, o que também contribui para redução da toxicidade da bile e melhora da 

colestase. Além disso, a ativação de ambos os receptores está associada a efeitos anti-

inflamatórios ao inibir as vias nuclear factor kappa B (NF-κB) e da proteína ativadora 1 (AP-1) e 

B-cell lymphoma 6 (BCL6), respectivamente. (15) 

 

3.3 Recomendação de agências internacionais e nacionais de agências de 

Avaliação de Tecnologias em Saúde (ATS) 

IQIRVO® (elafibranor) é recomendado pelas agências internacionais de ATS do Canadá, Reino 

Unido, Austrália, Alemanha, Itália, Espanha e Escócia para o tratamento de pacientes adultos 

com CBP. Sua indicação contempla o uso em combinação com AUDC em pacientes com resposta 

inadequada ao AUDC ou como monoterapia em indivíduos que não o toleram. A Tabela 3 

descreve as populações para cada incorporação. (48–51) 
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Tabela 3. Avaliações de agências de ATS. 

Agências País Ano Status 
incorporação Indicação 

PBAC (48) Austrália 2025 Incorporado 

Tratamento da CBP em combinação com 
AUDC em adultos com resposta 
inadequada ao AUDC, ou como 
monoterapia em adultos que não toleram 
o AUDC. 

CDA-AMC (49) Canadá 2025 Incorporado 

Tratamento da CBP em combinação com 
AUDC em adultos com resposta 
inadequada ao AUDC, ou como 
monoterapia em adultos que não toleram 
o AUDC. 

SMC (50) Escócia 2025 Incorporado 

Tratamento da CBP em combinação com 
AUDC em adultos com resposta 
inadequada ao AUDC, ou como 
monoterapia em adultos que não toleram 
o AUDC. 

NICE (51) Reino 
Unido 2024 Incorporado 

Tratamento da CBP em adultos que 
apresentam resposta inadequada ao 
AUDC, quando utilizado em combinação 
com AUDC, ou como monoterapia em 
adultos que não toleram o AUDC. 

AEMPS (52) Espanha 2025 Incorporado 

Tratamento da CBP em combinação com 
AUDC em adultos com resposta 
inadequada ao AUDC, ou como 
monoterapia em adultos que não toleram 
o AUDC. 

AIFA (53) Itália 2025 Incorporado 

Tratamento da CBP em combinação com 
AUDC em adultos com resposta 
inadequada ao AUDC, ou como 
monoterapia em adultos que não toleram 
o AUDC. 

G-BA (54) Alemanha 2025 Incorporado 

Tratamento da CBP em combinação com 
AUDC em adultos com resposta 
inadequada ao AUDC, ou como 
monoterapia em adultos que não toleram 
o AUDC. 

Fonte: elaboração própria. ATS: avaliação de tecnologia em saúde; AUDC: ácido ursodesoxicólico; CBP: colangite biliar 
primária; CDA-AMC: Canada´s Drug Agency - L´Agence des médicaments du Canada; NICE: National Institute for 
Health and Care Excellence; PBAC: Pharmaceutical Benefits Advisory Committee; SMC: Scottish Medicines Consortium. 
AEMPS: Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios; AIFA: Agenzia Italiana del Farmaco; G-BA: 
Gemeinsamer Bundesausschuss. 
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1.4 Posicionamento no mercado atual 

Dada o recém processo de registro de IQIRVO® (elafibranor), os guidelines internacionais e 

nacionais ainda estão sendo atualizados para contemplá-lo. 
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4. Descrição das tecnologias alternativas 

Segundo o PCDT para CBP, publicado em 2019, não há no Brasil uma terapia com eficácia 

comprovada e segura para o tratamento de pacientes adultos com CBP que não responderam 

adequadamente ou foram intolerantes ao AUDC. (9) 
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5. Evidências científicas 
5.1 Questão do Estudo 

Para a revisão da literatura, a questão de pesquisa foi estruturada no formato PICO (Tabela 4). 

 

Tabela 4. Questão estruturada no formato PICO. 

P - População Pacientes adultos com CBP com uma resposta inadequada ou intolerantes ao 
AUDC  

I - Intervenção IQIRVO® (elafibranor) em monoterapia ou combinação com AUDC 

C - Comparação Sem restrição de comparador 

O - Desfechos Eficácia (resposta à colestase, resposta bioquímica, normalização nos níveis de 
fosfatase alcalina, bilirrubinas totais, avaliação da intensidade do prurido, 
fadiga, dados laboratoriais e marcadores não invasivos de fibrose hepática), 
segurança ou QVRS 

Desenho de Estudo Revisões sistemáticas com ou sem meta-análise e ensaios clínicos 
randomizados 

Fonte: elaboração própria. CBP: colangite biliar primária QVRS: qualidade de vida relacionada à saúde; AUDC: ácido 

ursodesoxicólico. 

Pergunta: IQIRVO® (elafibranor) em monoterapia ou combinação com AUDC é eficaz e seguro 

no tratamento de pacientes adultos com CBP com uma resposta inadequada ou intolerantes ao 

AUDC? 

 

5.1.1 Intervenção  

IQIRVO® (elafibranor) em monoterapia (pacientes intolerantes a AUDC) ou combinação com 

AUDC. 

 

5.1.2 População 

Pacientes adultos com CBP com uma resposta inadequada ou intolerantes ao AUDC. 
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5.1.3 Comparação 

Sem restrição de comparador.  

Uma vez que não há terapias específicas para a população de interesse de acordo com o PCDT, 

optou-se pela não restrição de comparador.  

 

5.2 Estratégia de busca 

5.2.1 Fontes de dados 

Buscaram-se revisões sistemáticas com ou sem meta-análise e ensaios clínicos randomizados 

(ECRs) que avaliaram IQIRVO® (elafibranor) em monoterapia ou combinação com AUDC no 

tratamento de pacientes adultos com CBP com uma resposta inadequada ou intolerantes ao 

AUDC. As buscas eletrônicas foram realizadas até dezembro de 2025 nas bases de dados: The 

Cochrane Library, MEDLINE via Pubmed, Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciências 

da Saúde (LILACS) e Embase (Anexo 3). 

Buscas complementares foram conduzidas em websites de agências de ATS e instituições 

correlatas e suas bases de dados. Mecanismos de busca incluíram adicionalmente Google® e 

outras ferramentas online. Buscas eletrônicas foram complementadas por buscas manuais de 

referências bibliográficas e abstracts de publicações selecionadas. 

 

5.2.2 Vocabulário controlado 

Na construção de estratégias de buscas, descritores, palavras-chave e termos MeSH foram 

utilizados para cada base de dado especificamente (Tabela 5). Não foram utilizados limites de 

idioma ou temporais. Não foi inserido comparador na estratégia original, para que esta fosse 

mais sensível e menos específica. Foi planejado que a seleção dos estudos com o comparador 

de interesse seria feita após leitura das publicações. 

As estratégias de buscas encontram-se descritas na Tabela 6. 
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Tabela 5. Termos utilizados nas estratégias de busca. 

Base Linha da Patologia Linha da Intervenção 

PUBMED 

("Primary Biliary Cholangitis" OR 
"Biliary Cholangitides, Primary" OR 

"Biliary Cholangitis, Primary" OR 
"Cholangitides, Primary Biliary" OR 

"Cholangitis, Primary Biliary" OR 
"Primary Biliary Cholangitides") 

("2-(2,6-dimethyl-4-(3-(4-(methylthio)phenyl)-3-oxo-1-
propenyl)phenoxyl)-2-methylpropanoic acid" 

[Supplementary Concept] OR "2-(2,6-dimethyl-4-(3-(4-
(methylthio)phenyl)-3-oxo-1-propenyl)phenoxyl)-2-

methylpropanoic acid" OR "GFT505" OR "elafibranor") 

LILACS 
(("colangite biliar primaria" OR 

"colangitis biliar primaria" OR "primary 
biliary cholangitis") 

("2-(2,6-dimethyl-4-(3-(4-(methylthio)phenyl)-3-oxo-1-
propenyl)phenoxyl)-2-methylpropanoic acid" OR 

"GFT505" OR "elafibranor") 

BIBLIOTECA 
COCHRANE 

("colangite biliar primaria" OR 
"colangitis biliar primaria" OR "primary 

biliary cholangitis") 

("2-(2,6-dimethyl-4-(3-(4-(methylthio)phenyl)-3-oxo-1-
propenyl)phenoxyl)-2-methylpropanoic acid" OR 

"GFT505" OR "elafibranor")) 

EMBASE ('primary biliary cirrhosis'/exp OR 
'biliary cirrhosis, primary' OR 'primary 
biliary cholangitis' OR 'primary biliary 

cirrhosis') 

('elafibranor'/exp OR '2 [2, 6 dimethyl 4 [3 [4 
(methylsulfanyl) phenyl] 3 oxo 1 propenyl] phenoxy] 2 

methylpropanoic acid' OR '2 [2, 6 dimethyl 4 [3 [4 
(methylsulfanyl) phenyl] 3 oxo 1 propenyl] phenoxy] 2 

methylpropionic acid' OR '2 [2, 6 dimethyl 4 [3 [4 
(methylsulfanyl) phenyl] 3 oxoprop 1 en 1 yl] phenoxy] 

2 methylpropanoic acid' OR '2 [2, 6 dimethyl 4 [3 [4 
(methylsulfanyl) phenyl] 3 oxoprop 1 en 1 yl] phenoxy] 

2 methylpropionic acid' OR '2 [2, 6 dimethyl 4 [3 [4 
(methylthio) phenyl] 3 oxo 1 propenyl] phenoxy] 2 
methylpropanoic acid' OR '2 [2, 6 dimethyl 4 [3 [4 
(methylthio) phenyl] 3 oxo 1 propenyl] phenoxy] 2 
methylpropionic acid' OR '2 [2, 6 dimethyl 4 [3 [4 

(methylthio) phenyl] 3 oxoprop 1 en 1 yl] phenoxy] 2 
methylpropanoic acid' OR '2 [2, 6 dimethyl 4 [3 [4 

(methylthio) phenyl] 3 oxoprop 1 en 1 yl] phenoxy] 2 
methylpropionic acid' OR 'elafibranor' OR 'gft 505' OR 

'gft505' OR 'ipn 60190' OR 'ipn60190' OR 'iqirvo') 

Fonte: elaboração própria. LILACS: Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciências da Saúde. 



 

 

Tabela 6. Estratégias de busca. 

PUBMED 

 BUSCA SIMPLES 

(("Primary Biliary Cholangitis" OR "Biliary Cholangitides, Primary" OR "Biliary Cholangitis, Primary" OR 
"Cholangitides, Primary Biliary" OR "Cholangitis, Primary Biliary" OR "Primary Biliary Cholangitides") 
AND ("2-(2,6-dimethyl-4-(3-(4-(methylthio)phenyl)-3-oxo-1-propenyl)phenoxyl)-2-methylpropanoic 
acid" [Supplementary Concept] OR "2-(2,6-dimethyl-4-(3-(4-(methylthio)phenyl)-3-oxo-1-
propenyl)phenoxyl)-2-methylpropanoic acid" OR "GFT505" OR "elafibranor")) 

Resultados: 53 títulos. 

LILACS 

 BUSCA SIMPLES  

(("colangite biliar primaria" OR "colangitis biliar primaria" OR "primary biliary cholangitis") AND ("2-
(2,6-dimethyl-4-(3-(4-(methylthio)phenyl)-3-oxo-1-propenyl)phenoxyl)-2-methylpropanoic acid" OR 
"GFT505" OR "elafibranor")) 

Resultados: 0 títulos. 

COCHRANE 

 BUSCA SIMPLES  

#1 "biliary Cholangitides, Primary" OR "Cholangitis, Primary Biliary" OR "Biliary Cholangitis, 
Primary" OR "Primary Biliary Cholangitis" OR "Primary Biliary Cholangitides" OR "Biliary Cirrhosis, 
Primary"  

#2 "2-(2,6-dimethyl-4-(3-(4-(methylthio)phenyl)-3-oxo-1-propenyl)phenoxyl)-2-
methylpropanoic acid" OR "GFT505" OR "elafibranor"  

#3 #1 AND #2  

Resultados: 0 títulos (revisão completa). 

EMBASE 

 BUSCA SIMPLES 

('primary biliary cirrhosis'/exp OR 'biliary cirrhosis, primary' OR 'primary biliary cholangitis' OR 'primary 
biliary cirrhosis') AND ('elafibranor'/exp OR '2 [2, 6 dimethyl 4 [3 [4 (methylsulfanyl) phenyl] 3 oxo 1 
propenyl] phenoxy] 2 methylpropanoic acid' OR '2 [2, 6 dimethyl 4 [3 [4 (methylsulfanyl) phenyl] 3 oxo 
1 propenyl] phenoxy] 2 methylpropionic acid' OR '2 [2, 6 dimethyl 4 [3 [4 (methylsulfanyl) phenyl] 3 
oxoprop 1 en 1 yl] phenoxy] 2 methylpropanoic acid' OR '2 [2, 6 dimethyl 4 [3 [4 (methylsulfanyl) 
phenyl] 3 oxoprop 1 en 1 yl] phenoxy] 2 methylpropionic acid' OR '2 [2, 6 dimethyl 4 [3 [4 (methylthio) 
phenyl] 3 oxo 1 propenyl] phenoxy] 2 methylpropanoic acid' OR '2 [2, 6 dimethyl 4 [3 [4 (methylthio) 
phenyl] 3 oxo 1 propenyl] phenoxy] 2 methylpropionic acid' OR '2 [2, 6 dimethyl 4 [3 [4 (methylthio) 
phenyl] 3 oxoprop 1 en 1 yl] phenoxy] 2 methylpropanoic acid' OR '2 [2, 6 dimethyl 4 [3 [4 (methylthio) 
phenyl] 3 oxoprop 1 en 1 yl] phenoxy] 2 methylpropionic acid' OR 'elafibranor' OR 'gft 505' OR 'gft505' 
OR 'ipn 60190' OR 'ipn60190' OR 'iqirvo') 

Resultados: 172 títulos. 

Fonte: elaboração própria. LILACS: Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciências da Saúde.  
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5.3 Critérios de seleção e exclusão dos artigos 

Foram incluídos artigos na íntegra que atenderam às seguintes características: 

• Revisões sistemáticas com ou sem meta-análises e ECRs de fase III; 

• Incluindo pacientes adultos com CBP em uso de IQIRVO® (elafibranor) em combinação 

com o AUDC em adultos com uma resposta inadequada ao AUDC, ou como monoterapia 

em adultos incapazes de tolerar o AUDC. 

Alguns critérios de exclusão foram estabelecidos: estudos de delineamento de revisões 

narrativas, estudos observacionais comparativos ou não, estudos de fase I ou II, relatos ou séries 

de casos, ensaios pré-clínicos (com modelos animais), estudos frente a comparadores sem 

registro no Brasil e estudos de farmacocinética ou farmacodinâmica. 

 

5.4 Seleção e extração 

Dois revisores realizaram a busca nas bases de dados utilizando a estratégia previamente 

definida e selecionaram os estudos para inclusão na revisão. Foram realizadas duas etapas de 

seleção, sendo em uma considerados títulos e resumos e a segunda o texto completo. Planejou-

se, inicialmente, que, nos casos em que não houvesse consenso, um terceiro revisor seria 

consultado sobre a elegibilidade e ficaria responsável pela decisão final.  

Ainda, a extração também foi realizada por dois revisores, sendo as divergências solucionadas 

após consulta a um terceiro revisor. Os dados coletados nessa etapa envolveram as seguintes 

variáveis: autor, ano, países em que o estudo foi conduzido (não aplicável para revisões 

sistemáticas), desenho do estudo, população, intervenção, comparações, desfechos principais, 

resultados e limitações. Esta tabela também é apresentada como um resumo dos resultados a 

seguir. A síntese dos dados extraídos foi realizada de forma narrativa.  

A seleção e a extração foram realizadas nos programas JabRef® e Microsoft® Excel®. 

 

5.4.1 Avaliação do risco de viés 

De acordo com as Diretrizes Metodológicas para Elaboração de Pareceres Técnico-Científicos do 

Ministério da Saúde (55) 
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Tabela 7. Instrumentos de avaliação de risco de viés por desenho de estudo. 

Desenho de estudo Ferramenta 

Revisão sistemática AMSTAR-2(56) 

ECRs Cochrane Risk of Bias Tool for Randomized Controlled Trials – versão 2.0 
(RoB 2.0) (57) 

Estudos observacionais 
– coorte com grupo 
comparador 
 

Newcastle-Ottawa para coorte (58) 

Risk Of Bias In Non-randomized Studies - of Interventions (ROBINS-I) (59) 

Estudos quasi-
experimentais 

Joanna Briggs Institute (JBI) Critical Appraisal Checklist for quasi-
experimental studies (60) 

Risk Of Bias In Non-randomized Studies - of Interventions (ROBINS-I) (59) 

Estudos observacionais 
– coorte sem 
comparador 

Joanna Briggs Institute (JBI) Critical Appraisal Checklist for Cohort 
Studies(61) 

Risk Of Bias In Non-randomized Studies - of Interventions (ROBINS-I) (59) 

Fonte: elaboração própria. ECR: ensaio clínico randomizado. 

 

 

5.4.2 Qualidade da evidência  

Ainda, segundo as Diretrizes Metodológicas para Elaboração de Pareceres Técnico-Científicos 

do Ministério da Saúde (55), sugere-se a ponderação de outros aspectos que podem aumentar 

ou diminuir a qualidade da evidência sobre o efeito de uma intervenção para um desfecho. Para 

tal, foi utilizado o sistema The Grading of Recommendations, Assessment, Development and 

Evaluation (GRADE). A avaliação da qualidade ou “força” da evidência foi realizada por dois 

revisores, sendo as divergências solucionadas após consulta a um terceiro revisor. 

 

5.5 Resultados da busca realizada (eficácia e segurança) 

Após a realização da estratégia de busca nas bases de dados, 225 títulos (incluindo duplicatas) 

foram localizados. Aplicados os critérios de elegibilidade, dois revisores selecionaram oito 

publicações para leitura na íntegra. Dessas, uma citação foi selecionada e incluída nesta revisão 

(Figura 2; Tabela 8). 
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Os resultados encontram-se descritos ao longo do texto.  

Os estudos avaliados na íntegra e excluídos, assim como seus motivos para exclusão são 

apresentados no Anexo 5. 

 

Figura 2. Fluxograma PRISMA de seleção de estudos incluídos. 

 
Fonte: elaboração própria. LILACS: Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciências da Saúde. 

 

Tabela 8. Estudos incluídos para análise. 

Autores Publicação Ano Referência 

1. Kowdley et al. New England Journal of Medicine 2024 (62) 

Fonte: elaboração própria. 

 

5.5.1 Descrição dos estudos selecionados 

Foi incluído um ECR de fase III e controlado por placebo, o estudo ELATIVE. O artigo publicado 

por Kowdley et al., 2024 (62) reportou a análise primária do estudo. 

O artigo que reportou o ECR avaliou os pacientes a partir de zero semanas até 52 semanas. Os 

principais desfechos foram a resposta bioquímica, normalização do nível de fosfatase alcalina, 

variação em relação ao baseline na pontuação Worst Itch Numeric Rating Scale (WI-NRS) em 
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pacientes com prurido moderado ou grave no baseline, PBC-40, escala 5D-itch (que mensura a 

qualidade de vida relacionada ao prurido), níveis de fosfatase alcalina e segurança. 

A Tabela 9 resume tal estudo. 

 

Tabela 9. Resumo do artigo incluído. 

Autor, data Kowdley, 2024 (62) 

Local de estudo Argentina, Bélgica, Brasil, Canadá, Chile, França, Alemanha, Itália, África do 
Sul, Espanha, Suíça, Peru, Reino Unido, Estados Unidos 

Fontes de 
financiamento GENFIT e Ipsen 

Desenho ECR, duplo-cego, fase III– Estudo ELATIVE 

População Pacientes de 18 a 75 anos de idade com diagnóstico de CBP e apresentado 
resposta inadequada ou EAs inaceitáveis ao AUDC 

Intervenção e 
comparadores (n) Elafibranor 80 mg (108) versus placebo (53) 

Desfechos principais  

Resposta bioquímica 

Semana 52 

• Elafibranor: 51% 
• Placebo: 4% 

Diferença de pontos percentuais: 47 (IC 95%: 32 a 57); p-valor: <0,001 

Normalização do 
nível de fosfatase 
alcalina 

Semana 52 

• Elafibranor: 15% 
• Placebo: 0% 

Diferença percentual em pontos percentuais: 15 (IC 95%: 6 a 23); p-valor= 
0,002 

WI-NRS em 
pacientes com 
prurido moderado a 
grave no baseline 

Semana zero a 52 – variação a partir do baseline na média dos mínimos 
quadrados  

• Elafibranor: -1,93 
• Placebo: -1,15 

Diferença: -0,78 (IC 95%: -1,99 a 0,42); p-valor= 0,20 

Semana zero a 24 – variação a partir do baseline na média dos mínimos 
quadrados  

• Elafibranor: -1,60 
• Placebo: -1,26 

Diferença: -0,34 (IC 95%: -1,49 a 0,80) 



 

40 
CONFIDENCIAL 

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

PBC-40 

Domínio de prurido do questionário  

Diferença média dos mínimos quadrados: -2,3 (IC 95%: -4,0 a -0,7) 

Domínio de fadiga do questionário  

Diferença média dos mínimos quadrados: -1,2 (IC 95%: -5,3 a 3,0) 

Escala 5D-itch 
Pontuação total da escala 5D-itch 

Diferença média dos mínimos quadrados: -3,0 (IC 95%: -5,5 a -0,5) 

Níveis de fosfatase 
alcalina 

Semana 52 

Diferença percentual estimada: −40,6 (IC 95%: -47,8 a -33,5) 

Segurança 

Semana zero a 52 

Elafibranor  

• Qualquer EAs: 104/108 (96%) 
• Qualquer EAs graves: 12/108 (11%) 
• Descontinuação devido a EA: 11/108 (10%) 
• Qualquer EA fatal: 2/108 (2%)* 

Placebo 

• Qualquer EAs: 48/53 (91%) 
• Qualquer EAs graves: 6/53 (11%) 
• Descontinuação devido a EA: 5/53 (9%) 
• Qualquer EA fatal: 0/53 (0%) 

Fonte: elaboração própria. ECR: ensaio clínico randomizado; EA: evento adverso; IC: intervalo de confiança; IgM: 
imunoglobulina M; IgG: imunoglobulina G; AUDC: ácido ursodesoxicólico; CBP: colangite biliar primária; WI-NRS: 
Worst Itch Numeric Rating Scale; PBC-40: primary biliary cirrhosis -40. * Os EAs fatais não foram considerados como 
relacionado ao tratamento pelos investigadores ou por um comitê independente de eventos clínicos.  
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ECR 

Kowdley, 2024 – BE VIVID 

Kowdley et al., 2024 (62) conduziram um ECR de fase III, duplo-cego e controlado por placebo 

com o objetivo de avaliar a eficácia e segurança de elafibranor em pacientes com CBP.  

Foram incluídos pacientes adultos, com idade de 18 a 75 anos que apresentavam diagnóstico de 

CBP, com resposta inadequada ao AUDC ou EAs inaceitáveis. Foram excluídos pacientes que 

apresentassem um nível de fosfatase alcalina inferior a 1,67 vezes o limite superior de 

normalidade e um nível total de bilirrubina que não excedesse duas vezes o limite superior 

normal; pacientes com hepatite autoimune, sobreposição de cirrose biliar primária e hepatite 

autoimune ou evidência de descompensação clinicamente importante da hepatite. 

Os pacientes elegíveis foram randomizados na proporção de 2:1 para receberem elafibranor 80 

mg ou placebo uma vez ao dia. O uso de AUDC foi mantido em pacientes em uso de dose estável 

dessa terapia ao longo do estudo, tanto no grupo elafibranor quanto no grupo do placebo. A 

randomização foi estratificada pelo nível de fosfatase alcalina maior que três vezes o limite 

superior normal ou pelo nível de bilirrubina total acima do limite superior normal (sendo os 

pacientes classificados em sim ou não, caso tenham ou não alcançado tais valores), escore WI-

NRS9 ≥4 (sendo os pacientes classificados em sim ou não, caso tenham ou não alcançado tais 

valores). Assim, foram randomizados 108 pacientes para o grupo elafibranor e 53 para o grupo 

placebo. As características de baseline foram similares entre os grupos. 

O estudo foi desenvolvido com duas partes durante o período duplo-cego, na qual a primeira 

parte os pacientes foram randomizados para receber elafibranor ou placebo por pelo menos 52 

semanas. Já na segunda parte, após 52 semanas, os pacientes continuaram os regimes 

selecionados antes de 52 semanas até todos terem completados 52 semanas ou até o máximo 

de 104 semanas. Após esse período, todos os pacientes tiveram a opção de iniciar a extensão 

aberta do estudo e receber elafibranor por até cinco anos adicionais.  

O desfecho primário foi a resposta bioquímica na semana 52, definida como nível de fosfatase 

alcalina <1,67 vezes o limite superior de normalidade, com redução ≥15% a partir do baseline e 

nível de bilirrubina total menor ou igual a uma vez o limite superior da normalidade (critério 

POISE). Os desfechos secundários chaves foram: normalização do nível de fosfatase alcalina na 

 
9 Instrumento que avalia a intensidade do prurido nas últimas 24 horas através de uma escada de intensidade que 
varia de zero (sem prurido) a dez (pior prurido imaginável). (82)  
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semana 52, e variação da intensidade do prurido a partir do baseline até semana 52 através do 

uso do WI-NRS em pacientes com prurido moderado ou grave no baseline (WI-NRS≥4). Outros 

desfechos secundários foram: variação a partir do baseline do prurido autorreferido (mensurado 

através do PBC-4010, e seus domínios, e escala 5-D itch11. Outros desfechos secundários foram 

variações a partir do baseline até semana 52 de medidas laboratoriais como fosfatase alcalina, 

bilirrubina total, albumina, entre outros. A segurança também foi um dos desfechos avaliados.  

Em relação ao desfecho primário, observou-se que em 52 semanas, 51% dos pacientes que 

receberam elafibranor haviam alcançado resposta bioquímica (critério POISE), enquanto essa 

proporção foi apenas de 4% no grupo comparador. A diferença entre os grupos foi de 47% 

(intervalo de confiança [IC] 95%: 32 a 57; p-valor<0,001). Destaca-se ainda que a resposta a 

elafibranor teve início desde a primeira semana com resposta máxima na quarta semana e se 

mantendo até as 52 semanas (Figura 3A). 

Em 52 semanas, 15% dos pacientes que utilizaram elafibranor alcançaram a normalização do 

nível de fosfatase alcalina, enquanto nenhum paciente no grupo placebo obteve esse resultado 

(0%; diferença absoluta: 15% [IC 95%: 6 a 23]; p-valor=0,002). Tal desempenho foi mantido em 

todas as 52 semanas avaliadas (Figura 3B). 

Quando os pacientes com prurido moderado a grave foram avaliados, o grupo tratado com 

elafibranor apresentou um resultado numericamente melhor que o grupo placebo, porém sem 

diferença estatística para o escore WI-NRS em 24 e 52 semanas. A diferença na média dos 

mínimos quadrados do escore WI-NRS em 52 semanas entre os grupos elafibranor e o grupo 

placebo foi de -0,78 (IC 95%: -1,99 a 0,42; p-valor=0,20). Já em 24 semanas, essa diferença foi 

de -0,34 (IC 95%: -1,49 a 0,80; Figura 3C). A presença de uma significância clínica e ausência de 

significância estatística dessa análise pode ser justificada pelo fato de o instrumento ser 

autorreferido, o que dificulta a mensuração do nível do sintoma pelo paciente. 

As reduções a partir do baseline nos níveis de fosfatase alcalina no grupo elafibranor foram 

observadas a partir de quatro semanas de tratamento sendo menor que no grupo placebo de 

forma sustentada até a semana 52, quando a diferença entre os grupos foi de -40,6 (IC 95%: -

47,8 a -33,5; Figura 3D). 

 
10 Questionário com escores que variam de um ou zero (para  sintomas, coceira, fadiga, domínios cognitivo, social e 
emocional) a cinco para cada um dos 40 itens, em que maiores escores indicam pior qualidade de vida.  
11 Mensura o grau, duração e direção (piora ou melhora), incapacidade (efeito nas atividades diárias) e distribuição 
do prurido através de um escore que varia de cinco a 25 em que maiores valores indicam pior qualidade de vida 
relacionada ao prurido. 
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Figura 3. Desfechos de eficácia. 

Fonte: Kowdley, 2024. (62) WI-NRS: Worst Itch Numeric Rating Scale. 

 

Ainda considerando os pacientes com prurido moderado a grave, as variações a partir do 

baseline até a semana 52 do domínio prurido do PBC-40 do questionário de qualidade de vida e 

do escore total 5-D itch favoreceram o grupo elafibranor frente ao comparador, com diferenças 

das médias dos mínimos quadrados de -2,3 (IC 95%: -4,0 a -0,7) e -3,0 (IC 95%: -5,5 a -0,5), 

respectivamente. O domínio de fadiga, avaliado como um dos domínios do questionário PBC-

40, apresentou uma diferença das médias dos mínimos quadrados de –1,2 (IC 95%: -5,3 a 3,0), 

favorecendo o grupo elafibranor. Para os outros domínios avaliados pelo questionário PBC-40 

(sintomas, domínios cognitivos, social e emocional), as alterações foram semelhantes entre o 

grupo elafibranor e placebo, sem diferença significativa. 

Em relação às variáveis relacionadas ao fígado e às imunoglobulinas, a maioria apresentou 

redução com o uso de elafibranor frente ao placebo (Tabela 10).



 

 

Tabela 10. Desfechos secundários. 

 Elafibranor (N=108) Placebo (N=53) Diferença (IC 95%) 

Variáveis Variação da média dos 
mínimos quadrados a partir 

do baseline (IC 95%) 

N de pacientes 
com dados (%) 

Variação da média dos 
mínimos quadrados a partir 

do baseline (IC 95%) 

N de pacientes 
com dados (%) 

Fosfatase alcalina — U/L −117,0 (−134,4 a −99,6) 94 (87) −5,3 (−30,4 a 19,7) 47 (89) −111,7 (−142,0 a −81,3) 

Bilirrubina total — μmol/L −0,1 (−1,0 a 0,7) 93 (86) 1,1 (−0,1 a 2,4) 47 (89) −1,3 (−2,8 a 0,2) 

Albumina— g/L 0,7 (0,1 a 1,2) 94 (87) −0,9 (−1,7 a −0,1) 47 (89) 1,6 (0,7 a 2,6) 

Razão internacional normalizada 0,04 (0,01 a 0,06) 95 (88) 0,02 (−0,02 a 0,06) 46 (87) 0,01 (−0,03 a 0,06) 

γ‑Glutamiltransferase — U/L −47,6 (−67,5 a −27,7) 94 (87) −17,4 (−46,3 a 11,5) 47 (89) −30,2 (−65,1 a 4,8) 

Alanina aminotransferase −9,3 (−13,4 a −5,1) 94 (87) −5,4 (−11,4 a 0,5) 47 (89) −3,8 (−11,0 a 3,4) 

Aspartato aminotransferase — U/L −1,3 (−5,1 a 2,5) 94 (87) −3,2 (−8,6 a 2,2) 47 (89) 1,9 (−4,6 a 8,5) 

IgG — g/L −0,4 (−0,7 a −0,1) 95 (88) 0,3 (−0,1 a 0,8) 46 (87) −0,7 (−1,2 a −0,2) 

IgM — g/L −0,6 (−0,7 a −0,4) 95 (88) 0,03 (−0,2 a 0,3) 46 (87) −0,6 (−0,9 a −0,3) 

7‑α‑Hidroxi‑4‑colesten‑3‑ona — μg/mL −7,2 (−10,1 a −4,2) 61 (56) −2,0 (−6,2 a 2,3) 30 (57) −5,2 (−10,3 a −0,1) 

Fator de crescimento de fibroblasto‑19 — pg/mL −22,8 (−70,8 a 25,2) 73 (68) 64,2 (−4,3 a 132,6) 36 (68) −87,0 (−170,4 a −3,5) 

Teste Aprimorado de Fibrose Hepática † 0,1 (−0,1 a 0,2) 89 (82) 0,2 (0,0 a 0,3) 44 (83) −0,1 (−0,3 a 0,1) 

Rigidez hepática — kPa 0,2 (−0,9 a 1,3) 90 (83) 0,3 (−1,4 a 1,9) 44 (83) −0,1 (−2,1 a 1,9) 

Fonte: Kowdley, 2024. (62) IC: intervalo de confiança; IgG: imunoglobulina G; IgM: imunoglobulina M. 



      

 

Em termos de segurança, observou-se que 96% dos pacientes que receberam elafibranor e 91% 

dos que receberam placebo apresentaram EA emergente do tratamento. Ainda a proporção de 

pacientes que apresentou EA grave foi de 10% no grupo elafibranor e de 13% no grupo placebo. 

Os EAs mais frequentes que apresentaram maior frequência no grupo elafibranor que no 

comparador foram dor abdominal, incluindo superior e inferior, diarreia, náusea e vômito 

(Tabela 11). A maioria dos EAs foi de intensidade leve a moderada e nenhum paciente em uso 

de elafibranor apresentou prurido intenso. 

 

Tabela 11. Desfechos de segurança. 

N (%) Elafibranor (N=108) Placebo (N=53) 

Qualquer EA emergente do tratamento durante o período 104 (96) 48 (91) 

Covid‑19 31 (29) 20 (38) 

Prurido 22 (20) 14 (26) 

Ganho de peso anormal 21 (19) 10 (19) 

Dor abdominal, incluindo abdômen inferior e superior 12 (11) 3 (6) 

Diarreia 12 (11) 5 (9) 

Náusea 12 (11) 3 (6) 

Infecção do trato urinário 12 (11) 10 (19) 

Vômito 12 (11) 1 (2) 

Fadiga 10 (9) 7 (13) 

Cefaleia 9 (8) 6 (11) 

Dor nas costas 4 (4) 6 (11) 

Qualquer EA severo¹ 12 (11) 6 (11) 

Qualquer EA atribuído ao regime de estudo que emergiu 
durante o período de tratamento 

42 (39) 21 (40) 

Qualquer EA grave emergiu durante o período de tratamento² 11 (10) 7 (13) 

Qualquer EA que levou à descontinuação do tratamento e que 
emergiu durante o período de tratamento 

11 (10) 5 (9) 

Qualquer EA fatal 2 (2) 0 

Fonte: Kowdley, 2024. (62) EA: evento adverso. ¹ Definido como EA que levou a interrupção das atividades diárias 

normais e que geralmente necessitou de terapia sistêmica ou outro tratamento, sendo geralmente EAs 
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incapacitantes. ² EAs que emergiram durante o tratamento definido pela ocorrência médica desagradável que em 

qualquer dose resultou em óbito, foi ameaça à vida, exigiu hospitalização ou prolongamento de hospitalização 

existente, resultou em deficiência ou incapacidade persistente ou significativa, ou foi determinada como uma 

anomalia congênita ou defeito de nascença. 

 

Um paciente tratado com elafibranor (0,9%) e dois que receberam placebo (3,8%) apresentaram 

valores elevados de aminotransferase ou bilirrubina ou ambos. O evento no grupo elafibranor 

foi adjucado como possivelmente por lesão hepática induzida por medicamento e os eventos no 

grupo placebo como provavelmente por lesão hepática induzida por medicamento. 

EAs fatais foram observados em 1,9% (n=2) dos pacientes do grupo elafibranor. Um paciente foi 

a óbito por complicações pós-operatórias após cirurgia eletiva para reparo de hérnia abdominal, 

e um apresentava doença hepática em estágio terminal e foi a óbito por sepse biliar e lesão renal 

aguda. Nenhum dos eventos foi considerado relacionado ao tratamento pelos investigadores.  

 

5.6 Avaliação da qualidade da evidência 

A classificação da qualidade da evidência foi feita por desfecho conforme apresentado nas 

Tabela 12. A tabela completa conforme a metodologia GRADE encontra-se no Anexo 4. 

O ECR ELATIVE (62) apresentou qualidade da evidência alta para todos os desfechos avaliados. 

Não foi observado risco de viés relevante para os principais desfechos do estudo. 

 

Tabela 12. Classificação da qualidade das evidências. 

Desfecho Classificação 

Resposta bioquímica (x) Alta ( ) Moderada ( ) Baixa ( ) Muito baixa 

Normalização do nível de fosfatase alcalina (x) Alta ( ) Moderada ( ) Baixa ( ) Muito baixa 

Intensidade do prurido (WI-RS) em pacientes 
com prurido moderado ou grave no baseline 

(x) Alta ( ) Moderada ( ) Baixa ( ) Muito baixa 

Prurido autorreferido (PBC-40) (x) Alta ( ) Moderada ( ) Baixa ( ) Muito baixa 

Qualidade de vida relacionada ao prurido 
(escala 5D-itch) 

(x) Alta ( ) Moderada ( ) Baixa ( ) Muito baixa 
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Nível de fosfatase alcalina (x) Alta ( ) Moderada ( ) Baixa ( ) Muito baixa 

Segurança (x) Alta ( ) Moderada ( ) Baixa ( ) Muito baixa 

Fonte: elaboração própria. WI-NRS: Worst Itch Numeric Rating Scale; PBC-40: primary biliary cirrhosis -40. 
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5.7 Outras evidências científicas  

Foram descritas separadamente, nesta seção, evidências científicas que não estavam de acordo 

com a pergunta PICO, ou seja, resultados de estudos que não foram publicados como artigos na 

íntegra. Tais estudos são considerados apenas como fonte de informação adicional. 

 

Kowdley, 2024 – análise secundária de escores de prognóstico 

Kowdley et al., 2024 (63) publicaram como resumo de congresso uma análise secundária dos 

escores de prognóstico GLOBE e UK-PBC do estudo ELATIVE (62). Tais escores estimam o risco 

de transplante hepático ou óbito após um ano de uso de AUDC. 

No baseline, as médias do escore GLOBE foram de -0,63 (desvio padrão [DP]: 0,67) para o grupo 

elafibranor e de -0,73 (DP: 0,73) para o grupo placebo, enquanto a do escore UK-PBC foram de 

-0,74 (DP: 0,90) e -0,80 (DP: 0,86), respectivamente. Após um ano de tratamento, as variações 

das médias a partir do baseline foram de -0,36 (DP: 0,40) e 0,13 (DP: 0,45) para o escore GLOBE 

nos grupos elafibranor e placebo, respectivamente e de -0,27 (DP: 0,53) para o grupo elafibranor 

e 0,05 (DP: 0,63) para o grupo placebo no escore UK-PBC. Tais variações foram observadas a 

partir da semana quatro de tratamento. 

De acordo com o escore GLOBE em 52 semanas, a mediana da taxa de sobrevida livre de 

transplante em cinco, dez e quinze anos foi de 97,78%, 94,12% e 89,71% no grupo elafibranor e 

de 97,19%, 92,62% e de 87,15% no grupo placebo. Já de acordo com o escore UK-PBC, tais 

medianas foram de 99,46%, 98,19% e 96,65% para o grupo elafibranor e de 99,20%, 97,35% e 

95,12% para o grupo placebo, respectivamente. 

Os autores concluíram que o uso de elafibranor foi capaz de levar a melhoras na sobrevida livre 

de transplante prevista, com benefício a partir da semana quatro que se prolongou até semana 

52. 

 

Kugelmas, 2024 – análise secundária de marcadores da função renal 

Kugelmas et al., 2024 (64), publicaram como resumo de congresso uma análise secundária dos 

marcadores da função renal do estudo ELATIVE (62). 
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Não foi permitida a inclusão de pacientes com comprometimento renal no estudo. Os desfechos 

avaliados foram creatinina sérica e cistatina C em 52 semanas e taxa de filtração glomerular 

estimada. 

A média dos valores dos parâmetros renais foi similar entre os grupos no baseline. A variação 

mediana a partir do baseline até semana 52 para cada parâmetro foi de 

• Cistatina C – elafibranor: 0,00%; placebo: 3,54%; 

• Creatinina sérica – elafibranor: 0,0010 mg/dL; placebo: -0,009 mg/dL; 

• Taxa de filtração glomerular estimada medida pela equação Chronic Kidney Disease 

Epidemiology Collaboration – elafibranor: 0,00 mL/min/1,73m²; placebo: -3,40 

mL/min/1,73m². 

A taxa de filtração glomerular estimada medida pela equação Modification of Diet in Renal 

Disease manteve-se estável em ambos os grupos.  

Lesão renal aguda foi reportada por três pacientes no grupo elafibranor (2,8%; dos quais dois 

também apresentavam diabetes tipo 2) e por um no grupo placebo (1,9%). 

Os autores concluíram que não foi observada variações clinicamente importantes na função 

renal de pacientes com CBP tratadas com elafibranor, sugerindo que seu uso está associado a 

estabilidade da função renal. 

 

Levy, 2024 – análise de subgrupo de acordo do impacto dos níveis de fosfatase alcalina no 

baseline 

Levy et al., 2024 (65) publicaram como resumo de congresso uma análise de subgrupo de acordo 

do impacto dos níveis de fosfatase alcalina no baseline do estudo ELATIVE (62). 

Os pacientes foram divididos de acordo com o nível de fosfatase alcalina no baseline da seguinte 

forma: ≤2,2, 2 a ≤2,5, 2,5 a ≤3, 3 a ≤4 e >4 x o limite superior de normalidade. 

A resposta bioquímica foi alcançada por 86,7% dos pacientes com fosfatase alcalina ≤2 x o limite 

superior de normalidade e por 18,8% dos pacientes com fosfatase alcalina >4 x o limite superior 

de normalidade no grupo elafibranor. Já no grupo placebo, essas proporções foram de 13,3% e 

0,0%, respectivamente. Destaca-se que para o grupo placebo, nenhum dos demais subgrupos 

apresentou resposta bioquímica. 
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No grupo elafibranor normalização a fosfatase alcalina foi alcançada por 53,3% e por 12,5% dos 

subgrupos com fosfatase alcalina ≤2 x o limite superior de normalidade e com fosfatase alcalina 

>4 x o limite superior de normalidade, respectivamente. Essa proporção foi de 0% no grupo 

placebo em todos os subgrupos. 

Os autores concluíram que pacientes em uso de elafibranor com menor fosfatase alcalina no 

baseline apresentaram melhores desfechos que aqueles om níveis mais elevados. 

 

Levy, 2025 – estudo de extensão aberta do estudo ELATIVE 

Levy et al., 2025 (66) publicaram, sob a forma de resumo de congresso, uma análise interina 

com até três anos de acompanhamento da extensão aberta do estudo ELATIVE (62). 

Foram incluídos pacientes que haviam completado a fase duplo-cego do estudo ELATIVE, os 

quais passaram a receber elafibranor 80 mg por via oral, uma vez ao dia. As alterações nos 

sintomas foram analisadas por meio de instrumentos específicos. A fadiga foi avaliada utilizando 

o T-score do Patient-Reported Outcomes Measurement Information System (PROMIS) Fatigue 

Short Form 7a, considerando-se para análise os pacientes com fadiga moderada a grave no 

baseline (T-score ≥ 60). O prurido foi mensurado pela WI-NRS, incluindo-se os pacientes com 

prurido moderado a grave no baseline (WI-NRS ≥ 4). No total, 138 pacientes participaram da 

fase de extensão aberta. 

Entre os pacientes tratados continuamente com elafibranor, observou-se que as taxas de 

resposta bioquímica foram sustentadas em 72,1% até a semana 182. A proporção de pacientes 

com fosfatase alcalina normal permaneceu (18,6%). Nos pacientes que migraram do grupo 

placebo para o elafibranor, observou-se redução da fosfatase alcalina a partir da semana quatro, 

com resposta sustentada e reprodutível ao longo do seguimento. A partir da semana 52, mais 

de 60% dos participantes apresentaram reduções ≥40% em relação ao baseline, com uma 

variação média da fosfatase alcalina de -47,1%. 

Os marcadores de função hepática, incluindo bilirrubina total e albumina, mantiveram-se 

estáveis, enquanto GGT e ALT apresentaram redução progressiva durante o acompanhamento. 

Os marcadores de fibrose (LSM e ELF) permaneceram inalterados em todo o período avaliado. 

Entre os pacientes com fadiga moderada a grave no baseline, registrou-se melhora sustentada 

dos escores PROMIS até a semana 156 (média: –8,5). De forma semelhante, entre aqueles com 
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prurido moderado a grave, observou-se redução consistente nos escores da WI-NRS (média: –

4,1). 

Durante o período de seguimento, não foram identificados novos sinais de segurança. 
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6. Avaliação econômica 
6.1 Introdução 

Foi realizada uma avaliação econômica para estimar a razão de custo-utilidade incremental 

(RCUI) de IQIRVO® (elafibranor) no tratamento de pacientes adultos com CBP com uma resposta 

inadequada ou intolerantes ao AUDC. 

Com o objetivo de aumentar a transparência do estudo proposto, os principais aspectos foram 

avaliados conforme o checklist da Consolidates Health Economic Evaluation Reporting Standards 

2022 (CHEERS 2022) (67) e a Tabela 13 apresenta as principais características do estudo 

desenvolvido. 

 

Tabela 13. Principais características do estudo desenvolvido. 

População-alvo 
Pacientes adultos com CBP com uma resposta inadequada ou 

intolerante ao AUDC 

Perspectiva da análise Sistema Único de Saúde 

Intervenção IQIRVO® (elafibranor) 

Comparador AUDC 

Horizonte temporal Life-time 

Medidas de efetividade Anos de vida ajustado pela qualidade (QALY) 

Taxa de desconto 
Foi aplicada uma taxa de desconto anual de 5% para custos e 
desfechos 

Estimativa de custos 
Foram considerados os custos relacionados à aquisição de 
medicamentos (intervenção e comparadores) e custos 
relacionados ao manejo da doença. 

Moeda Real (R$) 

Tipo de modelo Análise de Custo-utilidade 

Tipo de modelagem Modelo de Markov 

Análise de sensibilidade 
Análise de sensibilidade determinística e análise de 
sensibilidade probabilística – Método de Monte Carlo 

Fonte: Elaboração própria. CBP: Coleangite biliar primária. AUDC: Ácido ursodeoxicólico. 
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6.2 Métodos 

6.2.1 População alvo 

A população alvo considerada na análise de custo-utilidade inclui apenas pacientes adultos com 

CBP com uma resposta inadequada ou intolerantes ao AUDC. 

 

6.2.2 Intervenção e comparador 

A intervenção considerada nesta análise de custo-utilidade foi o IQIRVO® (elafibranor). A 

evidência de eficácia clínica do IQIRVO® (elafibranor) é proveniente do estudo ELATIVE (62) os 

pacientes tratados com IQIRVO® (elafibranor) na dose de 80 mg, tanto em associação ao AUDC 

quanto em monoterapia, conforme os esquemas terapêuticos avaliados no estudo clínico. Para 

fins de modelagem econômica, essas estratégias foram agregadas e representadas como uma 

única intervenção, refletindo a distribuição observada do uso concomitante de AUDC na 

população-alvo, de modo a garantir maior representatividade clínica e alinhamento com a 

prática assistencial no mundo real. 

 

6.2.3 Perspectiva 

O modelo foi desenvolvido sob a perspectiva do SUS, considerando exclusivamente os custos 

diretos relacionados à assistência médica e cobertos pelo sistema público de saúde. 

 

6.2.4 Horizonte temporal 

O modelo considerou os custos e desfechos clínicos ao longo de um horizonte temporal de toda 

a vida (lifetime). (68) A idade média dos pacientes incluídos no estudo ELATIVE foi de 57 anos.  

(62)  Dessa forma, adotou-se um horizonte temporal vitalício de 43 anos no modelo econômico, 

de modo a capturar adequadamente todos os custos e desfechos clínicos relevantes ao longo 

da vida dos pacientes. 
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6.2.5 Taxa de desconto 

Tanto os custos quanto os desfechos foram ajustados para o valor presente, utilizando-se uma 

taxa de desconto anual de 5%, conforme recomendado pelas diretrizes metodológicas para 

avaliações econômicas em saúde no Brasil. (68) 

 

6.2.6 Duração do ciclo 

O modelo adotou uma duração de ciclo de três meses. Essa duração é consistente com o 

intervalo entre as visitas de acompanhamento previstas no estudo ELATIVE (62) e é considerada 

adequada para capturar, de forma sensível, as variações clinicamente relevantes na progressão 

da doença ao longo do tempo. 

Foi aplicada a correção de meio ciclo, com o objetivo de ajustar a incerteza associada ao 

momento exato das transições entre os estados de saúde dentro de cada ciclo.  

 

6.2.7 Desfechos considerados no modelo 

O resultado é apresentado na relação de custo-utilidade incremental (RCUI), em que os custos 

foram expressos em unidade monetária (real, R$) e a efetividade por anos de vida ajustados 

pela qualidade (QALY). 

 

6.2.8 Modelo econômico 

Foi desenvolvido um modelo de coorte de Markov para descrever a progressão da CBP ao longo 

do horizonte temporal adotado na análise de custo-utilidade.  

A estrutura do modelo compreende dez estados de saúde, organizados em dois componentes: 

o componente de biomarcadores da CBP e o componente de doença hepática. O componente 

de biomarcadores estratifica os pacientes de acordo com o risco de progressão da doença 

hepática, enquanto o componente de doença hepática inclui os pacientes que já evoluíram para 

estágios clínicos mais avançados. O estado de morte é considerado absorvente. 

O componente de biomarcadores da CBP utiliza as seguintes definições de risco de progressão 

da doença: 
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• Baixo risco: fosfatase alcalina (ALP) ≤ 200 U/L e bilirrubina total (BT) ≤ 20 µmol/L; 

• Risco moderado: ALP > 200 U/L e BT ≤ 20 µmol/L; 

• Alto risco: BT > 20 µmol/L ou cirrose compensada (definida como rigidez hepática > 15 

kPa). 

Adicionalmente, o uso de um critério composto para o estado de alto risco reflete a escassez de 

evidências em pacientes com cirrose compensada (definida como rigidez hepática > 15 kPa) 

incluídos no estudo ELATIVE. (62) 

O componente de doença hepática do modelo inclui os seguintes estados de saúde: cirrose 

descompensada (DCC), carcinoma hepatocelular (CHC), pré-transplante hepático (Pré-TH), 

transplante hepático (TH), pós-transplante hepático (Pós-TH) e recorrência da CBP. 

A representação esquemática da estrutura do modelo é apresentada na Figura 4. Os pacientes 

ingressam no modelo em tratamento, no componente de biomarcadores da CBP. Nesse 

componente, os indivíduos são classificados conforme o risco de progressão da doença (baixo, 

moderado ou alto risco), podendo transitar entre esses três estados enquanto permanecem em 

tratamento. 

A partir dos estados de risco moderado ou alto, os pacientes podem progredir para o 

componente de doença hepática, ingressando nos estados de DCC, CHC ou Pré-TH, ou ainda 

descontinuar o tratamento. Pacientes no estado de DCC podem permanecer nesse estado ou 

progredir para CHC ou Pré-TH. Aqueles no estado de CHC podem permanecer nesse estado ou 

evoluir para o estado de Pré-TH. 

Uma vez no estado de Pré-TH, os pacientes podem permanecer aguardando o transplante 

hepático ou transitar para o estado de TH. Após a realização do transplante, os pacientes 

evoluem para o estado Pós-TH no ciclo subsequente. No estado Pós-TH, os pacientes podem 

permanecer estáveis ou evoluir para recorrência da CBP. Na ocorrência de recorrência da 

doença, os pacientes podem permanecer nesse estado ou retornar ao estado de TH para a 

realização de um novo transplante. 

A transição para o estado de morte pode ocorrer a partir de qualquer estado de saúde, sendo 

este um estado absorvente ao longo de todo o horizonte temporal do modelo. 

Caso o paciente interrompa a terapia de segunda linha enquanto se encontra em um dos estados 

do componente de biomarcadores da CBP, assume-se que ele permanece nesse componente 
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em condição “fora de tratamento”, ou seja, em uso exclusivo de AUDC. Durante esse período, 

os pacientes continuam a acumular custos e desfechos associados ao tratamento com AUDC. De 

forma análoga aos pacientes em tratamento ativo, aqueles em uso exclusivo de AUDC podem 

progredir para os estados de doença hepática caso estejam classificados como de risco 

moderado ou alto de progressão da doença. 

 

Figura 4. Representação esquemática do modelo econômico. 

 
Fonte: Elaboração própria. CHC: Carcinoma hepatocelular; DCC: Cirrose descompensada; TH: Transplante hepático; 

CBP: Colangite biliar primária. 

 

6.2.9 Características basais 

As características demográficas basais dos pacientes incluídos no estudo ELATIVE (62) foram 

utilizadas para informar a definição da população de entrada no modelo e estão apresentadas 

na Tabela 14. 
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Tabela 14. Características basais dos pacientes no início do modelo. 

Parâmetro Valor 

Idade média (anos) 57,1 

Percentual de homens 4,3% 

Baixo risco 11,0% 

Risco Moderado 74,8% 

Alto risco 14,2% 

Ausência de prurido 6,5% 

Prurido moderado 56,5% 

Prurido clinicamente significativo 37,0% 

Fonte: elaboração própria. 

 

6.2.10 Probabilidades de transição 

Estados de saúde baseados em biomarcadores da CBP 

As probabilidades de transição entre os estados de saúde do componente de biomarcadores da 

CBP para IQIRVO® (elafibranor) e AUDC foram estimadas a partir da proporção de pacientes que 

transitaram entre os estados de risco leve, moderado e alto ao longo do estudo ELATIVE (62), 

para os grupos tratados com IQIRVO® (elafibranor) e placebo, respectivamente. 

Alinhado com a duração do ciclo do modelo, as transições entre os estados de saúde foram 

avaliadas em cinco momentos temporais: 

• Início (Visita 1) – início do ciclo 1; 

• Visita 2 - 3 – final do ciclo 1; 

• Visita 4 – final do ciclo 2; 

• Visita 5 – final do ciclo 3; 

• Visita 6 – final do ciclo 4. 

Em cada um desses momentos, os valores de ALP, BT e rigidez hepática (kPa) foram utilizados 

para classificar os pacientes nos respectivos estados de saúde, conforme definido na Seção 



 

58 
CONFIDENCIAL 

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

6.2.8. Considerando que a mensuração da kPa ocorreu apenas no início, na Visita 4 e na Visita 

6, os valores ausentes nas Visitas 3 e 5 foram imputados por meio do método de última 

observação levada adiante. 

Para cada ciclo e estado de saúde, as probabilidades de transição foram calculadas como a 

proporção de pacientes que permaneceram no mesmo estado ou migraram para um dos demais 

estados de risco do componente de biomarcadores da CBP. 

Para as transições após o ciclo 4 no componente de biomarcadores da CBP, assumiu-se que os 

pacientes tratados com IQIRVO® (elafibranor) permanecem no respectivo estado de saúde 

alcançado até o final do horizonte temporal de vida inteira do modelo. 

Em cada ciclo do modelo, a distribuição dos pacientes que descontinuam o IQIRVO® (elafibranor) 

foi alinhada à distribuição basal dos estados de saúde (baixo, moderado e alto risco), 

representando um retorno ao perfil basal de risco após a descontinuação do tratamento. 

Dados interinos da Semana 78 do estudo ELATIVE (62), embora baseados em um número 

reduzido de pacientes nesse ponto de seguimento, dão suporte às premissas adotadas quanto 

à trajetória da doença em pacientes tratados com IQIRVO® (elafibranor) em associação ao 

AUDC. Observou-se que os níveis de ALP e BT aumentaram nos pacientes tratados com placebo, 

enquanto se mantiveram estáveis ou apresentaram redução adicional nos pacientes tratados 

com IQIRVO® (elafibranor). 

Dessa forma, com o objetivo de capturar adequadamente a progressão clínica dos pacientes 

tratados exclusivamente com AUDC, foi adotada a premissa de Last Observation Carried Forward 

(LOCF), mantendo-se, para o restante do horizonte temporal, as probabilidades de transição 

observadas entre os ciclos 3 e 4. 

Adicionalmente, o modelo assume que pacientes tratados apenas com AUDC não apresentam 

melhora do status de risco baseado em biomarcadores da CBP ao longo do horizonte temporal. 

Assim, pacientes classificados em risco moderado não podem transicionar para o estado de 

baixo risco, e pacientes em alto risco não podem transicionar para estados de risco moderado 

ou baixo. 
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Estados de saúde relacionados à doença hepática 

Para a definição das probabilidades de transição no componente de doença hepática do modelo, 

foram utilizadas as probabilidades reportadas no TA443 do NICE. (69) Essas probabilidades de 

transição tiveram como base dados previamente publicados na literatura. 

As probabilidades selecionadas foram avaliadas por especialistas em economia da saúde, bem 

como por especialistas clínicos, os quais consideraram os valores apropriados para aplicação no 

modelo econômico do IQIRVO® (elafibranor). 

Como parte do processo de validação do modelo, os especialistas clínicos também forneceram 

subsídios adicionais referentes às probabilidades de transição de pacientes classificados 

inicialmente no estado de risco moderado para os estados do componente de doença hepática, 

assegurando a consistência clínica das trajetórias de progressão da doença representadas no 

modelo. 

Os valores utilizados no modelo estão apresentados na Tabela 15. 
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Tabela 15. Probabilidades de transição dos estados de saúde relacionados à doença hepática. 

De Para Probabilidade por ciclo 

Risco moderado de 
progressão da CBP 

DCC 0,02% 

CHC 0,02% 

Pré-TH 0,06% 

Alto risco de 
progressão da CBP 

DCC 0,25% 

CHC 0,25% 

Pré-TH 1,02% 

DCC CHC 0,25% 

DCC Pré-TH 1,53% 

CHC Pré-TH 1,02% 

Pré-TH TH 10,21% 

Pós-TH TH 0,02% 

Pós-TH Recorrência da CBP 0,58% 

Recorrência da CBP TH 0,02% 

Fonte: Elaboração própria. CHC: Carcinoma hepatocelular; DCC: Cirrose descompensada; TH: Transplante hepático; 

CBP: Colangite biliar primária. 

 

6.2.11 Prurido 

O prurido é um desfecho de tolerabilidade frequentemente observado em pacientes com 

colangite biliar primária. Dessa forma, o prurido foi considerado um desfecho de interesse no 

modelo econômico. 

O impacto do prurido foi incorporado ao modelo por meio da modelagem da gravidade do 

sintoma ao longo do tempo. A população de pacientes foi estratificada em três categorias de 

intensidade do prurido: ausência de prurido, prurido leve e prurido clinicamente significativo. 

Os pontos de corte utilizados para definição da gravidade do prurido foram estabelecidos com 

base no instrumento PBC-40 – domínio prurido (escala de 0 a 15), conforme descrito por Mayo 

et al. (2023) (70): 

• Ausência de prurido: escore do domínio prurido do PBC-40 = 0; 
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• Prurido leve: escore do domínio prurido do PBC-40 ≥ 1 e < 7; 

• Prurido clinicamente significativo: escore do domínio prurido do PBC-40 ≥ 7. 

Para IQIRVO® (elafibranor) e AUDC, a evolução da distribuição da gravidade do prurido ao longo 

do tempo foi informada por dados individuais de pacientes provenientes do estudo ELATIVE. 

(62) A distribuição da gravidade do prurido foi parametrizada com base nos escores do PBC-40 

coletados na linha de base, na Visita 1 e nas Visitas 3 a 6 do estudo. 

A partir do mês 12, assumiu-se que a distribuição da gravidade do prurido permaneceria 

constante ao longo do tempo, como uma premissa conservadora de extrapolação. Os dados 

utilizados no modelo estão apresentados na Tabela 16. 

 

Tabela 16. Distribuição da gravidade do prurido (PBC-40) ao longo do tempo (elafibranor e 

AUDC) 

Parâmetro Mês 3 Mês 6 Mês 9 Mês 12+ 

Ausência de 
prurido – 
IQIRVO® 

(elafibranor) 

16,2% 19,0% 14,7% 16,8% 

Prurido leve 
- IQIRVO® 

(elafibranor) 
56,2% 56,2% 62,7% 58,9% 

Prurido 
clinicamente 
significativo 
- IQIRVO® 

(elafibranor) 

27,6%  24,8% 22,5% 24,2% 

Ausência de 
prurido – 

AUDC 
8,2% 14,6% 10,4% 14,3% 

Prurido leve 
- AUDC 61,2% 54,2% 62,5% 57,1% 

Prurido 
clinicamente 
significativo 

- AUDC 

30,6% 31,3% 27,1% 28,6% 

Fonte: Elaboração própria. AUDC: Ácido ursodesoxicólico. 
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6.2.12 Descontinuação 

O modelo incorpora a descontinuação do tratamento com o objetivo de refletir adequadamente 

o número de pacientes que permanecem em uso da terapia ao longo dos ciclos do modelo. Para 

isso, foram utilizadas distribuições paramétricas para extrapolar o tempo até a descontinuação 

por qualquer causa de IQIRVO® (elafibranor) durante e após o período de acompanhamento do 

estudo ELATIVE. (62) 

As estimativas obtidas a partir das extrapolações além do período observado no estudo ELATIVE 

(62) foram utilizadas para modelar a transição dos pacientes dos estados de biomarcadores da 

CBP em tratamento para os estados correspondentes fora de tratamento. 

Para os pacientes tratados com IQRIVO® (elafibranor), foram ajustadas distribuições 

paramétricas aos dados de Kaplan–Meier referentes ao tempo até a descontinuação por 

qualquer causa. A Tabela 17 apresenta as distribuições avaliadas, bem como os respectivos 

valores do Critério de Informação de Akaike (AIC) e do Critério de Informação Bayesiano (BIC) 

para ambos os braços de tratamento. Valores mais baixos de AIC e BIC indicam melhor ajuste 

estatístico das curvas aos dados observados. 

 

Tabela 17. Valores de AIC e BIC das distribuições paramétricas do tempo até a descontinuação 

por qualquer causa. 

Parâmetro AIC BIC 

Exponencial 258,84 261,51 

Weibull 260,81 266,16 

Gompertz 260,56 265,90 

Log-logistíco 260,69 266,04 

Lognormal 260,88 266,23 

Gama generalizada 262,96 270,98 

Fonte: Elaboração própria. AIC: Critério de informação Akaike; BIC: Critério de informação bayesiano. 

 

A Figura 5 apresenta a comparação gráfica entre as distribuições paramétricas estimadas e a 

curva de Kaplan–Meier correspondente. 
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Figura 5. Distribuições paramétricas para descontinuação. 

Fonte: Elaboração própria. 

 

Com base nos valores dos critérios de informação de Akaike (AIC) e Bayesiano (BIC), a 

distribuição exponencial apresentou o melhor ajuste estatístico aos dados observados. Contudo, 

de acordo com a opinião de especialistas clínicos, uma distribuição paramétrica alternativa, com 

perfil mais plano ao longo do tempo, é considerada mais apropriada para representar a duração 

do tratamento com IQIRVO® (elafibranor) na prática clínica, dessa forma, a curva log normal 

demonstrou ser a mais adequada segundo a opinião dos especialistas clínicos e foi a distribuição 

selecionada. 

Essa escolha reflete a expectativa de menor variação nas taxas de descontinuação ao longo do 

tempo, quando comparada a outras distribuições paramétricas, garantindo maior plausibilidade 

clínica do modelo, ainda que em detrimento de um ajuste estatístico marginalmente superior. 

 

6.2.13 Mortalidade 

As taxas de mortalidade da população geral, estratificadas por idade e sexo, foram obtidas a 

partir das Tábuas de mortalidade do IBGE. (71) 

Com exceção do estado de alto risco no componente de biomarcadores da CBP, para o qual as 

taxas de mortalidade foram informadas por especialistas clínicos, os demais estados desse 

componente assumiram mortalidade equivalente à da população geral. 

As taxas de mortalidade excedente aplicadas aos estados de saúde do componente de doença 

hepática foram extraídas da TA443 do NICE e aplicadas ao longo de todo o componente de 
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doença hepática do modelo. (69) As taxas de mortalidade incrementais consideradas no modelo 

estão apresentadas na Tabela 18. 

 

Tabela 18. Taxas de mortalidade incrementais consideradas no modelo. 

Estado de saúde Valor 

Baixo risco 0,0% 

Risco moderado 0,0% 

Alto risco 1,2% 

DCC 4,2% 

CHC 10,2% 

Pré-TH 2,2% 

TH 18,9% 

Pós-TH 1,5% 

Recorrência da CBP 2,2% 

Fonte: Elaboração própria. CHC: Carcinoma hepatocelular; DCC: Cirrose descompensada; TH: Transplante hepático; 

CBP: Colangite biliar primária. 

 

A tendência de sobrevida resultante do modelo é apresentada na Figura 6. 

 

Figura 6. Proporção de pacientes vivos ao longo do tempo. 

 

Fonte: Elaboração própria. 
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6.2.14 Eventos adversos 

Foram considerados no modelo os eventos adversos (EA) de grau ≥ 3 reportados em pelo menos 

5% dos pacientes em qualquer um dos braços do estudo. 

Entretanto, uma vez que no estudo ELATIVE (62) não foram observados eventos adversos de 

grau ≥ 3 com frequência igual ou superior a 5% em nenhum dos braços, o critério foi ajustado 

para incluir eventos adversos de grau ≥ 2 reportados em pelo menos 5% dos pacientes em 

qualquer um dos grupos de tratamento. 

Apesar de o evento adverso “COVID-19 grau ≥ 2” ter ocorrido em frequência igual ou superior a 

5% em um dos braços do estudo, este foi excluído da análise com base em parecer de 

especialistas clínicos, uma vez que não se espera que tal evento ocorra com essa frequência na 

prática clínica habitual. 

Os eventos adversos considerados no modelo de custo-efetividade são apresentados na Tabela 

19. 

 

Tabela 19. Eventos adversos considerados no modelo econômico. 

Estado de saúde IQIRVO® (elafibranor) AUDC 

Prurido 12,8% 14,2% 

Infecção do trato 
urinário 5,8% 1,9% 

Fadiga 4,7% 5,9% 

Fonte: Elaboração própria. AUDC: Ácido ursodesoxicólico. 

 

 

6.2.15 Dados de utilidade 

Os valores de utilidade utilizados no modelo refletem os mesmos valores utilizados no TA443 do 

NICE. (69) Foi observado que os valores de utilidade associados aos estados de saúde de DCC, 

Pré-TH, TH e Pós-TH receberam um fator de decréscimo não explicitado, com o objetivo de 

garantir que os valores de utilidade em saúde fossem representativos de pacientes com CBP, 

segundo especialistas. 
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Adicionalmente, identificou-se que a fonte utilizada para o valor de utilidade do estado de DCC 

não é específica para doenças colestáticas, resultando em um valor possivelmente 

superestimado para essa população. Diante disso, serão considerados valores alternativos de 

utilidade para o estado de DCC, incluindo aqueles reportados por McPhail et al. (2021), que 

estimaram um valor de utilidade de 0,62. (72) 

Os valores de utilidade considerados no modelo estão apresentados na Tabela 20. 

 

Tabela 20. Valores de utilidade considerados no modelo. 

Estado de saúde Valor médio (EP) Intervalo de confiança 

Baixo risco 0,84 (0,17) 0,39 – 1,00 

Risco moderado 0,84 (0,17) 0,39 – 1,00 

Alto risco 0,55 (0,11) 0,33 – 0,76 

DCC 0,38 (0,08) 0,24 – 0,53 

CHC 0,45 (0,09) 0,28 – 0,63 

Pré-TH 0,38 (0,08) 0,24 – 0,53 

TH 0,57 (0,11) 0,34 – 0,78 

Pós-TH 0,67 (0,13) 0,39 – 0,90 

Recorrência da CBP 0,67 (0,13) 0,39 – 0,90 

Fonte: Elaboração própria. EP: Erro padrão; CHC: Carcinoma hepatocelular; DCC: Cirrose descompensada; TH: 

Transplante hepático; CBP: Colangite biliar primária. 

 

A desutilidade associada ao prurido foi informada com base na opinião de especialistas clínicos 

durante o desenvolvimento do modelo. 

As desutilidades associadas às infecções do trato urinário e à fadiga foram obtidas a partir de 

fontes da literatura científica. (73,74) Considerando que os eventos adversos foram assumidos 

como ocorrendo no primeiro ciclo do modelo, a desutilidade associada a cada evento adverso 

foi aplicada por um período equivalente a um mês. 

Os valores de desutilidade utilizados no modelo estão apresentados na Tabela 21. 
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Tabela 21. Desutilidades considerados no modelo. 

Evento adverso Desutilidade 

Prurido 0,11 

Infecção do trato urinário 0,06 

Fadiga 0,07 

Fonte: Elaboração própria. 

 

6.2.16 Dados de custo 

Custo dos medicamentos 

O preço considerado no modelo para o IQIRVO® (elafibranor) foi de R$ 20.655,23, 

correspondente ao Preço Máximo de Venda ao Governo (PMVG) com ICMS de 18%, conforme 

listado pela Câmara de Regulação do Mercado de Medicamentos (CMED), equivalente a R$ 

688,50 por comprimido. 

Para o AUDC, foi adotado o valor unitário de R$ 0,79 por comprimido de 300 mg, correspondente 

ao menor preço praticado em compras públicas nos últimos 18 meses, conforme registros 

disponíveis no Banco de Preços em Saúde (BPS), com base nos dados do Sistema Integrado de 

Administração de Serviços Gerais (SIASG). 

A posologia considerada para IQIRVO® (elafibranor) foi de 80mg, uma vez ao dia e para AUDC, 

foi considerada uma dose diária de 991,2 mg ao dia, o que corresponde a dose total que os 

pacientes recebiam no início do estudo ELATIVE. (62) 

 

Custo de manejo por estado de saúde 

Os custos associados ao manejo dos pacientes com colangite biliar primária (CBP), estratificados 

por estado de saúde, foram estimados por meio de metodologia de microcusteio. Essa 

abordagem baseou-se na opinião de especialistas clínicos, os quais definiram os recursos 

necessários para o manejo de cada estado de saúde, bem como a frequência de utilização de 

cada item assistencial. 
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A valoração dos recursos identificados no microcusteio foi realizada com base nos valores 

unitários disponíveis no Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos 

e OPM do SUS (SIGTAP).  

Vale pontuar que os custos foram ajustados utilizando o fator de correção de 2,8, conforme 

descrito nas diretrizes metodológicas de avaliação econômica em saúde. (68) 

A Tabela 22 apresenta os custos de manejo por estados de saúde considerado no modelo, vale 

pontuar que os valores estão expressos em valores por ciclo modelado (3 meses) com exceção 

dos custos relacionados ao pré-TH e TH, os quais representam one-off costs. 

O custo do transplante hepático foi estimado a partir de análise dos dados do Sistema de 

Informações Hospitalares do SUS (SIH/SUS – DATASUS). O valor adotado corresponde à média 

do valor médio por Autorização de Internação Hospitalar (AIH) de dois procedimentos 

específicos, referentes ao ano de 2024: 05.05.02.005-0 – Transplante de fígado (órgão de doador 

falecido) e 05.05.02.006-8 – Transplante de fígado (órgão de doador vivo). 

 

Tabela 22. Custo do manejo dos pacientes considerado no modelo econômico. 

Estado de saúde Valor 

Baixo risco R$ 103,49 

Risco moderado R$ 146,58 

Alto risco R$ 274,57 

DCC R$ 1.999,40 

CHC R$ 2.750,08 

Pré-TH R$ 7.493,72 

TH R$ 333.476,92 

Pós-TH R$ 17.070,13 

Recorrência da CBP R$ 274,57 

Fonte: Elaboração própria. EP: Erro padrão; CHC: Carcinoma hepatocelular; DCC: Cirrose descompensada; TH: 

Transplante hepático; CBP: Colangite biliar primária. 

 

O microcusteio na íntegra está disponível no ANEXO 7 deste documento. 
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O modelo econômico também incorpora os custos associados ao manejo dos eventos adversos. 

Para a estimativa desses custos, foi adotada abordagem baseada na análise dos dados do 

Sistema de Informações Hospitalares do SUS (SIH/SUS – DATASUS). 

Para cada evento adverso incluído no modelo, foi considerado o valor médio por Autorização de 

Internação Hospitalar (AIH), identificado a partir do Código da Classificação Internacional de 

Doenças (CID) específico correspondente, com base nos registros do ano de 2024. Os valores 

obtidos foram posteriormente ajustados por meio da aplicação de um fator de correção de 2,8, 

de modo a refletir de forma mais adequada os custos reais associados ao manejo hospitalar no 

contexto do SUS. 

Os valores finais considerados para cada evento adverso encontram-se apresentados na Tabela 

23. 

 

Tabela 23. Custo do manejo dos eventos adversos. 

Estado de saúde CID-10 Valor 

Prurido L29 R$ 605,76 

Infecção do trato 
urinário N39.0 R$ 1.561,87 

Fadiga R53 R$ 956,50 

Fonte: Elaboração própria.  

 

Por fim, o modelo econômico também incorpora os custos associados ao manejo dos pacientes 

em fim de vida. Com o objetivo de manter a coerência metodológica com as demais estimativas 

de custo, foi adotada abordagem baseada na análise dos dados do Sistema de Informações 

Hospitalares do SUS (SIH/SUS – DATASUS). 

Para cada estado de saúde contemplado no modelo, foi considerado o valor médio por 

Autorização de Internação Hospitalar (AIH), identificado a partir do Código da Classificação 

Internacional de Doenças (CID) correspondente, com base nos registros referentes ao ano de 

2024. Os valores obtidos foram posteriormente ajustados mediante a aplicação de um fator de 

correção de 2,8, com o intuito de refletir de forma mais adequada os custos reais associados ao 

manejo hospitalar no âmbito do Sistema Único de Saúde (SUS). 
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A Tabela 24 apresenta os custos de manejo em fim de vida por estado de saúde considerados 

no modelo econômico. 

 

Tabela 24. Custos de manejo em fim de vida, por estado de saúde. 

Estado de saúde CID-10/Procedimento Valor 

Baixo risco K74.3 R$ 19.897,67 

Risco moderado K74.3 R$ 19.897,67 

Alto risco K74.3 R$ 19.897,67 

DCC K74.6 R$ 26.015,20 

CHC C22.0 R$ 4.620,16 

Pré-TH 05.05.02.005-0 e 05.05.05.006-8 R$ 318.144,83 

TH 05.05.02.005-0 e 05.05.05.006-8 R$ 318.144,83 

Pós-TH 05.05.02.005-0 e 05.05.05.006-8 R$ 318.144,83 

Recorrência da CBP K74.3 R$ 19.897,67 

Fonte: Elaboração própria. EP: Erro padrão; CHC: Carcinoma hepatocelular; DCC: Cirrose descompensada; TH: 

Transplante hepático; CBP: Colangite biliar primária. 

 

6.2.17 Avaliação da incerteza 

Foram conduzidas a análise de sensibilidade determinísticas e a análise de sensibilidade 

probabilística com o objetivo de explorar o grau de incerteza associado aos resultados do 

modelo.  

A análise de sensibilidade determinística (OWSA) consistiu na variação individual de cada 

parâmetro do modelo, avaliando-se o impacto dessa variação sobre os resultados incrementais 

de custos e de anos de vida ajustados pela qualidade (QALYs). Para cada parâmetro, foi atribuído 

um valor mínimo e um valor máximo, correspondentes, respectivamente, aos limites inferior e 

superior do IC 95%. Na ausência de dados de intervalo de confiança, assumiu-se um erro padrão 

equivalente a 20% do valor médio do parâmetro. Esse erro padrão foi utilizado para estimar os 

limites inferior e superior do IC, de acordo com a distribuição estatística assumida para cada 

parâmetro. 
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Distribuições beta foram atribuídas aos parâmetros limitados ao intervalo entre 0 e 1, como 

probabilidades, utilidades e desutilidades. Distribuições gama foram utilizadas para parâmetros 

que representam razões ou valores contínuos positivos, incluindo custos. Os resultados da 

OWSA foram apresentados por meio de um diagrama de tornado, evidenciando os parâmetros 

com maior impacto sobre o benefício monetário líquido. 

A análise de sensibilidade probabilística (PSA) foi conduzida por meio da amostragem 

simultânea de todos os parâmetros a partir de suas respectivas distribuições de probabilidade. 

Cada conjunto de valores amostrados constituiu uma simulação, e foram realizadas 10.000 

simulações (n = 10.000), gerando uma distribuição dos resultados incrementais e permitindo a 

avaliação da robustez dos resultados de custo-efetividade. Os custos de aquisição dos 

tratamentos não foram variados nas análises de sensibilidade. 

Os resultados da PSA foram apresentados graficamente por meio do plano de custo-efetividade 

incremental e da curva de aceitabilidade de custo-efetividade, permitindo a visualização da 

incerteza associada às estimativas do modelo. 

 

6.3 Resultados 

6.3.1 Análise de custo-utilidade 

Os resultados da análise de custo-utilidade estão apresentados na tabela Tabela 25. 
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Tabela 25. Resultados da análise de custo-utilidade. 

Estado de saúde IQIRVO® (elafibranor) AUDC Incremental 

Custo total R$ 2.241.497 R$ 236.511 R$ 2.004.987 

Baixo risco R$ 1.438.270 R$ 659 R$ 1.437.611 

Risco moderado R$ 555.949 R$ 5.486 R$ 550.463 

Alto risco R$ 114.007 R$ 7.353 R$ 106.654 

DCC R$ 4.933 R$ 9.312 -R$ 4.379 

CHC R$ 516 R$ 971 -R$ 455 

Pré-TH R$ 6.001 R$ 11.294 -R$ 5.293 

TH R$ 26.319 R$ 49.605 -R$ 23.286 

Pós-TH R$ 26.543 R$ 51.864 -R$ 25.321 

Recorrência da 
CBP R$ 52 R$ 106 -R$ 53 

Morte R$ 68.907 R$ 99.864 -R$ 30.957 

QALY total 8,351 5,319 3,032 

Baixo risco 4,516 0,302 4,214 

Risco moderado 2,422 2,286 0,137 

Alto risco 0,808 1,563 -0,755 

DCC 0,225 0,428 -0,203 

CHC 0,020 0,038 -0,018 

Pré-TH 0,073 0,139 -0,065 

TH 0,011 0,021 -0,010 

Pós-TH 0,246 0,483 -0,237 

Recorrência da 
CBP 0,030 0,060 -0,030 

RCUI (R$/QALY)   R$ 661.295 

Fonte: Elaboração própria. EP: Erro padrão; CHC: Carcinoma hepatocelular; DCC: Cirrose descompensada; TH: 

Transplante hepático; CBP: Colangite biliar primária; QALY: Anos de vida ajustados pela qualidade. 
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Os resultados da análise de custo-utilidade, demonstram que o tratamento com IQIRVO® 

(elafibranor) está associado a um custo total superior ao do comparador AUDC ao longo do 

horizonte temporal do modelo, bem como a um ganho incremental relevante em termos de 

QALYs. 

O custo total estimado por paciente foi de R$ 2.241.497 para o IQIRVO® (elafibranor), em 

comparação a R$ 236.511 para o AUDC, resultando em um custo incremental de R$ 2.004.987. 

A maior parcela desse custo incremental está concentrada nos estados de baixo e moderado 

risco, refletindo principalmente o maior tempo de permanência dos pacientes nesses estados 

sob tratamento com IQIRVO® (elafibranor). 

Observa-se que, nos estados associados à progressão da doença, os custos foram menores no 

grupo tratado com IQIRVO® (elafibranor) em comparação ao AUDC, indicando redução da 

progressão para estágios mais graves da doença. Essa redução resultou em economia 

incremental nesses estados, particularmente nos custos associados ao transplante hepático e 

ao seguimento pós-transplante. 

Em termos de efetividade, o tratamento com IQIRVO® (elafibranor) resultou em um ganho total 

de 8,351 QALYs, em comparação a 5,319 QALYs com AUDC, correspondendo a um ganho 

incremental de 3,032 QALYs. O principal ganho em QALYs ocorreu nos estados de baixo e 

moderado risco, refletindo maior sobrevida e melhor qualidade de vida associadas ao controle 

da progressão da doença. Em contrapartida, observou-se menor contribuição de QALYs nos 

estados avançados da doença no grupo IQIRVO® (elafibranor), consistente com a menor 

progressão para esses estados. 

A RCUI estimada foi de R$ 661.295 por QALY ganho. Esses resultados indicam que, embora o 

IQIRVO® (elafibranor) esteja associado a maior custo total, o tratamento proporciona ganhos 

clínicos substanciais em termos de qualidade de vida e redução da progressão da doença, 

refletindo-se em menor utilização de recursos relacionados a complicações hepáticas 

avançadas. 

 

6.3.2 Análise de sensibilidade determinística (OWSA) 

Os resultados da OWSA estão representados no diagrama de tronado a seguir. 
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Figura 7. Diagrama de tornado da OWSA. 

 
Fonte: Elaboração própria. 

 

Observa-se que o parâmetro com maior impacto sobre o resultado do modelo é a adesão ao 

tratamento com IQIRVO® (elafibranor), sendo o principal determinante da variabilidade da RCUI. 

Variações nesse parâmetro resultam nas maiores oscilações do valor incremental, refletindo a 

importância da permanência em tratamento para a manutenção dos benefícios clínicos e 

econômicos estimados. Vale pontuar que como a taxa de compliance utilizada foi de 100%, não 

foi permitida uma variação para um valor maior que 100%. 

O segundo fator de maior influência corresponde à probabilidade de transição do estado de alto 

risco para cirrose descompensada (DCC), indicando que a progressão da doença para estágios 

avançados exerce papel relevante sobre os custos e desfechos em saúde. De forma semelhante, 

as probabilidades de mortalidade excessiva por ciclo, tanto no estado de alto risco quanto nos 

estados de DCC e pós-transplante hepático, também demonstraram impacto relevante sobre os 

resultados. 
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Apesar dessas variações, observa-se que, em todas as análises univariadas conduzidas, a RCUI 

permaneceu dentro da mesma ordem de magnitude, sem inversão do sentido do resultado 

econômico, o que demonstra a robustez do modelo frente às incertezas avaliadas. 

De modo geral, o diagrama de tornado indica que os resultados do modelo são particularmente 

sensíveis a parâmetros clínicos relacionados à progressão da doença e à adesão ao tratamento, 

enquanto parâmetros de custo unitário exercem impacto relativamente menor sobre a razão 

incremental de custo-utilidade. 

 

6.3.3 Análise de sensibilidade probabilística (PSA) 

O resultado da PSA está apresentado na Tabela 26 e o plano de custo-efetividade está 

apresentado na Figura 8. 

 

Tabela 26. Resultado agregado da análise de sensibilidade probabilística. 

Estado de saúde IQIRVO® (elafibranor) AUDC Incremental 

Custo total R$ 2.233.777 R$ 233.981 R$ 1.999.796 

QALY total 8,349 5,372 2.976 

RCUI (R$/QALY)   R$ 671.896 

Fonte: Elaboração própria. EP: Erro padrão; CHC: Carcinoma hepatocelular; DCC: Cirrose descompensada; TH: 

Transplante hepático; CBP: Colangite biliar primária; QALY: Anos de vida ajustados pela qualidade. 
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Figura 8. Plano de custo efetividade – PSA. 

 
Fonte: Elaboração própria. 

 

A partir das 1.000 simulações realizadas, observou-se que o custo médio total estimado para o 

tratamento com IQIRVO® (elafibranor) foi de R$ 2.233.777, enquanto o custo médio para o 

tratamento com AUDC foi de R$ 233.981, resultando em um custo incremental médio de R$ 

1.999.796. Em termos de efetividade, o IQIRVO® (elafibranor) apresentou um ganho médio de 

8,349 QALYs, em comparação a 5,372 QALYs no grupo AUDC, correspondendo a um ganho 

incremental de 2,976 QALYs. 

Com base nesses resultados, a razão de custo-utilidade incremental (RCUI) média estimada na 

PSA foi de R$ 671.896 por QALY ganho, valor bastante próximo ao observado na análise 

determinística, reforçando a consistência interna do modelo. 

O plano de custo-efetividade evidencia que a totalidade das simulações se concentra no 

quadrante I, caracterizado por maior efetividade e maior custo do IQIRVO® (elafibranor) em 

relação ao AUDC. Esse padrão indica que, em todas as simulações, o IQIRVO® (elafibranor) 

permaneceu associado a ganho incremental de QALYs, sem ocorrência de cenários de 

dominância (menor custo e maior efetividade) ou dominância estrita do comparador. 

Observa-se ainda que a dispersão dos pontos é relativamente concentrada, sugerindo 

estabilidade dos resultados mesmo diante da variabilidade simultânea dos parâmetros. A maior 



 

77 
CONFIDENCIAL 

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

parte das simulações se concentra em torno do valor médio de aproximadamente 3 QALYs 

incrementais e custo incremental próximo a R$ 2 milhões, evidenciando previsibilidade do 

comportamento do modelo. 

De forma geral, os resultados da PSA corroboram os achados da análise determinística, 

indicando que o IQIRVO® (elafibranor) apresenta benefício clínico consistente em termos de 

ganho de qualidade de vida, ainda que associado a maior custo, e que as conclusões do modelo 

são robustas frente às incertezas paramétricas avaliadas. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  



 

78 
CONFIDENCIAL 

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

7. Impacto orçamentário 
7.1 Introdução 

Foi realizada uma avaliação econômica para estimar o impacto orçamentário da incorporação 

de IQIRVO® (elafibranor) no tratamento de pacientes adultos com CBP com uma resposta 

inadequada ou intolerantes ao AUDC, sob a perspectiva do SUS. 

Com o objetivo de aumentar a transparência do estudo proposto, os principais aspectos foram 

avaliados conforme checklist da Consolidates Health Economic Evaluation Reporting Standards 

2022 (CHEERS 2022) (67) e a Tabela 27 apresenta as principais características do estudo 

desenvolvido. 

 

Tabela 27. Características da análise de impacto orçamentário. 

População-alvo 
Pacientes adultos com CBP com uma resposta inadequada ou 

intolerante ao AUDC 

Perspectiva da análise Sistema Único de Saúde 

Intervenção IQIRVO® (elafibranor) 

Comparador AUDC 

Horizonte temporal 5 anos 

Taxa de desconto Não se aplica 

Estimativa de custos Foram considerados os custos médicos diretos 

Moeda Real (R$) 

Tipo de modelagem Impacto orçamentário 

Análise de sensibilidade Análise de cenários 

Fonte: Elaboração própria. CBP: Colangite biliar primária. AUDC: Ácido ursodesoxicólico. 
 
 
 

7.2 Métodos 

7.2.1 População alvo 

A população alvo considerada na análise de custo-utilidade inclui apenas pacientes adultos com 

CBP com uma resposta inadequada ou intolerantes ao AUDC. 

 



 

79 
CONFIDENCIAL 

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

7.2.2 Intervenção e comparadores 

A intervenção considerada nesta análise de custo-utilidade foi o IQIRVO® (elafibranor). A 

evidência de eficácia clínica do IQIRVO® (elafibranor) é proveniente do estudo ELATIVE (62) os 

pacientes tratados com IQIRVO® (elafibranor) na dose de 80 mg, tanto em associação ao AUDC 

quanto em monoterapia, conforme os esquemas terapêuticos avaliados no estudo clínico. Para 

fins de modelagem econômica, essas estratégias foram agregadas e representadas como uma 

única intervenção, refletindo a distribuição observada do uso concomitante de AUDC na 

população-alvo, de modo a garantir maior representatividade clínica e alinhamento com a 

prática assistencial no mundo real. 

 

7.2.3 Perspectiva 

O modelo foi desenvolvido sob a perspectiva do SUS, considerando exclusivamente os custos 

diretos relacionados à assistência médica e cobertos pelo sistema público de saúde. 

 

7.2.4 Horizonte temporal 

O modelo econômico considerou um horizonte temporal de 5 anos, em conformidade com as 

Diretrizes Metodológicas para Análise de Impacto Orçamentário do Ministério da Saúde. Esse 

horizonte foi definido de modo a refletir adequadamente o período relevante para a tomada de 

decisão no âmbito do Sistema Único de Saúde (SUS), permitindo a estimativa dos custos e dos 

efeitos orçamentários associados à incorporação da tecnologia no curto e médio prazo. (75) 

 

7.2.5 Taxa de desconto 

Não foram aplicadas taxas de desconto, conforme preconizado nas Diretrizes Metodológicas 

para Análise de Impacto Orçamentário, publicado pelo Ministério da Saúde. (75) 

 

7.2.6 Dados de custo 

Os dados de custo considerados no modelo de impacto orçamentário seguem a mesma 

metodologia utilizada no modelo de custo-utilidade apresentada em detalhes na seção 6.2.16. 
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7.2.7 População elegível 

Para a definição da população elegível na análise de impacto orçamentário, foi adotada uma 

abordagem epidemiológica, em conformidade com as Diretrizes Metodológicas de Análise de 

Impacto Orçamentário. Para a presente análise, não foi possível estimar a população elegível a 

partir de dados de demanda observada, razão pela qual se optou pela utilização de um funil 

epidemiológico. 

O ponto de partida do funil epidemiológico corresponde à população total residente no Brasil, 

conforme as projeções populacionais do IBGE para o ano de 2026. (76) Sobre essa população, 

foi aplicado o percentual correspondente à população adulta, estimado em 76,77%. Em seguida, 

foi aplicada a prevalência estimada de CBP equivalente a 5,23 casos por 100.000 habitantes. (20) 

Assumiu-se que 100% dos pacientes diagnosticados com CBP iniciariam tratamento com AUDC, 

em consonância com as diretrizes clínicas vigentes. Entre os pacientes tratados com AUDC, 

estima-se que 40% a 60% apresentem resposta inadequada ao tratamento; para o cenário base, 

foi adotado o valor intermediário de 50%. (12) Adicionalmente, considerou-se que 5% dos 

pacientes apresentariam intolerância ao AUDC, conforme evidências disponíveis na literatura. 

(13) 

Do total de pacientes não respondedores ou intolerantes ao AUDC, considerou-se que 51,10% 

recebem ou receberão prescrição para tratamento de segunda linha (77), compondo, assim, a 

população elegível ao uso de IQIRVO® (elafibranor) no modelo de impacto orçamentário. 

Para a projeção da população elegível ao longo do horizonte temporal da análise, foi aplicado 

um crescimento populacional anual de 0,31%, conforme estimativas demográficas oficiais, 

permitindo a atualização do contingente de pacientes elegíveis ao longo dos cinco anos 

avaliados. (76) 

A população elegível considera na análise de impacto orçamentário está apresentada na Tabela 

28. 
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Tabela 28. População elegível estimada para a análise de impacto orçamentário. 

Fonte: Elaboração própria. 

 

7.2.8 Market-share 

No cenário base da análise de impacto orçamentário, assumiu-se que o IQIRVO® (elafibranor) 

iniciaria sua participação no mercado com 30% no primeiro ano de incorporação. Considerou-

se, ainda, um crescimento gradual dessa participação ao longo do horizonte temporal da análise, 

com incremento anual de 10%. 

Dessa forma, ao final do quinto ano, o IQIRVO® (elafibranor) alcançaria uma participação total 

de 70% entre os pacientes elegíveis ao tratamento de segunda linha. Essa premissa reflete uma 

incorporação progressiva da tecnologia na prática clínica, compatível com o comportamento 

observado para novas terapias no âmbito do SUS, considerando fatores como incorporação 

gradual nos protocolos assistenciais, familiarização dos profissionais de saúde e expansão do 

acesso ao longo do tempo. 

 

7.2.9 Avaliação da incerteza 

Com o objetivo de avaliar as incertezas associadas aos dados epidemiológicos e às estimativas 

de participação de mercado (market-share), foi conduzida uma análise de cenários, visando 

mensurar o impacto dessas variações sobre os resultados do modelo de impacto orçamentário. 

Os resultados dessa análise são apresentados exclusivamente em termos de custo incremental 

total acumulado ao longo de cinco anos. As variáveis consideradas e os respectivos valores 

alternativos avaliados encontram-se descritos na Tabela 29. 

 

 

 

Parâmetros 2026 2027 2028 2029 2030 

População 
elegível 2.417 2.425 2.428 2.421 2.403 
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Tabela 29. Valores variados na análise de cenários. 

Parâmetro Valor base Limite inferior Limite superior 

% de pacientes 
tratados com 

AUDC 
50% 40% 60% 

Market-share 30%/40%/50%/60%/70% 10%/20%/30%/40%/50% 50%/60%/70%/80%/90% 

Fonte: Elaboração própria. CBP: Colangite biliar primária; AUDC: Ácido ursodesoxicólico. 

 

 

7.3 Resultados 

7.3.1 Análise de impacto orçamentário – Cenário base 

Os resultados da análise de impacto orçamentário estão apresentados na Tabela 30. 

 

Tabela 30. Resultados da análise de impacto orçamentário (R$). 

Fonte: Elaboração própria. 

 

Observa-se que o custo do cenário com incorporação do IQIRVO® (elafibranor) apresenta 

crescimento progressivo ao longo do período avaliado, passando de R$ 176.547.291 em 2026 

para R$ 320.105.973 em 2030, totalizando R$ 1.264.208.516 no acumulado dos cinco anos. Esse 

comportamento é compatível com a ampliação gradual do uso da tecnologia ao longo do tempo, 

conforme as premissas adotadas no cenário base. 

O impacto incremental, definido como a diferença entre o cenário com incorporação do 

IQIRVO® (elafibranor) e o cenário de referência, foi estimado em R$ 171.422.093 no primeiro 

Parâmetros 2026 2027 2028 2029 2030 Total 

Cenário 
atual 

5.125.197 7.685.485 12.276.009 16.389.398 19.954.497 61.430.588 

Cenário 
projetado 

176.547.291 217.924.399 257.645.651 291.985.202 320.105.973 1.264.208.516 

Incremental 171.422.093 210.238.914 245.369.641 275.595.804 300.151.476 1.202.777.929 
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ano, atingindo R$ 300.151.476 no quinto ano, com impacto acumulado de R$ 1.202.777.929 no 

período analisado. 

Ressalta-se que o incremento orçamentário observado está diretamente relacionado à 

introdução de uma nova alternativa terapêutica para uma população que, até então, não 

dispunha de tratamento farmacológico específico. Dessa forma, o cenário de referência 

apresenta custos substancialmente menores, uma vez que não contempla terapia modificadora 

da história natural da doença. 

 

7.3.2 Análise de impacto orçamentário – Análise de cenários 

Os resultados da análise de cenário estão apresentados na Tabela 31. 

 

Tabela 31. Resultados da análise de cenários – Incremental total em 5 anos. 

Parâmetro Limite inferior Limite superior 

% de pacientes tratados 
com AUDC 984.091.033 1.421.464.825 

Market-share 726.692.055 1.681.806.625 

Fonte: Elaboração própria. CBP: Colangite biliar primária; AUDC: Ácido ursodesoxicólico. 
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8. Considerações finais 

Uma revisão sistemática da literatura foi conduzida com objetivo de avaliar a eficácia e a 

segurança de IQIRVO® (elafibranor) em monoterapia ou combinação com AUDC no tratamento 

de pacientes adultos com CBP com uma resposta inadequada ou intolerantes ao AUDC. Foi 

incluído um ECR, o estudo ELATIVE, que reportou a eficácia e segurança de elafibranor em 

pacientes com CBP. (62) 

Na análise primária do ELATIVE (62), cerca de 51% dos pacientes que usaram elafibranor 

alcançaram resposta bioquímica, enquanto essa proporção no grupo placebo foi apenas de 4%. 

Essa reposta com o uso de elafibranor foi observada a partir da semana quatro de tratamento e 

foi sustentada até a semana 52, indicando uma eficácia rápida e sustentada. A normalização da 

fosfatase alcalina também apresentou um resultado similar, o que se apresenta como uma 

vantagem para o elafibranor, uma vez que esse desfecho está associado a maior sobrevida livre 

de transplante frente ao placebo, como também indicado em resumo publicado por Kowdley et 

al., 2024 (63). Além disso, os pacientes tratados com elafibranor apresentaram redução do 

prurido, conforme avaliado pelos questionários PBC-40 e 5D-itch, demonstrando uma melhora 

clínica significativa desse sintoma, um dos principais impactos negativos da CBP na qualidade de 

vida dos pacientes. A fadiga, avaliada como domínios do questionário PBC-40, também mostrou 

resultados superiores para pacientes em uso de elafibranor frente ao placebo. (62) 

Adicionalmente, o perfil de segurança do elafibranor mostrou-se aceitável, sem aumento 

relevante na frequência de EAs ou comprometimento da função renal em comparação ao 

placebo, sendo compatível com os dados de segurança acumulados ao longo de seu 

desenvolvimento clínico. (62) 

Destaca-se que os resultados preliminares da fase de extensão aberta do estudo (62), publicados 

por Levy et al., 2025 (66) em resumo de congresso, com até três anos de acompanhamento, 

indicam que o tratamento contínuo com elafibranor está associado a taxas relevantes de 

resposta bioquímica. Observou-se estabilidade na proporção de pacientes com fosfatase 

alcalina dentro da normalidade (18,6%), além de reduções ≥40% nos níveis de fosfatase alcalina. 

Pacientes que migraram do placebo também apresentaram resposta reprodutível após o início 

do elafibranor. Em relação aos sintomas, verificou-se melhora sustentada da fadiga e do prurido 

em pacientes com sintomas moderados a graves no baseline, com reduções médias de –8,5 

pontos nos escores PROMIS Fatigue e –4,1 pontos na WI-NRS, respectivamente. O perfil de 
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segurança permaneceu favorável, sem identificação de novos sinais de segurança ao longo de 

até 182 semanas de seguimento. (66) 

A partir da análise dos estudos incluídos nessa revisão sistemática e diante da ausência de 

alternativas terapêuticas registradas no Brasil para pacientes com CBP com resposta inadequada 

ou intolerância ao AUDC, o IQIRVO® (elafibranor) representa uma alternativa terapêutica 

inovadora para uma população com necessidade médica não atendida. 

A avaliação econômica indica que o IQIRVO® (elafibranor) proporciona benefício clínico 

consistente, com ganho incremental de 3,032 QALYs em comparação ao AUDC, refletindo maior 

tempo em estados de menor risco e menor progressão para estágios avançados da CBP. Esse 

benefício está associado a custo incremental de R$ 2.004.987 por paciente, resultando em RCUI 

de R$ 661.295 por QALY na análise determinística, enquanto a análise probabilística estimou 

RCUI média de R$ 671.896 por QALY, valores coerentes entre si e indicativos de estabilidade do 

modelo frente às incertezas avaliadas. 

O incremento de custos observado deve ser analisado no contexto de uma população com 

necessidade terapêutica não atendida no SUS, para a qual não existem atualmente alternativas 

farmacológicas específicas de segunda linha. O cenário de referência, portanto, apresenta 

custos reduzidos por refletir a ausência de tratamento modificador da história natural da 

doença, e não um manejo clínico plenamente resolutivo. Sob essa perspectiva, o impacto 

orçamentário estimado decorre predominantemente da introdução de uma nova tecnologia em 

um espaço terapêutico previamente desassistido e de sua incorporação gradual ao longo do 

tempo, sendo fortemente dependente de premissas epidemiológicas e de participação de 

mercado. Esses resultados devem ser interpretados com cautela, considerando a possibilidade 

de ajustes de preço, critérios de elegibilidade e estratégias de implementação que podem 

modular o impacto financeiro, ao mesmo tempo em que preservam os benefícios clínicos 

observados. 

Nesse cenário, conclui-se que a IQIRVO® (elafibranor) representa uma alternativa eficaz e segura 

no tratamento de pacientes adultos com CBP em combinação com o AUDC com uma resposta 

inadequada ou intolerantes ao AUDC no contexto do SUS. 
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ANEXO 2. PREÇO - IQIRVO® 
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ANEXO 3. BASES DE DADOS PARA BUSCA DE EVIDÊNCIAS 

CIENTÍFICAS  

Bases de Dados  Endereço 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 Ciências da Saúde. 
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ANEXO 4. FICHAS DE AVALIAÇÃO DOS ESTUDOS ANALISADOS 

Para a avaliação do risco de viés do ECR incluído, foi utilizada a ferramenta RoB 2.0 (57) que, 

conforme apresentado na Figura 9, analisa os seguintes domínios: processo de randomização 

(randomization process), desvios das intervenções pretendidas (deviations from intended 

interventions), dados faltantes do desfecho (missing outcome data), mensuração do desfecho 

(measurement of the outcomes), seleção do resultado reportado (selection of the reported 

result) e viés geral (overall bias). Para cada um desses critérios, a ferramenta atribui 

características que qualificam cada um dos desfechos como sob risco de viés baixo (low risk), 

alto (high risk) ou incerto (some concerns), não havendo um escore numérico derivado. 

O risco de viés global para o ECR ELATIVE (62) presentou baixo risco de viés em todos os 

desfechos avaliados. Destaca-se que para os desfechos de eficácia, utilizaram-se dados 

referentes ao período duplo-cego, o que corroborou com a não inferência de viés. No caso dos 

desfechos de segurança, embora tenham sido considerados tanto os dados das 52 semanas 

(período duplo-cego) quanto aqueles provenientes do acompanhamento dos participantes até 

a semana 104 (fase em que o banco de dados do ECR ainda não estava bloqueado) não foi 

identificado impacto no risco de viés associado a esse desfecho. 



      

 

Figura 9. Avaliação do risco de viés segundo Revised Cochrane risk-of-bias tool for randomized trials. 

 
Fonte: RoB2 Development Group, 2019. (57) WI-NRS: Worst Itch Numeric Rating Scale; PBC-40: primary biliary cirrhosis–40. 



      

 

ANEXO 5. ESTUDOS EXCLUÍDOS 

Durante leitura do título ou resumo, todos os estudos que não se enquadravam nos critérios de 

elegibilidade foram excluídos.  

Os motivos para exclusão dos estudos lidos na íntegra estão apresentados na tabela abaixo. 

 

Fonte: elaboração própria. 

Autor Ano Referência Motivo da exclusão 

1. Schattenberg et al. 2021 (78) Desenho de estudo (estudo de fase II) não está 
de acordo com a PICO. 

2. Medina-Morales et al. 2023 (79) População não está de acordo com a PICO. 

3. Levy et al. 2024 (65) Resultado de estudo não publicado como artigo 
na íntegra. 

4. Kugelmas et al. 2024 (64) Resultado de estudo não publicado como artigo 
na íntegra. 

5. Kowdley et al. 2024 (63) Resultado de estudo não publicado como artigo 
na íntegra. 

6. Lin et al. 2024 (80) Desenho de estudo (inclusão de estudos 
observacionais) não está de acordo com a PICO. 

7. Giannini et al. 2025 (81) Comparador (comparadores ativos sem registro 
no Brasil) não está de acordo com a PICO. 

8. Levy et al. 2025 (66) Resultado de estudo não publicado como artigo 
na íntegra. 



      

 

ANEXO 6. AVALIAÇÃO DA QUALIDADE DA EVIDÊNCIA – GRADE 

Certainty assessment  Certainty  

№ dos 
estudos 

Delineamento do 
estudo 

Risco de viés Inconsistência Evidência indireta Imprecisão Outras considerações 

Resposta bioquímica 

1 ECR Não Grave Não Grave Não Grave Não Grave Não Grave ⨁⨁⨁⨁ 
Alto 

Normalização do nível de fosfatase alcalina 

1 ECR Não Grave Não Grave Não Grave Não Grave Não Grave ⨁⨁⨁⨁ 
Alto 

Intensidade do prurido (WI-RS) em pacientes com prurido moderado ou grave no baseline 

1 ECR Não Grave Não Grave Não Grave Não Grave Não Grave ⨁⨁⨁⨁ 
Alto 

Prurido autorreferido (PBC-40) 

1 ECR Não Grave Não Grave Não Grave Não Grave Não Grave ⨁⨁⨁⨁ 
Alto 

Qualidade de vida relacionada ao prurido (escala 5D-itch) 

1 ECR Não Grave Não Grave Não Grave Não Grave Não Grave ⨁⨁⨁⨁ 
Alto 

Nível de fosfatase alcalina 
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1 ECR Não Grave Não Grave Não Grave Não Grave Não Grave ⨁⨁⨁⨁ 
Alto 

Segurança 

1 ECR Não Grave Não Grave Não Grave Não Grave Não Grave ⨁⨁⨁⨁ 
Alto 

Fonte: elaboração própria. ECR: estudo clínico randomizado; WI-NRS: Worst Itch Numeric Rating Scale; PBC-40: primary biliary cirrhosis -40. 
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ANEXO 7. MICROCUSTEIO 

 

 

Microcusteio detalhado

Manejo do paciente com coleangite biliar primária - mild risk (Manejo anual)
Procedimento % uso Quantidade Custo unitário Custo total Fonte Código

Consulta médica 100% 2 R$ 10,00 R$ 20,00 SIGTAP (10/2025) 03.01.01.007-2
TGO 100% 2 R$ 2,01 R$ 4,02 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.064-3
TGP 100% 2 R$ 2,01 R$ 4,02 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.065-1
Fosfatase alcalina 100% 2 R$ 2,01 R$ 4,02 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.042-2
Gama-GT 100% 2 R$ 3,51 R$ 7,02 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.046-5
Bilirrubina total e frações 100% 2 R$ 2,01 R$ 4,02 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.020-1
Albumina na urina 100% 2 R$ 8,12 R$ 16,24 SIGTAP (10/2025) 02.02.05.009-2 
Tempo de protrombina 100% 2 R$ 2,73 R$ 5,46 SIGTAP (10/2025) 02.02.02.014-2
Hemograma 100% 2 R$ 4,11 R$ 8,22 SIGTAP (10/2025) 02.02.02.038-0
Creatinia sérica 100% 1 R$ 1,85 R$ 1,85 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.031-7
Uréia sérica 100% 1 R$ 1,85 R$ 1,85 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.069-4
Sódio sérico 100% 1 R$ 1,85 R$ 1,85 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.063-5
Potássio sérico 100% 1 R$ 1,85 R$ 1,85 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.060-0
Urina tipo I 100% 1 R$ 3,70 R$ 3,70 SIGTAP (10/2025) 02.02.05.001-7
Glicose 100% 1 R$ 1,85 R$ 1,85 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.047-3
Colesterol total 100% 1 R$ 1,85 R$ 1,85 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.029-5
Colesterol HDL 100% 1 R$ 3,51 R$ 3,51 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.027-9
Colesterol LDL 100% 1 R$ 3,51 R$ 3,51 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.028-7
Triglicerídeos 100% 1 R$ 3,51 R$ 3,51 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.067-8
Função tireoidiana 100% 1 R$ 13,20 R$ 13,20 SIGTAP (10/2025) 02.02.11.008-7
USG Abdomen superior 100% 1 R$ 24,20 R$ 24,20 SIGTAP (10/2025) 02.05.02.003-8
Elastografia hepática 50% 1 R$ 24,20 R$ 12,10 SIGTAP (10/2025) 02.05.02.022-4
TOTAL R$ 147,85

Manejo do paciente com coleangite biliar primária - moderate risk (Manejo anual)
Procedimento % uso Quantidade Custo unitário Custo total Fonte Código

Consulta médica 100% 3 R$ 10,00 R$ 30,00 SIGTAP (10/2025) 03.01.01.007-2
TGO 100% 3 R$ 2,01 R$ 6,03 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.064-3
TGP 100% 3 R$ 2,01 R$ 6,03 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.065-1
Fosfatase alcalina 100% 3 R$ 2,01 R$ 6,03 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.042-2
Gama-GT 100% 3 R$ 3,51 R$ 10,53 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.046-5
Bilirrubina total e frações 100% 3 R$ 2,01 R$ 6,03 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.020-1
Albumina na urina 100% 3 R$ 8,12 R$ 24,36 SIGTAP (10/2025) 02.02.05.009-2 
Tempo de protrombina 100% 3 R$ 2,73 R$ 8,19 SIGTAP (10/2025) 02.02.02.014-2
Hemograma 100% 3 R$ 4,11 R$ 12,33 SIGTAP (10/2025) 02.02.02.038-0
Creatinia sérica 100% 2 R$ 1,85 R$ 3,70 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.031-7
Uréia sérica 100% 2 R$ 1,85 R$ 3,70 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.069-4
Sódio sérico 100% 2 R$ 1,85 R$ 3,70 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.063-5
Potássio sérico 100% 2 R$ 1,85 R$ 3,70 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.060-0
Urina tipo I 100% 2 R$ 3,70 R$ 7,40 SIGTAP (10/2025) 02.02.05.001-7
Glicose 100% 2 R$ 1,85 R$ 3,70 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.047-3
Colesterol total 100% 1 R$ 1,85 R$ 1,85 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.029-5
Colesterol HDL 100% 1 R$ 3,51 R$ 3,51 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.027-9
Colesterol LDL 100% 1 R$ 3,51 R$ 3,51 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.028-7
Triglicerídeos 100% 1 R$ 3,51 R$ 3,51 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.067-8
Função tireoidiana 100% 1 R$ 13,20 R$ 13,20 SIGTAP (10/2025) 02.02.11.008-7
USG Abdomen superior 100% 1 R$ 24,20 R$ 24,20 SIGTAP (10/2025) 02.05.02.003-8
Elastografia hepática 100% 1 R$ 24,20 R$ 24,20 SIGTAP (10/2025) 02.05.02.022-4
TOTAL R$ 209,41

Manejo do paciente com coleangite biliar primária - high risk (Manejo anual)
Procedimento % uso Quantidade Custo unitário Custo total Fonte Código

Consulta médica 100% 4 R$ 10,00 R$ 40,00 SIGTAP (10/2025) 03.01.01.007-2
TGO 100% 4 R$ 2,01 R$ 8,04 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.064-3
TGP 100% 4 R$ 2,01 R$ 8,04 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.065-1
Fosfatase alcalina 100% 4 R$ 2,01 R$ 8,04 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.042-2
Gama-GT 100% 4 R$ 3,51 R$ 14,04 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.046-5
Bilirrubina total e frações 100% 4 R$ 2,01 R$ 8,04 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.020-1
Albumina na urina 100% 4 R$ 8,12 R$ 32,48 SIGTAP (10/2025) 02.02.05.009-2 
Tempo de protrombina 100% 4 R$ 2,73 R$ 10,92 SIGTAP (10/2025) 02.02.02.014-2
Hemograma 100% 4 R$ 4,11 R$ 16,44 SIGTAP (10/2025) 02.02.02.038-0
Creatinia sérica 100% 3 R$ 1,85 R$ 5,55 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.031-7
Uréia sérica 100% 3 R$ 1,85 R$ 5,55 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.069-4
Sódio sérico 100% 3 R$ 1,85 R$ 5,55 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.063-5
Potássio sérico 100% 3 R$ 1,85 R$ 5,55 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.060-0
Urina tipo I 100% 3 R$ 3,70 R$ 11,10 SIGTAP (10/2025) 02.02.05.001-7
Glicose 100% 3 R$ 1,85 R$ 5,55 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.047-3
Colesterol total 100% 1 R$ 1,85 R$ 1,85 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.029-5
Colesterol HDL 100% 1 R$ 3,51 R$ 3,51 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.027-9
Colesterol LDL 100% 1 R$ 3,51 R$ 3,51 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.028-7
Triglicerídeos 100% 1 R$ 3,51 R$ 3,51 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.067-8
Função tireoidiana 100% 1 R$ 13,20 R$ 13,20 SIGTAP (10/2025) 02.02.11.008-7
USG Abdomen superior 100% 1 R$ 24,20 R$ 24,20 SIGTAP (10/2025) 02.05.02.003-8
Elastografia hepática 100% 1 R$ 24,20 R$ 24,20 SIGTAP (10/2025) 02.05.02.022-4
Endoscopia digetiva alta 100% 1 R$ 48,16 R$ 48,16 SIGTAP (10/2025) 02.09.01.003-7
Densitometria óssea 100% 1 R$ 55,10 R$ 55,10 SIGTAP (10/2025) 02.04.06.002-8
Alfa-fetoproteína 100% 2 R$ 15,06 R$ 30,12 SIGTAP (10/2025) 02.02.03.009-1
TOTAL R$ 392,25
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Manejo do paciente com cirrose descompensada
Procedimento % uso Quantidade Custo unitário Custo total Fonte Código

Consulta com pediatra 100% 2 R$ 10,00 R$ 20,00 SIGTAP 10/2025 03.01.01.007-2
Consulta com hepatologista 100% 2 R$ 10,00 R$ 20,00 SIGTAP 10/2025 03.01.01.007-2
Consulta com gastroenterologista 100% 1 R$ 10,00 R$ 10,00 SIGTAP 10/2025 03.01.01.007-2
Consulta com cardiologista 100% 1 R$ 10,00 R$ 10,00 SIGTAP 10/2025 03.01.01.007-2
Consulta com nutricionista 100% 1 R$ 6,30 R$ 6,30 SIGTAP 10/2025 03.01.01.004-8
Idas à emergência 100% 1 R$ 44,22 R$ 44,22 SIGTAP 10/2025 03.01.06.008-8
Consulta com ortopedista 100% 0,5 R$ 10,00 R$ 5,00 SIGTAP 10/2025 03.01.01.007-2
Fisioterapia 100% 10 R$ 6,35 R$ 63,50 SIGTAP 10/2025 03.02.06.004-9
Psicoterapia 100% 10 R$ 2,55 R$ 25,50 SIGTAP 10/2025 03.01.08.017-8
Consulta com fonoaudiólogo 100% 0,5 R$ 6,30 R$ 3,15 SIGTAP 10/2025 03.01.01.004-8
Consulta com endocrinologista 100% 0,5 R$ 10,00 R$ 5,00 SIGTAP 10/2025 03.01.01.007-2
Consulta com clínico geral 100% 1 R$ 10,00 R$ 10,00 SIGTAP 10/2025 03.01.01.007-2
Hemograma 100% 2 R$ 4,11 R$ 8,22 SIGTAP 10/2025 02.02.02.038-0
AST 100% 2 R$ 2,01 R$ 4,02 SIGTAP 10/2025 02.02.01.064-3
ALT 100% 2 R$ 2,01 R$ 4,02 SIGTAP 10/2025 02.02.01.065-1
Bilirrubinas 100% 2 R$ 2,01 R$ 4,02 SIGTAP 10/2025 02.02.01.020-1
Gama GT 100% 2 R$ 3,51 R$ 7,02 SIGTAP 10/2025 02.02.01.046-5
Fosfatase alcalina 100% 2 R$ 2,01 R$ 4,02 SIGTAP 10/2025 02.02.01.042-2
Dosagem de proteínas totais e frações 100% 2 R$ 1,85 R$ 3,70 SIGTAP 10/2025 02.02.01.062-7
Ureia 100% 2 R$ 1,85 R$ 3,70 SIGTAP 10/2025 02.02.01.069-4
Creatinina 100% 2 R$ 1,85 R$ 3,70 SIGTAP 10/2025 02.02.01.031-7
Sódio 100% 2 R$ 1,85 R$ 3,70 SIGTAP 10/2025 02.02.01.063-5
Potássio 100% 2 R$ 1,85 R$ 3,70 SIGTAP 10/2025 02.02.01.060-0
Alfa-fetoproteína 100% 2 R$ 15,06 R$ 30,12 SIGTAP 10/2025 02.02.03.009-1
Tempo e atividade de protrombina 100% 2 R$ 2,73 R$ 5,46 SIGTAP 10/2025 02.02.02.014-2
USG fígado 100% 1 R$ 24,20 R$ 24,20 SIGTAP 10/2025 02.05.02.003-8
Testes pré transplante de fígado 100% 1 R$ 2.466,00 R$ 2.466,00 SIGTAP 10/2025 05.01.07.005-2
Endoscopia digestiva alta 100% 0,5 R$ 48,16 R$ 24,08 SIGTAP 10/2025 02.09.01.003-7
Ecocardiograma 100% 0,5 R$ 67,86 R$ 33,93 SIGTAP 10/2025 02.05.01.003-2
TOTAL R$ 2.856,28

Manejo do paciente com carcinoma hepatocelular
Procedimento % uso Quantidade Custo unitário Custo total Fonte Código

Consulta médica 100% 4 R$ 10,00 R$ 40,00 SIGTAP (10/2025) 03.01.01.007-2
TGO 100% 4 R$ 2,01 R$ 8,04 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.064-3
TGP 100% 4 R$ 2,01 R$ 8,04 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.065-1
Fosfatase alcalina 100% 4 R$ 2,01 R$ 8,04 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.042-2
Gama-GT 100% 4 R$ 3,51 R$ 14,04 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.046-5
Bilirrubina total e frações 100% 4 R$ 2,01 R$ 8,04 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.020-1
Albumina na urina 100% 4 R$ 8,12 R$ 32,48 SIGTAP (10/2025) 02.02.05.009-2 
Tempo de protrombina 100% 4 R$ 2,73 R$ 10,92 SIGTAP (10/2025) 02.02.02.014-2
Hemograma 100% 4 R$ 4,11 R$ 16,44 SIGTAP (10/2025) 02.02.02.038-0
Creatinia sérica 100% 4 R$ 1,85 R$ 7,40 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.031-7
Uréia sérica 100% 2 R$ 1,85 R$ 3,70 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.069-4
Sódio sérico 100% 4 R$ 1,85 R$ 7,40 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.063-5
Potássio sérico 100% 4 R$ 1,85 R$ 7,40 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.060-0
Cálcio 80% 2 R$ 1,85 R$ 2,96 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.021-0
Fósforo 80% 2 R$ 1,85 R$ 2,96 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.043-0
Magnésio 50% 2 R$ 2,01 R$ 2,01 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.056-2
Glicose 100% 1 R$ 1,85 R$ 1,85 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.047-3
Colesterol total 100% 1 R$ 1,85 R$ 1,85 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.029-5
Colesterol HDL 100% 1 R$ 3,51 R$ 3,51 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.027-9
Colesterol LDL 100% 1 R$ 3,51 R$ 3,51 SIGTAP (10/2025) 02.02.01.028-7
Alfa-fetoproteína 100% 4 R$ 15,06 R$ 60,24 SIGTAP (10/2025) 02.02.03.009-1
USG Abdomen superior 100% 2 R$ 24,20 R$ 48,40 SIGTAP (10/2025) 02.05.02.003-8
TC abdomen superior 80% 2 R$ 138,63 R$ 221,81 SIGTAP (10/2025) 02.06.03.001-0
RM de vias biliares 50% 1 R$ 268,75 R$ 134,38 SIGTAP (10/2025) 02.07.03.004-9
Endoscopia digetiva alta 100% 1 R$ 48,16 R$ 48,16 SIGTAP (10/2025) 02.09.01.003-7
Ablação percutânea ou aberta por radiofrequência 30% 1 R$ 1.429,92 R$ 428,98 Tabnet (2024) 04.16.04.018-7
Quimioembolização 70% 1 R$ 3.994,45 R$ 2.796,12 Tabnet (2024) 04.16.04.019-5
TOTAL R$ 3.928,66

Pré transplante
Procedimento % uso Quantidade Custo unitário Custo total Fonte Código

Sorologia de possível doador 100% 1 R$ 186,00 R$ 186,00 SIGTAP 10/2025 05.01.07.002-8
Exames para investigação clínica- 1a fase (doador vivo) 6% 1 R$ 184,50 R$ 10,15 SIGTAP 10/2025 05.01.07.008-7
Exames para investigação clínica - complementação (doa  6% 1 R$ 257,85 R$ 14,18 SIGTAP 10/2025 05.01.07.009-5
Exames para inclusão em lista de candidatos a transplan   100% 1 R$ 2.466,00 R$ 2.466,00 SIGTAP 10/2025 05.01.07.005-2
TOTAL R$ 2.676,33

Pós transplante
Procedimento % uso Quantidade Custo unitário Custo total Fonte Código

Acompanhamento de paciente pós-transplante de fígado 100% 12 R$ 135,00 R$ 1.620,00 SIGTAP 10/2025 05.06.01.011-2
Acompanhamento de doador vivo pós-transplante de fíg 6% 2 R$ 135,00 R$ 14,85 SIGTAP 10/2025 05.06.01.015-5
Exames de Sangue % uso Quantidade Custo unitário Custo total Fonte Código
Quantificação de RNA de HCV 100% 2 R$ 168,48 R$ 336,96 SIGTAP 10/2025 02.02.03.108-0
Hemograma com plaquetas 100% 12 R$ 4,11 R$ 49,32 SIGTAP 10/2025 02.02.02.038-0
Ureia 100% 12 R$ 1,85 R$ 22,20 SIGTAP 10/2025 02.02.01.069-4
Creatinina 100% 12 R$ 1,85 R$ 22,20 SIGTAP 10/2025 02.02.01.031-7
ALT 100% 12 R$ 2,01 R$ 24,12 SIGTAP 10/2025 02.02.01.065-1
AST 100% 12 R$ 2,01 R$ 24,12 SIGTAP 10/2025 02.02.01.064-3
Fosfatase Alcalina 100% 12 R$ 2,01 R$ 24,12 SIGTAP 10/2025 02.02.01.042-2
Gama GT 100% 12 R$ 3,51 R$ 42,12 SIGTAP 10/2025 02.02.01.046-5
Sódio 100% 12 R$ 1,85 R$ 22,20 SIGTAP 10/2025 02.02.01.063-5
Potássio 100% 12 R$ 1,85 R$ 22,20 SIGTAP 10/2025 02.02.01.060-0
Cálcio 100% 12 R$ 1,85 R$ 22,20 SIGTAP 10/2025 02.02.01.021-0
Magnésio 100% 12 R$ 2,01 R$ 24,12 SIGTAP 10/2025 02.02.01.056-2
Fósforo 100% 12 R$ 1,85 R$ 22,20 SIGTAP 10/2025 02.02.01.043-0
Bilirrubinas 100% 12 R$ 2,01 R$ 24,12 SIGTAP 10/2025 02.02.01.020-1
Tempo de protrombina 100% 12 R$ 2,73 R$ 32,76 SIGTAP 10/2025 02.02.02.014-2
Dosagem de proteínas séricas 100% 12 R$ 15,06 R$ 180,72 SIGTAP 10/2025 02.02.03.009-1
Dosagem de alfa-fetoproteína 100% 12 R$ 15,06 R$ 180,72 SIGTAP 10/2025 02.02.03.009-1
Exames de imagem % uso Quantidade Custo unitário Custo total Fonte Código
US abdominal com doppler 100% 4 R$ 39,60 R$ 158,40 SIGTAP 10/2025 02.05.01.004-0
Procedimento % uso Quantidade Custo unitário Custo total Fonte Código
Biópsia hepática 100% 1 R$ 71,15 R$ 71,15 SIGTAP 10/2025 02.01.01.021-6
Medicamentos % uso Quantidade Custo unitário Custo total Fonte Código
Fluconazol 150 mg 100% 30 R$ 0,19 R$ 0,43 BPS 10/2025 BR0267662
Bactrim 12h comp 100% 360 R$ 0,15 R$ 54,54 BPS 10/2025 BR0308882
Aciclovir 200mg 100% 360 R$ 0,16 R$ 57,85 BPS 10/2025 BR0268370
Prednisona 20mg 100% 180 R$ 0,13 R$ 23,33 BPS 10/2025 BR0267743
Ciclosporina 100mg, uso contínuo, 400mg/dia 100% 365 R$ 8,92 R$ 3.254,96 BPS 10/2025 BR0271107
Micofenolato 3 g/dia 100% 365 R$ 3,38 R$ 1.235,16 BPS 10/2025 BR0448579
Tacrolimo 10mg/dia 100% 365 R$ 46,08 R$ 16.818,84 BPS 10/2025 BR0268097
TOTAL 1º ANO R$ 24.385,90
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II. Complicações do transplante hepático:

Vascular complication R$ 15.681,10
Biliary tract complication R$ 14.054,12
Central nervous system complication R$ 17.019,44
Renal complication (worsening of renal insufficiency) R$ 16.477,75

Complicação Vascular (Trombose de artéria hepática)
Procedimento % uso Quantidade Custo unitário Custo total Fonte Código

TRATAMENTO DE INTERCORRENCIA PÓS TRANSPLANTE D  100% 1 R$ 9.283,46 R$ 9.283,46 Tabnet, 2024 05.06.02.009-6
REVASCULARIZAÇÃO DE ARTÉRIAS VISCERAIS 100% 1 R$ 4.641,18 R$ 4.641,18 Tabnet, 2024 04.06.02.041-8
ULTRASSONOGRAFIA DOPPLER COLORIDO 100% 2 R$ 39,60 R$ 79,20 SIGTAP 10/2025 02.05.01.004-0
TOMOGRAFIA COMPUTADORIZADA DE ABDOMEN SUPE 100% 2 R$ 138,63 R$ 277,26 SIGTAP 10/2025 02.06.03.001-0
DIARIA DE UNIDADE DE TERAPIA INTENSIVA ADULTO 100% 2 R$ 700,00 R$ 1.400,00 Tabnet, 2024 08.02.01.009-1
TOTAL R$ 15.681,10

Complicação em vias biliares (Estenose de anastomose biliar)
Procedimento % uso Quantidade Custo unitário Custo total Fonte Código

TRATAMENTO DE INTERCORRENCIA PÓS TRANSPLANTE D  100% 1 R$ 9.283,46 R$ 9.283,46 Tabnet, 2024 05.06.02.009-6
COLANGIOPANCREATOGRAFIA RETRÓGRADA ENDOSCÓP  100% 1 R$ 2.833,16 R$ 2.833,16 Tabnet, 2024 04.07.03.025-5
RESSONANCIA MAGNETICA DE VIAS BILIARES/COLANGIO 100% 2 R$ 268,75 R$ 537,50 SIGTAP 10/2025 02.07.03.004-9
DIARIA DE UNIDADE DE TERAPIA INTENSIVA ADULTO 100% 2 R$ 700,00 R$ 1.400,00 Tabnet, 2024 08.02.01.009-1
TOTAL R$ 14.054,12

Complicação SNC (Hemorragia intrecraniana)
Procedimento % uso Quantidade Custo unitário Custo total Fonte Código

TRATAMENTO DE INTERCORRENCIA PÓS TRANSPLANTE D  100% 1 R$ 9.283,46 R$ 9.283,46 Tabnet, 2024 05.06.02.009-6
TRATAMENTO CONSERVADOR DA HEMORRAGIA CEREBR 100% 1 R$ 2.298,48 R$ 2.298,48 Tabnet, 2024 03.03.04.007-6
RESSONANCIA MAGNETICA DE CRANIO 100% 2 R$ 268,75 R$ 537,50 SIGTAP 10/2025 02.07.01.006-4
DIARIA DE UNIDADE DE TERAPIA INTENSIVA ADULTO 100% 7 R$ 700,00 R$ 4.900,00 Tabnet, 2024 08.02.01.009-1
TOTAL R$ 17.019,44

Complications

Complicação Renal
Procedimento % uso Quantidade Custo unitário Custo total Fonte Código

TRATAMENTO DE INTERCORRENCIA PÓS TRANSPLANTE D  100% 1 R$ 9.283,46 R$ 9.283,46 Tabnet, 2024 05.06.02.009-6
Tratamento hospitalar da insuficiência renal aguda 100% 1 R$ 2.428,80 R$ 2.428,80 Tabnet, 2024 03.05.02.004-8
HEMODIÁLISE P/ PACIENTES RENAIS AGUDOS / CRÔNICO      100% 12 R$ 265,41 R$ 3.184,92 SIGTAP 10/2025 03.05.01.013-1
MPLANTE DE CATETER DUPLO LUMEN P/HEMODIALISE 100% 1 R$ 115,81 R$ 115,81 SIGTAP 10/2025 04.18.01.006-4
CATETER P/ SUBCLAVIA DUPLO LUMEN P/ HEMODIALISE 100% 1 R$ 64,76 R$ 64,76 SIGTAP 10/2025 07.02.10.002-1
DIARIA DE UNIDADE DE TERAPIA INTENSIVA ADULTO 100% 2 R$ 700,00 R$ 1.400,00 Tabnet, 2024 08.02.01.009-1
TOTAL R$ 16.477,75
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ANEXO 8. DECLARAÇÃO DE POTENCIAIS CONFLITOS DE INTERESSE 

Declaração de conflitos de interesses - autores 

Para que se assegure a integridade técnica e a imparcialidade na construção do(a) título 

do parecer técnico-científico, solicitamos que os participantes divulguem quaisquer 

situações que constituam potencial conflito de interesse relacionado com o tema da 

atividade. Sendo assim, por favor, complete este questionário e submeta-o ao grupo 

coordenador deste documento. 

Definições e termos-chave sobre conflitos de interesse 

 
• Conflito de interesse é uma divergência entre os interesses de um indivíduo e as suas 

obrigações, de modo que um observador possa questionar se suas ações ou decisões 

são motivadas por benefícios explícitos, latentes ou potenciais, ou influenciadas por 

suas convicções ou crenças, comprometendo a imparcialidade do desempenho das 

funções que lhe foram atribuídas. 

• Conflito de interesse financeiro consiste em situação potencialmente associada a 

ganho financeiro, de cunho monetário ou não, de modo que um observador possa 

questionar se as ações ou decisões de um indivíduo são motivadas por benefícios 

explícitos, latentes ou potenciais, comprometendo a imparcialidade do desempenho 

das funções que lhe foram atribuídas. 

• Conflito de interesse financeiro direto consiste em situação na qual o indivíduo é o 

beneficiário dos ganhos financeiros, de cunho monetário ou não. 

• Conflito de interesse financeiro indireto consiste em situação na qual instituições 

ou pessoas ligadas ao indivíduo são os beneficiários de ganhos financeiros, sejam 

estes de cunho monetário ou não. 

• Conflito de interesse não financeiro consiste em situação na qual um observador 

possa questionar se as ações ou decisões do indivíduo são influenciadas por suas 

convicções ou crenças ou por atividades acadêmicas ou intelectuais, 

comprometendo a imparcialidade o desempenho das funções que lhe foram 

atribuídas. 

• Conflito de interesse indireto consiste em recebimento de benefícios por pessoas 

próximas* ao indivíduo, em especial cônjuge, familiares de primeiro grau e 

dependentes financeiros. 
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interesse que venham a influenciar sua capacidade de julgamento devem ser declarados
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Caso você tenha respondido “SIM” para alguma das questões, descreva as circunstâncias 

na próxima página deste formulário. 
 

 

Nome: Laura Murta Amaral 

Instituição: ORIGIN Health 

1. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* possuíram vínculo 

empregatício ou participação no conselho de administração de alguma entidade, 

instituição comercial ou outra organização que tenha interesse no escopo deste 

documento? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

2. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* receberam benefício 

financeiro monetário de alguma entidade, instituição comercial ou outra 

organização que tenha interesse no escopo deste documento (como honorários 

por palestras, atividades de ensino, consultorias, pareceres técnicos ou perícias 

judiciais), equivalente a um valor de R$ 1.000,00 ou mais (por atividade ou por 

entidade, instituição ou organização)? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

3. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* receberam de uma 

entidade, instituição ou outro órgão com interesse no escopo deste documento 

benefícios financeiros não monetários (como pagamento de participação em 

congressos, despesas de viagem, presentes, participação em eventos recreativos 

tais como shows, jantares, etc.) equivalentes a um valor de R$ 1.000,00 ou mais? 

Sim☐ 
 
 
 

Não☒ 

4. Atualmente, você, pessoas próximas a você* ou a instituição a que você está 

vinculado possui propriedade intelectual ou interesse financeiro conflitante que 

possa ser afetado pelos resultados deste documento, tais como ações, royalties 

ou patente, independentemente do valor? 

Sim☐ 
 
 
 

Não☒ 

5. Nos últimos três anos, você, pessoas próximas a você* ou a instituição à qual 

você está vinculado recebeu algum apoio de uma entidade, instituição ou outro 

órgão com interesse no escopo deste documento (como financiamento para 

fomento de projetos de pesquisa, de extensão ou de ensino, equipamentos e 

insumos, tais como reagentes, livros, equipamentos específicos, apoio para 

publicação ou editoração de artigo, tradução, pagamento de taxas de publicação, 

etc.) com valor superior a R$ 5.000,00? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 
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6. A sua expertise ou convicção acadêmica/profissional em algum aspecto 

relacionado ao escopo deste documento poderia comprometer sua 

imparcialidade de julgamento (como ter publicações sobre determinado assunto 

que o tornaria mais propenso a dar recomendações favoráveis a determinada 

intervenção)? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

7. Você possui vínculo com alguém ou alguma instituição cujos interesses 

acadêmicos possam ser afetados pelas recomendações resultantes deste 

documento? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

8. Você participa, direta ou indiretamente, de algum grupo, como organizações 

governamentais ou não governamentais, sociedades de profissionais ou 

especialistas, associação de pacientes, cujos interesses possam ser afetados pelas 

recomendações resultantes deste documento? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

9. Você considera que as recomendações decorrentes deste documento podem 

gerar benefícios acadêmicos futuros a você, pessoas próximas a você* ou à 

instituição a que você está ligado (como aumento de publicações ou citações 

em trabalhos científicos, participação em congresso, etc.)? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

10.1. Você possui convicção religiosa, política, étnica ou outras crenças que 

podem comprometer sua capacidade de julgamento neste documento? 

Sim☐ 

 
Não☒ 

10.2. Caso tenha respondido “SIM” para a questão 10.1, você concorda em 

declarar essa informação ao demandante deste documento? 

Sim☐ 

 
Não☐ 

10.3. Caso tenha respondido “SIM” para a questão 10.2, você concorda em 

tornar pública essa informação? 

Sim☐ 

 
Não☐ 

11. Há algum outro fato ou situação que possa interferir na sua imparcialidade 

de julgamento neste documento? 

Sim☐ 

 
Não☒ 
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Por favor, caso você tenha respondido “SIM” para alguma das 

questões anteriores, 

preencha os campos a seguir com as seguintes informações: 
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• Especifique quem possui o potencial conflito de interesse é você, alguma pessoa 

próxima e/ou sua instituição (especificando qual a empresa ou a relação familiar). Pode 

haver mais de um beneficiário com conflitos de interesse para cada pergunta. 

• Especifique o período em que o conflito de interesse se iniciou e cessou (mês/ano). 

• Em caso de conflito de interesse de cunho monetário, especifique o valor envolvido. 

• Em caso de benefício financeiro de cunho não monetário, por favor, estime um valor 

aproximado. 

• Em relação a benefícios monetários pessoais, não serão publicados os valores, apenas a 

descrição do conflito. Caso haja alguma outra informação que o está impedido de 

declarar ou que não gostaria que fosse levada a público, informe nas questões 

subsequentes. 

• Não serão publicados conflitos referentes a pessoas próximas a você. 
 
 
 
 

Há alguma informação que, devido à cláusula de confidencialidade, não pode ser declarada 

neste documento? Descreva a natureza da informação e o motivo de sua não declaração. 

R: Não 

Há alguma informação que, devido à preservação da sua privacidade, você não deseja que seja 

divulgada publicamente? Descreva a natureza da informação e o motivo para não ser levada a 

público. 

R: Não 

 

 

DECLARAÇÃO: 

• Eu declaro ciência das definições e dos termos-chave sobre conflitos de interesse. 

• Eu declaro ciência das questões sobre conflitos de interesse. 

• Eu declaro a veracidade de todas as informações por mim fornecidas neste 

documento. 

• Eu concordo em atualizar todas as informações declaradas ao longo do período de 

desenvolvimento deste parecer. 
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Não deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas  
sem o consentimento expresso da Ipsen. 

• Eu estou ciente de que poderá haver busca ativa por meus potenciais conflitos de 

interesse, e a não declaração de conflitos relevantes pode resultar em minha exclusão 

como participante deste parecer. 

• Eu concordo com a divulgação das informações aqui contidas, exceto nas situações 

em que declarei desejo de sigilo. 

 

02/02/2026 

 

 

Assinatura 
 
 
 

Nome: Leticia Lucia dos Santos Dias 

Instituição: ORIGIN Health 

1. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* possuíram vínculo 

empregatício ou participação no conselho de administração de alguma entidade, 

instituição comercial ou outra organização que tenha interesse no escopo deste 

documento? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

2. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* receberam benefício 

financeiro monetário de alguma entidade, instituição comercial ou outra 

organização que tenha interesse no escopo deste documento (como honorários 

por palestras, atividades de ensino, consultorias, pareceres técnicos ou perícias 

judiciais), equivalente a um valor de R$ 1.000,00 ou mais (por atividade ou por 

entidade, instituição ou organização)? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 
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Não deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas  
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3. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* receberam de uma 

entidade, instituição ou outro órgão com interesse no escopo deste documento 

benefícios financeiros não monetários (como pagamento de participação em 

congressos, despesas de viagem, presentes, participação em eventos recreativos 

tais como shows, jantares, etc.) equivalentes a um valor de R$ 1.000,00 ou mais? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

4. Atualmente, você, pessoas próximas a você* ou a instituição a que você está 

vinculado possui propriedade intelectual ou interesse financeiro conflitante que 

possa ser afetado pelos resultados deste documento, tais como ações, royalties 

ou patente, independentemente do valor? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

5. Nos últimos três anos, você, pessoas próximas a você* ou a instituição à qual 

você está vinculado recebeu algum apoio de uma entidade, instituição ou outro 

órgão com interesse no escopo deste documento (como financiamento para 

fomento de projetos de pesquisa, de extensão ou de ensino, equipamentos e 

insumos, tais como reagentes, livros, equipamentos específicos, apoio para 

publicação ou editoração de artigo, tradução, pagamento de taxas de publicação, 

etc.) com valor superior a R$ 5.000,00? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

6. A sua expertise ou convicção acadêmica/profissional em algum aspecto 

relacionado ao escopo deste documento poderia comprometer sua 

imparcialidade de julgamento (como ter publicações sobre determinado assunto 

que o tornaria mais propenso a dar recomendações favoráveis a determinada 

intervenção)? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

7. Você possui vínculo com alguém ou alguma instituição cujos interesses 

acadêmicos possam ser afetados pelas recomendações resultantes deste 

documento? 

Sim☐ 

Não☒ 

8. Você participa, direta ou indiretamente, de algum grupo, como organizações 

governamentais ou não governamentais, sociedades de profissionais ou 

especialistas, associação de pacientes, cujos interesses possam ser afetados pelas 

recomendações resultantes deste documento? 

Sim☐ 
 
 
 

Não☒ 
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Não deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas  
sem o consentimento expresso da Ipsen. 

9. Você considera que as recomendações decorrentes deste documento podem 

gerar benefícios acadêmicos futuros a você, pessoas próximas a você* ou à 

instituição a que você está ligado (como aumento de publicações ou citações 

em trabalhos científicos, participação em congresso, etc.)? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

10.1. Você possui convicção religiosa, política, étnica ou outras crenças que 

podem comprometer sua capacidade de julgamento neste documento? 

Sim☐ 

 
Não☒ 

10.2. Caso tenha respondido “SIM” para a questão 10.1, você concorda em 

declarar essa informação ao demandante deste documento? 

Sim☐ 

 
Não☐ 

10.3. Caso tenha respondido “SIM” para a questão 10.2, você concorda em 

tornar pública essa informação? 

Sim☐ 

 
Não☐ 

11. Há algum outro fato ou situação que possa interferir na sua imparcialidade 

de julgamento neste documento? 

Sim☐ 

 
Não☒ 

 

 
1.5 Por favor, caso você tenha respondido “SIM” para alguma das 

questões anteriores, 

preencha os campos a seguir com as seguintes informações: 

 
• Especifique quem possui o potencial conflito de interesse é você, alguma pessoa 

próxima e/ou sua instituição (especificando qual a empresa ou a relação familiar). Pode 

haver mais de um beneficiário com conflitos de interesse para cada pergunta. 

• Especifique o período em que o conflito de interesse se iniciou e cessou (mês/ano). 

• Em caso de conflito de interesse de cunho monetário, especifique o valor envolvido. 

• Em caso de benefício financeiro de cunho não monetário, por favor, estime um valor 

aproximado. 

• Em relação a benefícios monetários pessoais, não serão publicados os valores, apenas a 

descrição do conflito. Caso haja alguma outra informação que o está impedido de 

declarar ou que não gostaria que fosse levada a público, informe nas questões 
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Não deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas  
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subsequentes. 

• Não serão publicados conflitos referentes a pessoas próximas a você. 
 
 
 
 

Há alguma informação que, devido à cláusula de confidencialidade, não pode ser declarada 

neste documento? Descreva a natureza da informação e o motivo de sua não declaração. 

R: Não 

Há alguma informação que, devido à preservação da sua privacidade, você não deseja que seja 

divulgada publicamente? Descreva a natureza da informação e o motivo para não ser levada a 

público. 

R: Não 
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Não deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas  
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DECLARAÇÃO: 

• Eu declaro ciência das definições e dos termos-chave sobre conflitos de interesse. 

• Eu declaro ciência das questões sobre conflitos de interesse. 

• Eu declaro a veracidade de todas as informações por mim fornecidas neste 

documento. 

• Eu concordo em atualizar todas as informações declaradas ao longo do período de 

desenvolvimento deste parecer. 

• Eu estou ciente de que poderá haver busca ativa por meus potenciais conflitos de 

interesse, e a não declaração de conflitos relevantes pode resultar em minha exclusão 

como participante deste parecer. 

• Eu concordo com a divulgação das informações aqui contidas, exceto nas situações 

em que declarei desejo de sigilo. 

 

02/02/2026 

 

 

Assinatura 

 

Nome: Gabriel Leonel Marasco 

Instituição:ORIGIN Health 

1. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* possuíram vínculo 

empregatício ou participação no conselho de administração de alguma entidade, 

instituição comercial ou outra organização que tenha interesse no escopo deste 

documento? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

2. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* receberam benefício 

financeiro monetário de alguma entidade, instituição comercial ou outra 

organização que tenha interesse no escopo deste documento (como honorários 

por palestras, atividades de ensino, consultorias, pareceres técnicos ou perícias 

Sim☐ 
 
 
 

Não☒ 



 

117 
CONFIDENCIAL 

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

judiciais), equivalente a um valor de R$ 1.000,00 ou mais (por atividade ou por 

entidade, instituição ou organização)? 

 

3. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* receberam de uma 

entidade, instituição ou outro órgão com interesse no escopo deste documento 

benefícios financeiros não monetários (como pagamento de participação em 

congressos, despesas de viagem, presentes, participação em eventos recreativos 

tais como shows, jantares, etc.) equivalentes a um valor de R$ 1.000,00 ou mais? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

4. Atualmente, você, pessoas próximas a você* ou a instituição a que você está 

vinculado possui propriedade intelectual ou interesse financeiro conflitante que 

possa ser afetado pelos resultados deste documento, tais como ações, royalties 

ou patente, independentemente do valor? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

5. Nos últimos três anos, você, pessoas próximas a você* ou a instituição à qual 

você está vinculado recebeu algum apoio de uma entidade, instituição ou outro 

órgão com interesse no escopo deste documento (como financiamento para 

fomento de projetos de pesquisa, de extensão ou de ensino, equipamentos e 

insumos, tais como reagentes, livros, equipamentos específicos, apoio para 

publicação ou editoração de artigo, tradução, pagamento de taxas de publicação, 

etc.) com valor superior a R$ 5.000,00? 

Sim☐ 
 
 
 

Não☒ 

6. A sua expertise ou convicção acadêmica/profissional em algum aspecto 

relacionado ao escopo deste documento poderia comprometer sua 

imparcialidade de julgamento (como ter publicações sobre determinado assunto 

que o tornaria mais propenso a dar recomendações favoráveis a determinada 

intervenção)? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

7. Você possui vínculo com alguém ou alguma instituição cujos interesses 

acadêmicos possam ser afetados pelas recomendações resultantes deste 

documento? 

Sim☐ 
 
 
 

Não☒ 

8. Você participa, direta ou indiretamente, de algum grupo, como organizações 

governamentais ou não governamentais, sociedades de profissionais ou 

especialistas, associação de pacientes, cujos interesses possam ser afetados pelas 

recomendações resultantes deste documento? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 
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Não deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas  
sem o consentimento expresso da Ipsen. 

9. Você considera que as recomendações decorrentes deste documento podem 

gerar benefícios acadêmicos futuros a você, pessoas próximas a você* ou à 

instituição a que você está ligado (como aumento de publicações ou citações 

em trabalhos científicos, participação em congresso, etc.)? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

10.1. Você possui convicção religiosa, política, étnica ou outras crenças que 

podem comprometer sua capacidade de julgamento neste documento? 

Sim☐ 

 
Não☒ 

10.2. Caso tenha respondido “SIM” para a questão 10.1, você concorda em 

declarar essa informação ao demandante deste documento? 

Sim☐ 

 
Não☐ 

10.3. Caso tenha respondido “SIM” para a questão 10.2, você concorda em 

tornar pública essa informação? 

Sim☐ 

 
Não☐ 

11. Há algum outro fato ou situação que possa interferir na sua imparcialidade 

de julgamento neste documento? 

Sim☐ 

 
Não☒ 

 

 
1.6 Por favor, caso você tenha respondido “SIM” para alguma das 

questões anteriores, 

preencha os campos a seguir com as seguintes informações: 

 
• Especifique quem possui o potencial conflito de interesse é você, alguma pessoa 

próxima e/ou sua instituição (especificando qual a empresa ou a relação familiar). Pode 

haver mais de um beneficiário com conflitos de interesse para cada pergunta. 

• Especifique o período em que o conflito de interesse se iniciou e cessou (mês/ano). 

• Em caso de conflito de interesse de cunho monetário, especifique o valor envolvido. 

• Em caso de benefício financeiro de cunho não monetário, por favor, estime um valor 

aproximado. 

• Em relação a benefícios monetários pessoais, não serão publicados os valores, apenas a 

descrição do conflito. Caso haja alguma outra informação que o está impedido de 

declarar ou que não gostaria que fosse levada a público, informe nas questões 

subsequentes. 
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• Não serão publicados conflitos referentes a pessoas próximas a você. 
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Não deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas  
sem o consentimento expresso da Ipsen. 

 

Há alguma informação que, devido à cláusula de confidencialidade, não pode ser declarada 

neste documento? Descreva a natureza da informação e o motivo de sua não declaração. 

R: Não 

Há alguma informação que, devido à preservação da sua privacidade, você não deseja que seja 

divulgada publicamente? Descreva a natureza da informação e o motivo para não ser levada a 

público. 

R:Não 

 

 

DECLARAÇÃO: 

• Eu declaro ciência das definições e dos termos-chave sobre conflitos de interesse. 

• Eu declaro ciência das questões sobre conflitos de interesse. 

• Eu declaro a veracidade de todas as informações por mim fornecidas neste 

documento. 

• Eu concordo em atualizar todas as informações declaradas ao longo do período de 

desenvolvimento deste parecer. 

• Eu estou ciente de que poderá haver busca ativa por meus potenciais conflitos de 

interesse, e a não declaração de conflitos relevantes pode resultar em minha exclusão 

como participante deste parecer. 

• Eu concordo com a divulgação das informações aqui contidas, exceto nas situações 

em que declarei desejo de sigilo. 

 
 

 

02/02/2026 
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Não deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas  
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Assinatura 
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Não deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas  
sem o consentimento expresso da Ipsen. 

 

Nome: Luila Clicia Moura Henriques 

Instituição:ORIGIN Health 

1. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* possuíram vínculo 

empregatício ou participação no conselho de administração de alguma entidade, 

instituição comercial ou outra organização que tenha interesse no escopo deste 

documento? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

2. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* receberam benefício 

financeiro monetário de alguma entidade, instituição comercial ou outra 

organização que tenha interesse no escopo deste documento (como honorários 

por palestras, atividades de ensino, consultorias, pareceres técnicos ou perícias 

judiciais), equivalente a um valor de R$ 1.000,00 ou mais (por atividade ou por 

entidade, instituição ou organização)? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

3. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* receberam de uma 

entidade, instituição ou outro órgão com interesse no escopo deste documento 

benefícios financeiros não monetários (como pagamento de participação em 

congressos, despesas de viagem, presentes, participação em eventos recreativos 

tais como shows, jantares, etc.) equivalentes a um valor de R$ 1.000,00 ou mais? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

4. Atualmente, você, pessoas próximas a você* ou a instituição a que você está 

vinculado possui propriedade intelectual ou interesse financeiro conflitante que 

possa ser afetado pelos resultados deste documento, tais como ações, royalties 

ou patente, independentemente do valor? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

5. Nos últimos três anos, você, pessoas próximas a você* ou a instituição à qual 

você está vinculado recebeu algum apoio de uma entidade, instituição ou outro 

órgão com interesse no escopo deste documento (como financiamento para 

fomento de projetos de pesquisa, de extensão ou de ensino, equipamentos e 

insumos, tais como reagentes, livros, equipamentos específicos, apoio para 

publicação ou editoração de artigo, tradução, pagamento de taxas de publicação, 

etc.) com valor superior a R$ 5.000,00? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 
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Não deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas  
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6. A sua expertise ou convicção acadêmica/profissional em algum aspecto 

relacionado  ao  escopo  deste  documento  poderia  comprometer  sua 

Sim☐ 

imparcialidade de julgamento (como ter publicações sobre determinado assunto 

que o tornaria mais propenso a dar recomendações favoráveis a determinada 

intervenção)? 

Não☒ 

7. Você possui vínculo com alguém ou alguma instituição cujos interesses 

acadêmicos possam ser afetados pelas recomendações resultantes deste 

documento? 

Sim☐ 
 
 
 

Não☒ 

8. Você participa, direta ou indiretamente, de algum grupo, como organizações 

governamentais ou não governamentais, sociedades de profissionais ou 

especialistas, associação de pacientes, cujos interesses possam ser afetados pelas 

recomendações resultantes deste documento? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

9. Você considera que as recomendações decorrentes deste documento podem 

gerar benefícios acadêmicos futuros a você, pessoas próximas a você* ou à 

instituição a que você está ligado (como aumento de publicações ou citações 

em trabalhos científicos, participação em congresso, etc.)? 

Sim☐ 

 
 
 

Não☒ 

10.1. Você possui convicção religiosa, política, étnica ou outras crenças que 

podem comprometer sua capacidade de julgamento neste documento? 

Sim☐ 

 
Não☒ 

10.2. Caso tenha respondido “SIM” para a questão 10.1, você concorda em 

declarar essa informação ao demandante deste documento? 

Sim☐ 

 
Não☐ 

10.3. Caso tenha respondido “SIM” para a questão 10.2, você concorda em 

tornar pública essa informação? 

Sim☐ 

 
Não☐ 

11. Há algum outro fato ou situação que possa interferir na sua imparcialidade 

de julgamento neste documento? 

Sim☐ 

 
Não☒ 
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Não deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas  
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1.7 Por favor, caso você tenha respondido “SIM” para alguma das 

questões anteriores, 

preencha os campos a seguir com as seguintes informações: 

 
• Especifique quem possui o potencial conflito de interesse é você, alguma pessoa 

próxima e/ou sua instituição (especificando qual a empresa ou a relação familiar). Pode 

haver mais de um beneficiário com conflitos de interesse para cada pergunta. 
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• Especifique o período em que o conflito de interesse se iniciou e cessou (mês/ano). 

• Em caso de conflito de interesse de cunho monetário, especifique o valor envolvido. 

• Em caso de benefício financeiro de cunho não monetário, por favor, estime um valor 

aproximado. 

• Em relação a benefícios monetários pessoais, não serão publicados os valores, apenas a 

descrição do conflito. Caso haja alguma outra informação que o está impedido de 

declarar ou que não gostaria que fosse levada a público, informe nas questões 

subsequentes. 

• Não serão publicados conflitos referentes a pessoas próximas a você. 
 
 
 
 

Há alguma informação que, devido à cláusula de confidencialidade, não pode ser declarada 

neste documento? Descreva a natureza da informação e o motivo de sua não declaração. 

R: Não 

Há alguma informação que, devido à preservação da sua privacidade, você não deseja que seja 

divulgada publicamente? Descreva a natureza da informação e o motivo para não ser levada a 

público. 

R:Não 

 

 

DECLARAÇÃO: 

• Eu declaro ciência das definições e dos termos-chave sobre conflitos de interesse. 

• Eu declaro ciência das questões sobre conflitos de interesse. 

• Eu declaro a veracidade de todas as informações por mim fornecidas neste 

documento. 

• Eu concordo em atualizar todas as informações declaradas ao longo do período de 

desenvolvimento deste parecer. 

• Eu estou ciente de que poderá haver busca ativa por meus potenciais conflitos de 

interesse, e a não declaração de conflitos relevantes pode resultar em minha exclusão 

como participante deste parecer. 



      

 

• Eu concordo com a divulgação das informações aqui contidas, exceto nas 

situações em que declarei desejo de sigilo. 

 
 

 

02/02/2026 

 
 
 

 
Assinatura 

 

Declaração de conflitos de interesses  

 

Para que se assegure a integridade técnica e a imparcialidade na construção do(a) título do 

parecer técnico-científico, solicitamos que os participantes divulguem quaisquer situações que 

constituam potencial conflito de interesse relacionado com o tema da atividade. Sendo assim, 

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

 

Definições e termos-chave sobre conflitos de interesse 

 

• Conflito de interesse é uma divergência entre os interesses de um indivíduo e as suas 

obrigações, de modo que um observador possa questionar se suas ações ou decisões são 

motivadas por benefícios explícitos, latentes ou potenciais, ou influenciadas por suas 

convicções ou crenças, comprometendo a imparcialidade do desempenho das funções que 

lhe foram atribuídas. 

• Conflito de interesse financeiro consiste em situação potencialmente associada a ganho 

financeiro, de cunho monetário ou não, de modo que um observador possa questionar se 

as ações ou decisões de um indivíduo são motivadas por benefícios explícitos, latentes ou 

potenciais, comprometendo a imparcialidade do desempenho das funções que lhe foram 

atribuídas. 
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Não deve ser usado, divulgado, publicado ou propagado de outras formas  
sem o consentimento expresso da Ipsen. 

• Conflito de interesse financeiro direto consiste em situação na qual o indivíduo é o 

beneficiário dos ganhos financeiros, de cunho monetário ou não. 

• Conflito de interesse financeiro indireto consiste em situação na qual instituições ou 

pessoas ligadas ao indivíduo são os beneficiários de ganhos financeiros, sejam estes de 

cunho monetário ou não. 

• Conflito de interesse não financeiro consiste em situação na qual um observador possa 

questionar se as ações ou decisões do indivíduo são influenciadas por suas convicções ou 

crenças ou por atividades acadêmicas ou intelectuais, comprometendo a imparcialidade o 

desempenho das funções que lhe foram atribuídas. 

• Conflito de interesse indireto consiste em recebimento de benefícios por pessoas 

próximas* ao indivíduo, em especial cônjuge, 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 

você tenha respondido “SIM” para alguma das questões, descreva as circunstâncias na próxima 

página deste formulário. 

 

Nome:Vanessa de Carvalho Fabricio 

Instituição:Ipsen 

1. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* possuíram vínculo 

empregatício ou participação no conselho de administração de alguma entidade, 

instituição comercial ou outra organização que tenha interesse no escopo deste 

documento? 

Sim☒ 

 

Não☐ 

2. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* receberam benefício 

financeiro monetário de alguma entidade, instituição comercial ou outra organização 

que tenha interesse no escopo deste documento (como honorários por palestras, 

atividades de ensino, consultorias, pareceres técnicos ou perícias judiciais), 

equivalente a um valor de R$ 1.000,00 ou mais (por atividade ou por entidade, 

instituição ou organização)? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

3. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* receberam de uma 

entidade, instituição ou outro órgão com interesse no escopo deste documento 

Sim☐ 
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benefícios financeiros não monetários (como pagamento de participação em 

congressos, despesas de viagem, presentes, participação em eventos recreativos tais 

como shows, jantares, etc.) equivalentes a um valor de R$ 1.000,00 ou mais? 

Não☒ 

4. Atualmente, você, pessoas próximas a você* ou a instituição a que você está 

vinculado possui propriedade intelectual ou interesse financeiro conflitante que 

possa ser afetado pelos resultados deste documento, tais como ações, royalties ou 

patente, independentemente do valor? 

Sim☒ 

 

Não☐ 

5. Nos últimos três anos, você, pessoas próximas a você* ou a instituição à qual você 

está vinculado recebeu algum apoio de uma entidade, instituição ou outro órgão com 

interesse no escopo deste documento (como financiamento para fomento de 

projetos de pesquisa, de extensão ou de ensino, equipamentos e insumos, tais como 

reagentes, livros, equipamentos específicos, apoio para publicação ou editoração de 

artigo, tradução, pagamento de taxas de publicação, etc.) com valor superior a R$ 

5.000,00? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

6. A sua expertise ou convicção acadêmica/profissional em algum aspecto 

relacionado ao escopo deste documento poderia comprometer sua imparcialidade 

de julgamento (como ter publicações sobre determinado assunto que o tornaria mais 

propenso a dar recomendações favoráveis a determinada intervenção)? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

7. Você possui vínculo com alguém ou alguma instituição cujos interesses acadêmicos 

possam ser afetados pelas recomendações resultantes deste documento? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

8. Você participa, direta ou indiretamente, de algum grupo, como organizações 

governamentais ou não governamentais, sociedades de profissionais ou especialistas, 

associação de pacientes, cujos interesses possam ser afetados pelas recomendações 

resultantes deste documento? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

9. Você considera que as recomendações decorrentes deste documento podem gerar 

benefícios acadêmicos futuros a você, pessoas próximas a você* ou à instituição a 

que você está ligado (como aumento de publicações ou citações em trabalhos 

científicos, participação em congresso, etc.)? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

10.1. Você possui convicção religiosa, política, étnica ou outras crenças que podem 

comprometer sua capacidade de julgamento neste documento? 

Sim☐ 

Não☒ 
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10.2. Caso tenha respondido “SIM” para a questão 10.1, você concorda em declarar 

essa informação ao demandante deste documento? 

Sim☐ 

Não☐ 

10.3. Caso tenha respondido “SIM” para a questão 10.2, você concorda em tornar 

pública essa informação? 

Sim☐ 

Não☐ 

11. Há algum outro fato ou situação que possa interferir na sua imparcialidade de 

julgamento neste documento? 

Sim☐ 

Não☒ 

 

Por favor, caso você tenha respondido “SIM” para alguma das questões anteriores, preencha 

os campos a seguir com as seguintes informações: 

• Especifique quem possui o potencial conflito de interesse é você, alguma pessoa próxima 

e/ou sua instituição (especificando qual a empresa ou a relação familiar). Pode haver mais 

de um beneficiário com conflitos de interesse para cada pergunta. 

• Especifique o período em que o conflito de interesse se iniciou e cessou (mês/ano). 

• Em caso de conflito de interesse de cunho monetário, especifique o valor envolvido. 

• Em caso de benefício financeiro de cunho não monetário, por favor, estime um valor 

aproximado. 

• Em relação a benefícios monetários pessoais, não serão publicados os valores, apenas a 

descrição do conflito. Caso haja alguma outra informação que o está impedido de declarar 

ou que não gostaria que fosse levada a público, informe nas questões subsequentes. 

• Não serão publicados conflitos referentes a pessoas próximas a você. 

 

 

Questão Descrição do conflito Beneficiário Valor Período 

1 Funcionária da empresa Ipsen 

detentora da patente da tecnologia, 

atuo como diretora médica do 

Brasil e Head da área médica 

LATAM 

Eu 
 

Julho de 2022 – 

atual 
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Há alguma informação que, devido à cláusula de confidencialidade, não pode ser declarada neste 

documento? Descreva a natureza da informação e o motivo de sua não declaração. 

R: Clique ou toque aqui para inserir o texto. 

Há alguma informação que, devido à preservação da sua privacidade, você não deseja que seja 

divulgada publicamente? Descreva a natureza da informação e o motivo para não ser levada a público. 

R:Clique ou toque aqui para inserir o texto. 

 

DECLARAÇÃO: 

• Eu declaro ciência das definições e dos termos-chave sobre conflitos de interesse. 

• Eu declaro ciência das questões sobre conflitos de interesse. 

• Eu declaro a veracidade de todas as informações por mim fornecidas neste documento. 

• Eu concordo em atualizar todas as informações declaradas ao longo do período de 

desenvolvimento deste parecer. 

• Eu estou ciente de que poderá haver busca ativa por meus potenciais conflitos de interesse, 

e a não declaração de conflitos relevantes pode resultar em minha exclusão como 

participante deste parecer. 

• Eu concordo com a divulgação das informações aqui contidas, exceto nas situações em que 

declarei desejo de sigilo. 

 

 

03/02/2026 

 

 

Assinatura 
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Declaração de conflitos de interesses  

 

Para que se assegure a integridade técnica e a imparcialidade na construção do(a) título do 

parecer técnico-científico, solicitamos que os participantes divulguem quaisquer situações que 

constituam potencial conflito de interesse relacionado com o tema da atividade. Sendo assim, 

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

 

Definições e termos-chave sobre conflitos de interesse 

 

• Conflito de interesse é uma divergência entre os interesses de um indivíduo e as suas 

obrigações, de modo que um observador possa questionar se suas ações ou decisões são 

motivadas por benefícios explícitos, latentes ou potenciais, ou influenciadas por suas 

convicções ou crenças, comprometendo a imparcialidade do desempenho das funções que 

lhe foram atribuídas. 

• Conflito de interesse financeiro consiste em situação potencialmente associada a ganho 

financeiro, de cunho monetário ou não, de modo que um observador possa questionar se 

as ações ou decisões de um indivíduo são motivadas por benefícios explícitos, latentes ou 

potenciais, comprometendo a imparcialidade do desempenho das funções que lhe foram 

atribuídas. 

• Conflito de interesse financeiro direto consiste em situação na qual o indivíduo é o 

beneficiário dos ganhos financeiros, de cunho monetário ou não. 

• Conflito de interesse financeiro indireto consiste em situação na qual instituições ou 

pessoas ligadas ao indivíduo são os beneficiários de ganhos financeiros, sejam estes de 

cunho monetário ou não. 

• Conflito de interesse não financeiro consiste em situação na qual um observador possa 

questionar se as ações ou decisões do indivíduo são influenciadas por suas convicções ou 

crenças ou por atividades acadêmicas ou intelectuais, comprometendo a imparcialidade o 

desempenho das funções que lhe foram atribuídas. 

• Conflito de interesse indireto consiste em recebimento de benefícios por pessoas 

próximas* ao indivíduo, em especial cônjuge, familiares de primeiro grau e dependentes 

financeiros. 
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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 

você tenha respondido “SIM” para alguma das questões, descreva as circunstâncias na próxima 

página deste formulário. 

 

Nome: Marcelo Formigoni  

Instituição: IPSEN 

1. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* possuíram vínculo 

empregatício ou participação no conselho de administração de alguma entidade, 

instituição comercial ou outra organização que tenha interesse no escopo deste 

documento? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

2. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* receberam benefício 

financeiro monetário de alguma entidade, instituição comercial ou outra organização 

que tenha interesse no escopo deste documento (como honorários por palestras, 

atividades de ensino, consultorias, pareceres técnicos ou perícias judiciais), 

equivalente a um valor de R$ 1.000,00 ou mais (por atividade ou por entidade, 

instituição ou organização)? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

3. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* receberam de uma 

entidade, instituição ou outro órgão com interesse no escopo deste documento 

benefícios financeiros não monetários (como pagamento de participação em 

congressos, despesas de viagem, presentes, participação em eventos recreativos tais 

como shows, jantares, etc.) equivalentes a um valor de R$ 1.000,00 ou mais? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

4. Atualmente, você, pessoas próximas a você* ou a instituição a que você está 

vinculado possui propriedade intelectual ou interesse financeiro conflitante que 

possa ser afetado pelos resultados deste documento, tais como ações, royalties ou 

patente, independentemente do valor? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

5. Nos últimos três anos, você, pessoas próximas a você* ou a instituição à qual você 

está vinculado recebeu algum apoio de uma entidade, instituição ou outro órgão com 

interesse no escopo deste documento (como financiamento para fomento de 

projetos de pesquisa, de extensão ou de ensino, equipamentos e insumos, tais como 

reagentes, livros, equipamentos específicos, apoio para publicação ou editoração de 

Sim☐ 

 

Não☒ 
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artigo, tradução, pagamento de taxas de publicação, etc.) com valor superior a R$ 

5.000,00? 

6. A sua expertise ou convicção acadêmica/profissional em algum aspecto 

relacionado ao escopo deste documento poderia comprometer sua imparcialidade 

de julgamento (como ter publicações sobre determinado assunto que o tornaria mais 

propenso a dar recomendações favoráveis a determinada intervenção)? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

7. Você possui vínculo com alguém ou alguma instituição cujos interesses acadêmicos 

possam ser afetados pelas recomendações resultantes deste documento? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

8. Você participa, direta ou indiretamente, de algum grupo, como organizações 

governamentais ou não governamentais, sociedades de profissionais ou especialistas, 

associação de pacientes, cujos interesses possam ser afetados pelas recomendações 

resultantes deste documento? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

9. Você considera que as recomendações decorrentes deste documento podem gerar 

benefícios acadêmicos futuros a você, pessoas próximas a você* ou à instituição a 

que você está ligado (como aumento de publicações ou citações em trabalhos 

científicos, participação em congresso, etc.)? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

10.1. Você possui convicção religiosa, política, étnica ou outras crenças que podem 

comprometer sua capacidade de julgamento neste documento? 

Sim☐ 

Não☒ 

10.2. Caso tenha respondido “SIM” para a questão 10.1, você concorda em declarar 

essa informação ao demandante deste documento? 

Sim☐ 

Não☐ 

10.3. Caso tenha respondido “SIM” para a questão 10.2, você concorda em tornar 

pública essa informação? 

Sim☐ 

Não☐ 

11. Há algum outro fato ou situação que possa interferir na sua imparcialidade de 

julgamento neste documento? 

Sim☐ 

Não☒ 

 

Por favor, caso você tenha respondido “SIM” para alguma das questões anteriores, preencha 

os campos a seguir com as seguintes informações: 
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• Especifique quem possui o potencial conflito de interesse é você, alguma pessoa próxima 

e/ou sua instituição (especificando qual a empresa ou a relação familiar). Pode haver mais 

de um beneficiário com conflitos de interesse para cada pergunta. 

• Especifique o período em que o conflito de interesse se iniciou e cessou (mês/ano). 

• Em caso de conflito de interesse de cunho monetário, especifique o valor envolvido. 

• Em caso de benefício financeiro de cunho não monetário, por favor, estime um valor 

aproximado. 

• Em relação a benefícios monetários pessoais, não serão publicados os valores, apenas a 

descrição do conflito. Caso haja alguma outra informação que o está impedido de declarar 

ou que não gostaria que fosse levada a público, informe nas questões subsequentes. 

• Não serão publicados conflitos referentes a pessoas próximas a você. 

 

 

Questão Descrição do conflito Beneficiário Valor Período 

1 Funcionário do departamento médico-

científico da IPSEN – Gerente médico 

Eu 
 

Desde julho 

2024. 

     

     

     

     

     

 

Há alguma informação que, devido à cláusula de confidencialidade, não pode ser declarada neste 

documento? Descreva a natureza da informação e o motivo de sua não declaração. 

R: Clique ou toque aqui para inserir o texto. 

Há alguma informação que, devido à preservação da sua privacidade, você não deseja que seja 

divulgada publicamente? Descreva a natureza da informação e o motivo para não ser levada a público. 
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R:Clique ou toque aqui para inserir o texto. 

 

DECLARAÇÃO: 

• Eu declaro ciência das definições e dos termos-chave sobre conflitos de interesse. 

• Eu declaro ciência das questões sobre conflitos de interesse. 

• Eu declaro a veracidade de todas as informações por mim fornecidas neste documento. 

• Eu concordo em atualizar todas as informações declaradas ao longo do período de 

desenvolvimento deste parecer. 

• Eu estou ciente de que poderá haver busca ativa por meus potenciais conflitos de interesse, 

e a não declaração de conflitos relevantes pode resultar em minha exclusão como 

participante deste parecer. 

• Eu concordo com a divulgação das informações aqui contidas, exceto nas situações em que 

declarei desejo de sigilo. 

 

 

03/02/2026 

 

 

Assinatura 

 

Declaração de conflitos de interesses  

 

Para que se assegure a integridade técnica e a imparcialidade na construção do(a) título do 

parecer técnico-científico, solicitamos que os participantes divulguem quaisquer situações que 

constituam potencial conflito de interesse relacionado com o tema da atividade. Sendo assim, 

por favor, complete este questionário e submeta-o ao grupo coordenador deste documento. 
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Definições e termos-chave sobre conflitos de interesse 

 

• Conflito de interesse é uma divergência entre os interesses de um indivíduo e as suas 

obrigações, de modo que um observador possa questionar se suas ações ou decisões são 

motivadas por benefícios explícitos, latentes ou potenciais, ou influenciadas por suas 

convicções ou crenças, comprometendo a imparcialidade do desempenho das funções que 

lhe foram atribuídas. 

• Conflito de interesse financeiro consiste em situação potencialmente associada a ganho 

financeiro, de cunho monetário ou não, de modo que um observador possa questionar se 

as ações ou decisões de um indivíduo são motivadas por benefícios explícitos, latentes ou 

potenciais, comprometendo a imparcialidade do desempenho das funções que lhe foram 

atribuídas. 

• Conflito de interesse financeiro direto consiste em situação na qual o indivíduo é o 

beneficiário dos ganhos financeiros, de cunho monetário ou não. 

• Conflito de interesse financeiro indireto consiste em situação na qual instituições ou 

pessoas ligadas ao indivíduo são os beneficiários de ganhos financeiros, sejam estes de 

cunho monetário ou não. 

• Conflito de interesse não financeiro consiste em situação na qual um observador possa 

questionar se as ações ou decisões do indivíduo são influenciadas por suas convicções ou 

crenças ou por atividades acadêmicas ou intelectuais, comprometendo a imparcialidade o 

desempenho das funções que lhe foram atribuídas. 

• Conflito de interesse indireto consiste em recebimento de benefícios por pessoas 

próximas* ao indivíduo, em especial cônjuge, 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 

você tenha respondido “SIM” para alguma das questões, descreva as circunstâncias na próxima 

página deste formulário. 

 

Nome: Marcelo Formigoni  

Instituição: IPSEN 
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1. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* possuíram vínculo 

empregatício ou participação no conselho de administração de alguma entidade, 

instituição comercial ou outra organização que tenha interesse no escopo deste 

documento? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

2. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* receberam benefício 

financeiro monetário de alguma entidade, instituição comercial ou outra organização 

que tenha interesse no escopo deste documento (como honorários por palestras, 

atividades de ensino, consultorias, pareceres técnicos ou perícias judiciais), 

equivalente a um valor de R$ 1.000,00 ou mais (por atividade ou por entidade, 

instituição ou organização)? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

3. Nos últimos três anos, você ou pessoas próximas a você* receberam de uma 

entidade, instituição ou outro órgão com interesse no escopo deste documento 

benefícios financeiros não monetários (como pagamento de participação em 

congressos, despesas de viagem, presentes, participação em eventos recreativos tais 

como shows, jantares, etc.) equivalentes a um valor de R$ 1.000,00 ou mais? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

4. Atualmente, você, pessoas próximas a você* ou a instituição a que você está 

vinculado possui propriedade intelectual ou interesse financeiro conflitante que 

possa ser afetado pelos resultados deste documento, tais como ações, royalties ou 

patente, independentemente do valor? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

5. Nos últimos três anos, você, pessoas próximas a você* ou a instituição à qual você 

está vinculado recebeu algum apoio de uma entidade, instituição ou outro órgão com 

interesse no escopo deste documento (como financiamento para fomento de 

projetos de pesquisa, de extensão ou de ensino, equipamentos e insumos, tais como 

reagentes, livros, equipamentos específicos, apoio para publicação ou editoração de 

artigo, tradução, pagamento de taxas de publicação, etc.) com valor superior a R$ 

5.000,00? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

6. A sua expertise ou convicção acadêmica/profissional em algum aspecto 

relacionado ao escopo deste documento poderia comprometer sua imparcialidade 

de julgamento (como ter publicações sobre determinado assunto que o tornaria mais 

propenso a dar recomendações favoráveis a determinada intervenção)? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

7. Você possui vínculo com alguém ou alguma instituição cujos interesses acadêmicos 

possam ser afetados pelas recomendações resultantes deste documento? 

Sim☐ 
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Não☒ 

8. Você participa, direta ou indiretamente, de algum grupo, como organizações 

governamentais ou não governamentais, sociedades de profissionais ou especialistas, 

associação de pacientes, cujos interesses possam ser afetados pelas recomendações 

resultantes deste documento? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

9. Você considera que as recomendações decorrentes deste documento podem gerar 

benefícios acadêmicos futuros a você, pessoas próximas a você* ou à instituição a 

que você está ligado (como aumento de publicações ou citações em trabalhos 

científicos, participação em congresso, etc.)? 

Sim☐ 

 

Não☒ 

10.1. Você possui convicção religiosa, política, étnica ou outras crenças que podem 

comprometer sua capacidade de julgamento neste documento? 

Sim☐ 

Não☒ 

10.2. Caso tenha respondido “SIM” para a questão 10.1, você concorda em declarar 

essa informação ao demandante deste documento? 

Sim☐ 

Não☐ 

10.3. Caso tenha respondido “SIM” para a questão 10.2, você concorda em tornar 

pública essa informação? 

Sim☐ 

Não☐ 

11. Há algum outro fato ou situação que possa interferir na sua imparcialidade de 

julgamento neste documento? 

Sim☒ 

Não☐ 

 

Por favor, caso você tenha respondido “SIM” para alguma das questões anteriores, preencha 

os campos a seguir com as seguintes informações: 

• Especifique quem possui o potencial conflito de interesse é você, alguma pessoa próxima 

e/ou sua instituição (especificando qual a empresa ou a relação familiar). Pode haver mais 

de um beneficiário com conflitos de interesse para cada pergunta. 

• Especifique o período em que o conflito de interesse se iniciou e cessou (mês/ano). 

• Em caso de conflito de interesse de cunho monetário, especifique o valor envolvido. 

• Em caso de benefício financeiro de cunho não monetário, por favor, estime um valor 

aproximado. 
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• Em relação a benefícios monetários pessoais, não serão publicados os valores, apenas a 

descrição do conflito. Caso haja alguma outra informação que o está impedido de declarar 

ou que não gostaria que fosse levada a público, informe nas questões subsequentes. 

• Não serão publicados conflitos referentes a pessoas próximas a você. 

 

 

Questão Descrição do conflito Beneficiário Valor Período 

1 Funcionário do departamento acesso ao 

mercado da IPSEN – Gerente HEOR, 

Pricing & Value Access 

Leandro 

Alves 

 
Desde 

Janeiro 2026 

     

     

     

     

     

 

Há alguma informação que, devido à cláusula de confidencialidade, não pode ser declarada neste 

documento? Descreva a natureza da informação e o motivo de sua não declaração. 

R: Clique ou toque aqui para inserir o texto. 

Há alguma informação que, devido à preservação da sua privacidade, você não deseja que seja 

divulgada publicamente? Descreva a natureza da informação e o motivo para não ser levada a público. 

R:Clique ou toque aqui para inserir o texto. 

 

DECLARAÇÃO: 

• Eu declaro ciência das definições e dos termos-chave sobre conflitos de interesse. 

• Eu declaro ciência das questões sobre conflitos de interesse. 

• Eu declaro a veracidade de todas as informações por mim fornecidas neste documento. 



 

140 
CONFIDENCIAL 

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

• Eu concordo em atualizar todas as informações declaradas ao longo do período de 

desenvolvimento deste parecer. 

• Eu estou ciente de que poderá haver busca ativa por meus potenciais conflitos de interesse, 

e a não declaração de conflitos relevantes pode resultar em minha exclusão como 

participante deste parecer. 

• Eu concordo com a divulgação das informações aqui contidas, exceto nas situações em que 

declarei desejo de sigilo. 

 

 

03/02/2026 

 

 

Assinatura 
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