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Marco Legal

O conceito de tecnologias em saude abrange um conjunto de recursos que tém como finalidade a promoc¢do da
saude, prevencgao e tratamento de doencgas, bem como a reabilitacdo das pessoas, incluindo medicamentos, produtos
para a saude, equipamentos, procedimentos e sistemas organizacionais e de suporte por meio dos quais a atencdo e os
cuidados com a saulde sao prestados a populagao.

A Lei n2 8.080, de 19 de setembro de 1990, estabelece, em seu art. 19-Q, que a incorporagao, a exclusdo ou a
alteracdo de novos medicamentos, produtos e procedimentos, bem como a constituicdo ou alteracdo de protocolo clinico
ou de diretriz terapéutica sdo atribuicdes do Ministério da Saude (MS). Para cumprir essas atribuices, o MS é assessorado
pela Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de Satude (Conitec), a qual considera para a
emissao de recomendacdes as evidéncias cientificas sobre eficdcia, acuracia, efetividade e seguranca da tecnologia, bem
como a avaliacdo econdmica comparativa dos beneficios e dos custos em relacdo as tecnologias ja incorporadas ao
Sistema Unico de Satde (SUS).

A demanda de incorporacdo de uma tecnologia em saude a ser avaliada pela Conitec, de acordo com o art. 15, §
12 do Decreto n? 7.646/2011, deve incluir o nimero e validade do registro da tecnologia na Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitdria (Anvisa); evidéncia cientifica que demonstre que a tecnologia pautada é, no minimo, tdo eficaz e segura quanto
aquelas disponiveis no SUS para determinada indicagdo; estudo de avaliagdo econ6mica comparando a tecnologia
pautada com as tecnologias em saude disponibilizadas no SUS; e preco fixado pela Camara de Regulacdo do Mercado de
Medicamentos (CMED), no caso de medicamentos.

A Conitec é composta por uma Secretaria-Executiva e trés Comités: (i) Medicamentos, (ii) Produtos e
Procedimentos e (iii) Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas. O Decreto n° 7.646, de 21 de dezembro de 2011, e 0
Anexo XVI da Portaria de Consolidagdo GM/MS n2 1, de 28 de setembro de 2017, regulamentam as competéncias e o
funcionamento da Comissdo, assim como o processo administrativo para a incorporagao, exclusdao ou alterag¢dao de
tecnologias em saude. A gestdo técnica e administrativa da Conitec é de responsabilidade da Secretaria-Executiva, que é
exercida pelo Departamento de Gestdo e Incorporagdo de Tecnologias em Saude (DGITS/SCTIE/MS).

Os Comités sdao compostos por dezessete membros, um representante de cada Secretaria do Ministério da Saude
— sendo presidido pelo representante da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inova¢do em Saude (SCTIE) — e um
representante de cada uma das seguintes instituicGes: Anvisa, Agéncia Nacional de Saude Suplementar (ANS), Conselho
Nacional de Saude (CNS), Conselho Nacional de Secretarios de Saude (CONASS), Conselho Nacional de Secretarias
Municipais de Saude (CONASEMS), Conselho Federal de Medicina (CFM), Associagdo Médica Brasileira (AMB) [especialista
na area], Nucleos de Avaliacdo de Tecnologias em Saldde (NATS) pertencentes a Rede Brasileira de Avaliacdo de
Tecnologias em Saude (Rebrats), e de organizacdo da sociedade civil constituida ha mais de dois anos e atuante na area
da respectiva especialidade ou patologia.

O Comité de Produtos e Procedimentos é responsavel por analisar: (a) equipamento, dispositivo médico,
aparelho, material, artigo ou sistema de uso ou aplicagdo médica, odontoldgica ou laboratorial, destinado a prevencao,

diagnédstico, tratamento, reabilitagdo ou anticoncep¢do e que ndo utiliza meios farmacoldgicos, imunoldgicos ou
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metabdlicos para realizar sua principal fungdo em seres humanos, mas que pode ser auxiliado por esses meios em suas
fungdes; e (b) o detalhamento do método, do processo, da intervengdo ou do ato clinico que sera realizado no paciente
por um profissional de saude, com a finalidade de prevencao, diagndstico, tratamento ou reabilitacdo na linha de cuidado
do paciente. E o Comité de Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas é responsdvel pelas recomendagdes sobre a
constituicdo ou alteracdo de diretrizes clinicas.

De acordo com o Decreto n2 11.358, de 12 de janeiro 2023, cabe ao DGITS subsidiar a SCTIE no que diz respeito a
incorporacdo, a alteracdo ou a exclusdo de tecnologias em saude no SUS; acompanhar, subsidiar e dar suporte as
atividades e as demandas da Conitec; realizar a gestdo e a andlise técnica dos processos submetidos a Conitec; definir
critérios para a incorporacgao tecnoldgica com base em evidéncias de eficdcia, seguranca, custo-efetividade e impacto
orcamentdrio; articular as acdes do Ministério da Saude referentes a incorporacdo de novas tecnologias com os diversos
setores, governamentais e ndo governamentais, relacionadas com as prioridades do SUS; dentre outras atribuicdes.

Todas as recomendagdes emitidas pelos Comités sdo submetidas a Consulta Publica (CP) pelo prazo de 20 (vinte)
dias corridos, exceto em casos de urgéncia quando o prazo podera ser reduzido para 10 (dez) dias. As contribuices
provenientes das consultas publicas sdo sistematizadas e avaliadas pelo Comité responsavel, que emite recomendacao
final. Em seguida o processo é enviado para decisdo do Secretdrio(a) de Ciéncia, Tecnologia, Inovagdo e Complexo da
Saude, que pode solicitar a realizacdo de audiéncia publica. A portaria com a decisdo do(a) Secretario(a) é publicada no
Didrio Oficial da Unido.

A legislagdo prevé, no art. 19-R da Lei n? 8.080/1990 e no art. 24 do Decreto n? 7.646/2011, que o processo
administrativo devera ser concluido em prazo ndo superior a 180 (cento e oitenta) dias, contado da data em que foi

protocolado o pedido, admitida a sua prorrogacgdo por 90 (noventa) dias corridos, quando as circunstancias exigirem.
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1. APRESENTACAO

Este relatdrio refere-se a avaliacdo da incorporagdo da monitorizacdo neurofisioldgica intraoperatdria (MNIO) em
cirurgias de pacientes com epilepsia submetidos a cirurgia de ressec¢ao de foco epileptogénico, no SUS, demandada pela
Secretaria de Atencdo Especializada a Saude do Ministério da Saude (SAES/MS). Os estudos que comp&em este relatério
foram elaborados pela parceria entre o Nucleo de Investigacao Clinica em Medicamentos do Hospital de Clinicas de Porto

Alegre (Nuclimed/HCPA) e a Secretaria Executiva da Conitec, utilizando buscas sistematizadas da literatura cientifica.

2. CONFLITOS DE INTERESSE

Os autores declaram ndo possuir conflito de interesses com a matéria.
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3. RESUMO EXECUTIVO

Tecnologia: Monitorizagdo Neurofisioldgica Intraoperatdria (MNIO).
Indicagdo: Pacientes adultos e pediatricos com epilepsia submetidos a cirurgia de resseccao de foco epileptogénico.
Demandante: Secretaria de Atencdo Especializada a Saude (SAES/MS).

Introdugdo: A epilepsia é uma condicdo neurolégica cronica caracterizada por crises epilépticas recorrentes, afetando
aproximadamente 70 milhdes de pessoas em todo o mundo. Cerca de 30% dos pacientes permanecem refratdrios ao
tratamento medicamentoso, sendo candidatos a cirurgia de resseccao do foco epileptogénico. Nesses casos, a MNIO tem
sido utilizada como ferramenta para aumentar a segurancga e a eficacia do procedimento cirdrgico. A MNIO permite o
monitoramento em tempo real da atividade funcional cerebral e das vias neuroldgicas durante a cirurgia, por meio de
técnicas como potenciais evocados, estimulacao cortical direta e registro eletrofisioldgico. Essa abordagem é amplamente
utilizada na pratica clinica para a identificacdo e preservacao de areas eloquentes, como regides motoras e de linguagem,
ao mesmo tempo em que orienta a delimitacdo da zona epileptogénica. Em 2023, apds recomendacado da Conitec, a MNIO
foi incorporada ao SUS para procedimentos de exérese tumoral com alto risco de comprometimento neuroldgico, em
pacientes com tumor cerebelopontino. Os equipamentos multimodais utilizados para essa finalidade, adquiridos ou ja
disponiveis em centros especializados, sdo aplicaveis a outras indicacGes, como essa em avaliagao.

Pergunta de pesquisa: A MNIO em pacientes adultos e pediatricos com epilepsia submetidos a cirurgia de ressec¢do de
foco epileptogénico reduz as complicagGes cirurgicas e melhora o controle das crises, em comparacgdo a nao realizacdo de
MNIO, sem produzir eventos adversos ou riscos inaceitaveis na populacdo com monitorizacdo?

Evidéncias clinicas: Foram incluidos seis estudos, sendo duas revisGes sistematicas e quatro coortes observacionais,
comparando cirurgia de resseccdo do foco epileptogénico com MNIO, predominantemente com eletrocorticografia
intraoperatdria (ECoGio), potenciais evocados motores (PEM) e potenciais evocados somatossensoriais (PESS), versus
auséncia de MNIO. As duas revisdes sistematicas avaliaram predominantemente o uso de ECoGio, mas apresentaram
resultados ndo convergentes: uma das revisdes ndo identificou diferenga estatisticamente significativa na analise principal
em nivel de estudo para controle de crises (RR 1,09; IC 95% 0,96—1,23; p=0,19), embora a analise com dados individuais
tenha sugerido maior tempo livre de crises, especialmente em casos de displasia cortical focal; enquanto a outra revisao
demonstrou maior chance de controle pds-operatério das crises com ECoGio em comparagdo a auséncia de MNIO (OR
2,10; 1C95% 1,37-3,24; p<0,01). Os estudos observacionais incluidos, que ampliaram a avaliagdo para outras modalidades
de MNIO, corroboraram de modo geral a diregao favoravel dos achados, sugerindo maior controle de crises com PEM
(60% vs 31%) e com ECoGio (76% vs 33%), além de menor frequéncia proporcional de novos déficits neurolégicos com
PEM (17% vs 43%) e auséncia de déficits motores permanentes no grupo monitorado com PEM + PESS (0% vs 1,2%). Em
relagao as complicagdes, os estudos disponiveis nao evidenciaram diferenca clara entre os grupos com e sem MNIO e ndo
foram descritas complica¢des atribuiveis de forma consistente a técnica. A certeza da evidéncia foi baixa nos estudos
observacionais e muito baixa nas revisGes sistematicas.

Avaliacdo econOomica: A analise de custo-efetividade indica que a cirurgia de epilepsia com utilizacdo de ECoGio estd
associada a maiores custos e maior efetividade. A razdo de custo-efetividade incremental (RCEI) com o uso de ECoGio em
cirurgias de epilepsia foi de RS 10.735 por ano sem crises convulsivas, considerando taxa de desconto de 5%. Os custos
incrementais ao longo do horizonte temporal foram de RS 24.529 associado a 2,28 anos de vida sem crise convulsiva
incrementais no brago MNIO (ECoGio) comparado ao braco com auséncia de MNIO. Os anos de vida sem crise convulsiva
totais foram de 10,57 e 8,28, respectivamente. Os custos totais ao longo de todo o periodo do modelo foram de RS 29.217
para o braco MNIO e de RS 4.688 para o braco com auséncia de MNIO. Os parametros com maior influéncia no modelo
foram o horizonte temporal, o custo de insumos para MNIO e o desfecho de efetividade, cuja variacdo resultou em uma
RCEI que oscilou de RS 8.620 (-20%) a RS 20.119 (+83%) por ano sem crise convulsiva. Na analise de cendrios, o ajuste de
precos com insumos MNIO a partir do prego mediano em vez do prego maximo orgado para o procedimento com MNIO
implica uma varia¢3o de -62% da RCEl do caso base, resultando em RS 4.076 por ano de vida sem crises convulsivas. A
anadlise de sensibilidade probabilistica corrobora com os resultados apresentados na analise do caso base, com todas as
simulagGes posicionadas no primeiro quadrante do plano de custo-efetividade e abaixo do limiar de disposi¢cdo a pagar.
A maior limitagdo do modelo estd na baixa confianga na evidéncia de efetividade e a alta heterogeneidade da populagdo,
gerando incerteza nas estimativas.
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Andlise de impacto or¢camentdrio: Adotando o pressuposto de que ndo hd necessidade de aquisicdo adicional de
equipamentos, estimou-se que no ano de 2027 serdo realizados 197 procedimentos para o tratamento cirdrgico de
epilepsia com indicagdo para utilizacdo de MNIO. A taxa de difusdo proposta foi de 60% no primeiro ano com crescimento
linear de 10% a cada ano, até alcancar 100% no quinto ano. Estimou-se o impacto orgamentério incremental de RS
3.365.192,82 no primeiro ano, chegando a RS 7.660.474,30 no ano de 2031, em que haveria ado¢3o da tecnologia para a
realizacdo de 266 procedimentos. Considerando-se a taxa de difusdo, estimou-se que no periodo de cinco anos a MNIO
seria adotada em 1.159 procedimentos de tratamento cirdrgico de epilepsia, calculando-se o impacto orcamentdrio
acumulado no periodo de RS 27.058.713,70.

Recomendag6es internacionais: Com base no levantamento realizado junto a agéncias internacionais de Avaliacdo de
Tecnologias em Saude (ATS), ndo foram identificadas recomendagdes sobre o uso da MNIO em cirurgias para epilepsia.
No entanto, o NICE recomenda a cirurgia ressectiva como interveng¢do padrao em casos de epilepsia farmacorresistente,
reconhecendo seus beneficios clinicos, especialmente na reducdo das crises e na melhora da qualidade de vida. A diretriz
ressalta a necessidade de avaliacdo pré-operatéria criteriosa e o encaminhamento precoce a centros especializados,
abrangendo populacdes com deficiéncia intelectual e condi¢des genéticas associadas.

Monitoramento do Horizonte Tecnolégico: Monitoramento do Horizonte Tecnoldgico: Foram realizadas buscas
estruturadas nas bases ClinicalTrials.gov e Cortellis™ com o objetivo de identificar tecnologias novas ou emergentes para
monitorizagdo neurofisioldgica intraoperatéria (MNIO) em pacientes com epilepsia submetidos a cirurgia de resseccdo de
foco epileptogénico. Apds a triagem e aplicagdo dos critérios de elegibilidade, nao foram identificadas novas tecnologias
elegiveis destinadas a realizacdo da MNIO nas indicacdes avaliadas.

Consideragoes finais: As evidéncias analisadas sugerem que a MNIO pode estar associada a maior controle pds-operatoério
das crises epilépticas e a menor ocorréncia de déficits neuroldgicos apds a resseccdo. Em relagdo as complicacdes, os
estudos disponiveis ndo evidenciaram diferenca clara entre os grupos com e sem monitorizacdo. No entanto, esses
achados devem ser interpretados com cautela, pois o corpo de evidéncias é composto predominantemente por estudos
observacionais, com limitagdes metodolégicas relevantes, heterogeneidade entre as modalidades de monitorizacdo
avaliadas e certeza da evidéncia baixa a muito baixa, o que limita a confianca nas estimativas e impede conclusGes causais
robustas. Apesar disso, os resultados convergem com recomendacdes de especialistas que restringem o uso da MNIO a
ressecgOes em areas eloquentes, onde o potencial beneficio clinico é maior. A adogdo rotineira em cirurgias de baixo risco
nao é sustentada pelas evidéncias atuais. Para procedimentos complexos, a técnica pode ser considerada quando houver
equipe treinada e protocolos padronizados, observando um custo incremental estimado em RS 24.529 por ano livre de
crises, valor economicamente viavel em cendrios de volume adequado. Ensaios controlados ainda sdao necessdrios para
confirmar efetividade, seguranca e custo-efetividade em subgrupos prioritarios.

Perspectiva do paciente: A Chamada Publica n? 10/2026 da Perspectiva do Paciente, aberta de 5 a 14 de janeiro de 2026,
nao recebeu inscricdes. A Secretaria-Executiva da Conitec realizou uma busca ativa, mas nao identificou um representante
para participar da agao. Assim, ndo houve participagdo.

Discussdao do Comité de Produtos e Procedimentos na apreciacao inicial: Na 1542 Reunido Ordinaria da Conitec, o Comité
discutiu a MNIO para pacientes adultos e pediatricos com epilepsia submetidos a cirurgia de resseccao de foco
epileptogénico. Foram solicitados ajustes na analise econdmica, incluindo a apresenta¢do de cendrios com e sem
utilizagao de ECoGio e recalculo considerando uso parcial dessa técnica pela populagdo elegivel. Também foi destacada a
necessidade de complementar os dados epidemiolégicos, qualificar a estimativa da popula¢do da andlise de impacto
orcamentdrio, caracterizar o percentual de pacientes que necessitaria de ECoGio e estimar o nimero de procedimentos
realizados com essa técnica. O Comité também recomendou abordar a capacidade instalada dos centros especializados
em epilepsia no Brasil, a fim de avaliar a viabilidade de utilizacdo da tecnologia no pais.

Recomendacao inicial da Conitec: Os membros do Comité de Produtos e Procedimentos, na 1542 Reunido Ordinaria da
Conitec, realizada em 7 de agosto de 2026, deliberaram, por maioria simples, pela recomendacéo preliminar desfavoravel
a MNIO para pacientes adultos e pediatricos com epilepsia submetidos a cirurgia de resseccdo de foco epileptogénico. O
Comité considerou que permaneceram incertezas relevantes quanto as estimativas econémicas e epidemioldgicas,
caracterizacdo e ao dimensionamento da populacdo elegivel, a utilizacdo de ECoGio associada ao procedimento e a
capacidade instalada dos centros especializados no pais, dificultando a adequada avaliacdo do impacto orcamentario e
da viabilidade de utilizacao da tecnologia no SUS.

Q-
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4. INTRODUCAO

4.1. Aspectos clinicos e epidemioldgicos

A epilepsia é uma doenca neuroldgica cronica caracterizada por uma predisposicdo duradoura (isto é,
persistente) do cérebro em gerar crises epilépticas (convulsdes). A convulsdo resulta de descargas neuronais sincronicas
e anormais em redes cerebrais hiperexcitaveis?. Essas crises podem se manifestar de forma motora, sensorial,

autondmica ou psiquica, sem associa¢do com agressdes agudas ao sistema nervoso central'2,

Além das manifesta¢des clinicas, a epilepsia estd associada a consequéncias neurobioldgicas, cognitivas,
emocionais e sociais que podem comprometer significativamente a funcionalidade e a qualidade de vida dos individuos.
Essa condicdo aumenta o risco de mortalidade, especialmente devido a acidentes, traumas relacionados as crises,
episddios prolongados de convulsdo e morte subita inesperada associada a epilepsia (“Sudden Unexpected Death in
Epilepsy”, na sigla em inglés, SUDEP). Também é comum a presenca de comorbidades psiquiatricas, como transtornos de
ansiedade e depressdo. As implicacdes psicossociais incluem restricdes legais a conducado de veiculos, barreiras a insercao
e permanéncia no mercado de trabalho, isolamento social, efeitos adversos dos medicamentos antiepilépticos, disfuncao

sexual e a vivéncia do estigma social relacionado a doenca3.

As causas da epilepsia sdao classificadas em seis categorias etioldgicas: genética, estrutural, metabdlica,
infecciosa, imunoldgica e de origem desconhecida. Um mesmo paciente pode apresentar epilepsia atribuida a mais de
uma dessas categorias, uma vez que essas etiologias ndo sdo organizadas de forma hierarquica e a relevancia atribuida a
cada categoria pode variar de acordo com o contexto clinico®. Nas criangas, as convulses geralmente tém origem
genética, sendo também frequentes aquelas causadas por lesGes perinatais e malformagdes no desenvolvimento cortical.
Em adultos sem predisposicdo genética conhecida para epilepsia, as principais etiologias incluem infec¢bes do sistema
nervoso central (como encefalite e meningite), traumatismos cranioencefalicos e neoplasias intracranianas. Em idosos, a

epilepsia é frequentemente secundéria a doencas neurodegenerativas, traumatismos cranianos e tumores cerebrais®.

De acordo com a Liga Internacional Contra a Epilepsia, do inglés International League Against Epilepsy (ILAE) de

2025°, o diagndstico de epilepsia pode ser estabelecido nas seguintes circunstancias:
(i) ocorréncia de duas ou mais crises epilépticas ndo provocadas, com intervalo superior a 24 horas;

(ii) uma Unica crise nao provocada acompanhada de risco de recorréncia superior a 60% nos

proximos dez anos, com base em dados clinicos e exames complementares; ou
(iii) identificacdo de uma sindrome epiléptica reconhecida.

A probabilidade de um individuo ter uma Unica crise epiléptica ao longo da vida é de 10%. Embora a grande
maioria das pessoas que tém uma Unica crise ndo desenvolva epilepsia, a epilepsia € uma das doengas neuroldgicas mais
prevalentes, afetando aproximadamente cerca de 70 milhdes de pessoas em todo o mundo®>’®. Independentemente da

localizagcdo geografica, a prevaléncia de epilepsia ativa geralmente fica entre 4 e 12 casos por 1.000 habitantes. A
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incidéncia dessa patologia varia de acordo com idade, sexo, raga, tipo de sindrome epiléptica e condicOes
socioecondmicas®. Observa-se uma maior incidéncia da doenca em paises de baixa renda, geralmente acima de 80 a 100
casos por 100.000 pessoas por ano. Ja em paises de alta renda, a incidéncia é em torno de 50 casos por 100.000 habitantes

por ano®.

Estima-se que no Brasil sejam diagnosticados 340 mil novos casos de epilepsia por ano, havendo 1,8 milhdo de
pacientes com epilepsia ativa e que pelo menos 9 milhGes de pessoas jd apresentaram crise epiléptica alguma vez na
vida®. A localizacdo geografica exerce influéncia significativa na epidemiologia da epilepsia, uma vez que infec¢des
parasitdrias como malaria, neurocisticercose e oncocercose configuram-se entre os principais fatores de risco evitaveis

da doenca em escala global.

A epilepsia raramente ocorre de forma isolada, sendo comum a presenca de comorbidades. As associa¢cdes mais
relevantes incluem doengas estruturais e funcionais do sistema nervoso central, como acidente vascular cerebral,
deméncia e enxaqueca. Entretanto, condi¢cdes ndo neuroldgicas também apresentam maior frequéncia em individuos
com epilepsiall. Entre essas, destacam-se doencas cardiovasculares, hipertens3o arterial, doenca pulmonar obstrutiva
cronica (DPOC) e neoplasias, que ocorrem com maior prevaléncia nessa populagdo em comparagdo com a populagdo
geral. Além disso, distUrbios gastrointestinais também sdo mais comuns®. As comorbidades psiquidtricas também sdo
altamente prevalentes entre pessoas com epilepsia, incluindo depressao, transtornos de ansiedade e psicose, sendo a

esquizofrenia igualmente relatada®’.

4.2. Classificacao das crises epilépticas, tipo de epilepsia e sindrome

A epilepsia é classificada por meio de um sistema multinivel, concebido para ser aplicadvel em diferentes cenarios
clinicos. Esse modelo inclui trés niveis principais: tipo de crise, tipo de epilepsia e sindromes epilépticas. Em cada um
desses estagios é fundamental identificar a etiologia e as comorbidades associadas, uma vez que essas informagdes

podem influenciar diretamente as decisdes terapéuticas®.

4.2.1. Tipos de crises epilépticas

As crises epilépticas, também denominadas eventos ictais, sdo caracterizadas por descargas neuronais anormais,
abruptas, sincronizadas e ritmadas que se originam em populagdes neuronais funcionalmente alteradas. Essas descargas
podem incluir padrdes de alta frequéncia conhecidos como "oscilagGes rapidas”, na faixa de 250 a 500 Hz, frequentemente

associadas a atividade epileptogénica®?.

Tais eventos resultam de um desequilibrio entre os mecanismos de excitagdo e inibicdo no sistema nervoso
central, favorecendo um estado de hiperexcitabilidade e sincronia excessiva entre neurdnios. Fora das crises clinicas,

durante o periodo interictal, € comum observar no eletroencefalograma (EEG) a presenca de picos interictais, que sdo
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potenciais negativos de grande amplitude (entre 1 e 5 mV), com duragao variavel de 50 a 200 milissegundos, seguidos por

ondas lentas, geralmente sem manifestacdes comportamentais associadas'?.

A dinamica dos eventos ictais pode ser dividida em trés fases fisioldgicas principais: inicio, disseminac¢do e
terminagdo. Tipicamente, uma crise se inicia com uma fase tonica, associada ao recrutamento rapido de neurdnios devido
a perda de controle inibitério, evoluindo para uma fase clénica, marcada por padrdes de descarga repetitivos (pico-onda),

os quais podem refletir a tentativa de restauracdo da inibic3o sindptica e eventual cessa¢do da crise®?.

Assim, a classificacdo das crises epilépticas proposta pela ILAE em 2017 organiza as crises com base no local de
inicio da atividade elétrica cerebral, dividindo-as em trés categorias principais: inicio focal, inicio generalizado e inicio
desconhecido. Essa estrutura pode ser utilizada de forma basica, com classificagdo mais geral, ou expandida, com
detalhamento adicional de manifesta¢do sintomatica (sintomas motores e ndo motores). A escolha entre essas versoes

depende do contexto clinico e da necessidade de especificidade diagndstica®®.

No caso das crises de inicio focal, previamente denominadas parciais, o foco epileptogénico esta localizado em
uma ou mais regides cerebrais especificas, caracterizando-se como unifocal ou multifocal, respectivamente. Elas podem
ocorrer com ou sem alteracdo da percepcdo, substituindo os antigos termos "crises parciais simples" (perceptivas) e
"crises parciais complexas" (desperceptivas). A versao expandida da classificacdo permite detalhar ainda mais essas crises,
com base nas manifestac¢oes clinicas predominantes. Quando a crise é de inicio motor, podem ocorrer manifestacoes
como automatismos, movimentos clonicos, mioclénicos, ténicos, aténicos, espasmos epilépticos ou crises hipercinéticas.
Ja nas crises de inicio ndo motor, os sintomas podem incluir alteragcdes autonémicas, cognitivas, emocionais, sensoriais
ou interrupc¢do da atividade. Quando ndo é possivel determinar o nivel de consciéncia, a crise é classificada apenas com
base nas manifestagGes clinicas predominantes. Em certos tipos, como crises atonicas e espasmos epilépticos, a avaliacdo

do estado de consciéncia pode ser dispensada®®.

As crises de inicio generalizado, nas quais a atividade cerebral anormal envolve ambos os hemisférios cerebrais
com comprometimento da consciéncia desde o inicio e se subdividem em crises motoras e ndo motoras. As motoras
incluem manifestagdes tonico-clonicas, cldnicas, tdnicas, mioclonicas, aténicas, espasmos epilépticos, bem como formas
combinadas como mioclonico-atonicas ou mioclénico-tonico-clonicas. Ja as crises ndo motoras, também chamadas de
auséncias, podem ser tipicas, atipicas, miocldnicas ou caracterizadas por mioclonia palpebral. Algumas dessas formas
estdo associadas a sindromes especificas, como a epilepsia mioclénico-aténica (sindrome de Doose) e a epilepsia

miocldnica juvenil*2,

As crises de inicio desconhecido sdo aquelas em que ndo é possivel identificar com clareza o ponto de partida da
atividade epiléptica, como em episédios que ocorrem durante o sono ou sem testemunhas. Essas crises podem ser
descritas como motoras, como nas crises tonico-clénicas ou espasmos epilépticos, ou ndo motoras, como aquelas com
paragem de atividade. Com o avanco da investigacdo clinica ou de exames complementares, é possivel que uma crise
inicialmente classificada como de inicio desconhecido seja posteriormente reclassificada como de inicio focal ou

generalizada®®.
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4.2.2. Tipos de epilepsia

Apds a identificacdo do tipo de crise epiléptica, o préximo passo é classificar o tipo de epilepsia. Segundo a ILAE
(2017), as epilepsias podem ser agrupadas em quatro categorias: focal, generalizada, combinada (focal e generalizada) e
de tipo desconhecido. Essa classificacdo visa orientar o manejo clinico, estimar o prognéstico e avaliar o risco de

comorbidades cognitivas, psiquidtricas ou de mortalidade®813,

A epilepsia focal é caracterizada por crises que se iniciam em uma regido especifica de um hemisfério cerebral,
com propagacao variavel, podendo ou nao atingir o hemisfério contralateral. Essas crises podem manter a consciéncia
preservada ou ndo, e apresentar manifestacdes motoras ou ndo motoras. Quando evoluem para crises tonico-clénicas
gue envolvem ambos os hemisférios, sdo denominadas crises focais com progressao bilateral, substituindo a antiga

definicdo de generalizac3o secundaria®®13,

Nas epilepsias generalizadas, as crises afetam redes bilaterais desde o inicio. O diagndstico baseia-se em dados
clinicos e, preferencialmente, em EEG com descargas de ponta-onda generalizadas. Mesmo na auséncia de alteracdes no
EEG, o diagndstico pode ser sustentado por sinais clinicos como mioclonias ou histérico familiar. Os tipos de crise mais

comuns incluem auséncias, mioclénicas, atdnicas, tonicas e tonico-clonicas*®*3.

Quando ha evidéncia de crises focais e generalizadas em um mesmo individuo, classifica-se como epilepsia
combinada. O diagndstico é feito com base em manifestagcbes clinicas e pode ser apoiado por achados
eletroencefalograficos compativeis, embora a atividade epileptiforme nao seja obrigatdria. Sindromes como Dravet e

Lennox-Gastaut exemplificam esse grupo®®13,

Ja nas epilepsias de tipo desconhecido, ndo ha dados suficientes para determinar se as crises tém origem focal,
generalizada ou mista. Isso ocorre, por exemplo, em pacientes com crises ténico-clénicas simétricas recorrentes e EEG
normal, nas quais a origem da atividade epiléptica permanece incerta até que exames complementares ou a evolugao

clinica permitam uma definicdo mais precisa®®*3,

4.2.3. Sindrome epiléptica

Apds a definicdo do tipo de crise e do tipo de epilepsia, pode ser possivel diagnosticar uma sindrome epiléptica.
Essa classificagdo considera um conjunto de manifesta¢des clinicas e eletrograficas que tendem a ocorrer de forma
recorrente e padronizada em determinados grupos de pacientes. As sindromes epilépticas podem envolver caracteristicas

clinicas, como déficits cognitivos ou psiquiatricos, e alteracdes detectdveis em exames como o EEG ou a neuroimagem®*&13,

Essas sindromes sdo frequentemente organizadas de acordo com a idade de inicio, padrdo de evolugdo, fatores
precipitantes e progndstico. Embora nem sempre tenham etiologia definida, seu reconhecimento pode ter impacto direto
na conduta terapéutica. Na atualizacdo de 2017, a ILAE agrupou as sindromes em dois grandes grupos: epilepsias

generalizadas idiopaticas e epilepsias focais autolimitadas®®13,
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As epilepsias generalizadas idiopdticas incluem quatro sindromes principais: epilepsia de auséncia da infancia,
epilepsia de auséncia juvenil, epilepsia mioclonica juvenil e epilepsia com crises ténico-clénicas generalizadas. Embora o
termo “idiopdtica” seja mantido, reconhece-se que muitas dessas sindromes tém origem genética, sendo apropriado o

uso do termo “epilepsia generalizada genética” em casos individualizados*#13,

As epilepsias focais autolimitadas, por sua vez, ocorrem tipicamente na infancia e incluem, entre outras, a
epilepsia com pontas centrotemporais (anteriormente chamada de “benigna”) e as epilepsias occipitais autolimitadas. O
termo “benigna” foi substituido por “autolimitada” e “farmacossensivel”, pois se reconheceu que essas sindromes podem
estar associadas a impactos cognitivos mesmo que transientes. A nomenclatura atual reflete melhor a evolugdo
espontaneamente favoravel e o bom controle esperado com tratamento medicamentoso. Por fim, a definicdo da etiologia

da epilepsia é uma etapa essencial para direcionar o tratamento e estabelecer o progndstico*813,

4.2.4. Foco epileptogénico: conceito e implicagées clinicas

O conceito de foco epileptogénico é fundamental para a compreensao das epilepsias focais e, sobretudo, para
o planejamento cirdrgico em casos de epilepsia resistente aos medicamentos. Trata-se do ponto inicial onde surgem as

descargas neuronais anormais que desencadeiam as crises epilépticas®*.

Contudo, no contexto da cirurgia de epilepsia, o conceito mais relevante é o de zona epileptogénica, definida
como a menor area do cortex cerebral cuja remocao é necessaria e suficiente para interromper as crises. Essa zona é uma
entidade funcional e ndo diretamente visualizavel, sendo delimitada por meio da integracdo de dados clinicos,
eletroencefalograficos, de neuroimagem, avaliagGes neuropsicoldgicas e, em casos complexos, com o uso de técnicas

invasivas'*.

Embora os termos “foco” e “zona epileptogénica” sejam, por vezes, utilizados de forma intercambidvel, eles
possuem significados distintos. O foco epileptogénico refere-se a um ponto anatémico preciso onde a atividade ictal se
inicia, enquanto a zona epileptogénica pode abranger uma regidao mais extensa, funcionalmente responsavel pela geragao
e propagacdo das crises'®. Como descrito por Rosenow e Liiders (2001), a zona epileptogénica frequentemente n3o
coincide com outras zonas envolvidas, como a zona irritativa (descargas interictais no EEG), a zona sintomatogénica
(manifestagdo clinica), a zona estrutural (anormalidades em exames de imagem) e a zona funcional, que envolve regides

eloquentes do cérebro associadas a fun¢des essenciais como linguagem, motricidade, sensibilidade e cogni¢ado.

A preservacgdo da zona funcional é um aspecto critico no planejamento cirdrgico, uma vez que lesdes nessas
areas podem ocasionar déficits neuroldgicos irreversiveisl®. Nesse contexto, destaca-se a importancia da MNIO, objeto
central deste documento, cuja principal finalidade é prevenir lesGes neuroldgicas iatrogénicas durante a ressec¢do de

areas epileptogénicas em cirurgias de epilepsia.
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4.3. Classificacdao Estatistica Internacional De Doengas e Problemas Relacionados a

Sadde (CID-10)

A classificagdo das epilepsias segundo a CID-10, nos cddigos de G40.0 a G40.8, abrange uma ampla gama de
sindromes epilépticas que variam quanto a localizacdo, etiologia e padrao clinico das crises. No entanto, nem todas essas
condicOes sao elegiveis para tratamento cirurgico e a indicacdao da MNIO depende de critérios especificos, principalmente
a presenca de epilepsia refratdria de origem focal, com foco bem localizado e ressecdvel. A cirurgia de epilepsia com

suporte da MNIO é especialmente indicada nos seguintes tipos:

e G40.0 - Epilepsia e sindromes epilépticas idiopdticas definidas por sua localizacdo (focal) (parcial) com crises de

inicio focal,

e G40.1 - Epilepsia e sindromes epilépticas sintomdticas definidas por sua localizagdo (focal) (parcial) com crises

parciais simples;

e G40.2 - Epilepsia e sindromes epilépticas sintomdticas definidas por sua localizacdo (focal) (parcial) com crises

parciais complexas.

Esses subtipos representam os principais candidatos a cirurgia quando ha falha no tratamento medicamentoso
e confirmacdo de uma zona epileptogénica delimitada. A MNIO é indicada nesses casos para preservar funcoes
neuroldgicas criticas durante a resseccdo, especialmente em regides eloquentes. Por outro lado, os seguintes tipos

raramente constituem indicagdo cirurgica, exceto em situacGes altamente especificas:
o G40.3 — Epilepsia e sindromes epilépticas generalizadas idiopdticas;
e G40.4 — Outras epilepsias e sindromes epilépticas generalizadas
e G40.5 - Sindromes epilépticas especiais
e G40.6 — Crises de grande mal, ndo especificada (com ou sem pequeno mal);
e G40.7 — Pequeno mal ndo especificado, sem crises de grande mal;

e G40.8 — Outras epilepsias.

Nota: (1) o termo idiopdtico refere-se a uma etiologia possivelmente genética ou genética identificada; (2) o termo sintomdtico refere-se a uma
etiologia identificada; (3) o termo parciais simples refere-se a crises focais sem alteragdo da consciéncia; (4) o termo parciais complexas refere-se a
crises focais com alteragcdo da consciéncia; (5) o termo outras epilepsias e sindromes epilépticas generalizadas refere-se as sindromes de Ohtahara,
West, Lennox-Gastaut e Doose; (6) o termo sindromes epilépticas especiais refere-se a crises relacionadas ao uso de dlcool ou medicamentos,
modificagbes hormonais, privagéo de sono ou estresse; (7) o termo crise de grande mal refere-se a crise ténico-clénica generalizada; (8) o termo

pequeno mal refere-se a crises de auséncia tipica.
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4.4. Diagnéstico

O diagnéstico da epilepsia é complexo e ndo conta com um exame especifico que sirva como padrao-ouro de
forma acessivel. O diagndstico se baseia fundamentalmente em uma anamnese minuciosa, associada ao relato de uma
testemunha ocular confiavel. A confirmacado de uma crise epiléptica exige a interpretagao integrada de sinais e sintomas,

uma vez que henhuma manifestac3o isolada &, por si s6, indicativa de epilepsia®.

E crucial considerar e excluir causas de eventos paroxisticos ndo epilépticos, pois erros diagndsticos sdo comuns
e podem resultar em condutas desnecessdrias e prejudiciais. A sincope frequentemente associada a perda transitdria de

consciéncia e as crises de origem psicogénica ou funcional s30 as principais mimetizadoras de crises epilépticas®.

Nesse contexto, recomenda-se que todo o paciente com suspeita de uma primeira crise seja submetido a um
eletrocardiograma (ECG) de 12 derivagdes, visando a deteccdo de possiveis causas cardiacas subjacentes. Além disso,
alteracdes metabdlicas, como a hipoglicemia, devem sempre ser investigadas, pois podem desencadear eventos

convulsivos®®.

O EEG é uma ferramenta de suporte diagndstico, capaz de identificar descargas epileptiformes interictais que
reforcam a hipétese clinica. Embora ndo seja util para excluir o diagnéstico de epilepsia, o EEG pode fornecer informacgdes
importantes sobre o tipo provavel de epilepsia (focal ou generalizada), auxiliar na identificagdo de sindromes epilépticas
especificas e contribuir para a estimativa do risco de recorréncia®. Se houver suspeita de epilepsia apds a avaliac3o clinica,
recomenda-se a realizacdo de um EEG de rotina, preferencialmente com o paciente acordado, o mais precocemente

possivel — idealmente dentro de 72 horas apds a primeira crise?®.

Na eventualidade de um EEG de rotina resultar normal e persistirem duvidas clinicas, recomenda-se considerar
a realizagdo de um EEG com privagdo de sono. Se, mesmo assim, os achados forem inconclusivos e houver incerteza
diagndstica significativa, pode-se recorrer a um EEG ambulatorial de maior duragdo (até 48 horas), visando capturar
episddios espontaneos e aprofundar a investigac3o diagndstica®®. Nos casos em que a duvida persiste apds EEGs iniciais,
a monitorizagdo prolongada com video-EEG continua sendo o método mais sensivel, permitindo a correlagdo entre a
atividade elétrica cerebral e os eventos clinicos observados, especialmente em pacientes com alta frequéncia de

episddios®.

A ressonancia magnética (RM) é o exame de imagem de escolha na investigacdo de pacientes com epilepsia
recém-diagnosticada, exceto nos casos de epilepsia generalizada idiopatica ou epilepsias autolimitadas da infancia, como
aquelas com espiculas centrotemporais. Quando a RM for contraindicada, considera-se a tomografia computadorizada

(TC) de cranio como alternativa, embora com menor sensibilidade para alteracdes estruturais sutis®.

A identificacdo de anticorpos neuronais possibilitou o reconhecimento de formas autoimunes de epilepsia,
especialmente em pacientes com epilepsia focal sem causa definida. Os anticorpos mais associados a encefalite
autoimune s3o anti-NMDA, LGI1, CASPR2 e GAD65°. O diagndstico deve ser considerado em pacientes com epilepsia de

inicio recente e quadro compativel com encefalite limbica, especialmente quando a avaliagdo inicial ndo revela uma causa
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evidente. A testagem de anticorpos deve ser feita preferencialmente no liquor, principalmente em suspeita de encefalite
anti-NMDA. Resultados sorolégicos, como VGKC positivo sem LGI1 ou CASPR2, e titulos baixos de GAD65 devem ser
interpretados com cautela. O rastreamento neopldsico é recomendado, especialmente nos casos com anticorpos anti-

NMDA?®.

Segundo o NICE, ndo ha evidéncias suficientes para indicar testagem de anticorpos de forma rotineira em todos
os pacientes com epilepsia. No entanto, a investigacdo é recomendada apenas quando ha forte suspeita de encefalite
autoimune, pois o tratamento precoce com imunoterapia pode melhorar os desfechos clinicos, superando o uso isolado
de anticonvulsivante®®. Ainda s3o necessarias mais pesquisas para definir quais estratégias imunoldgicas s3o mais eficazes

em cada subtipo de epilepsia autoimune®?®,

4.5. Tratamento

4.5.1. Tratamento medicamentoso

De acordo com a Portaria Conjunta n2 17, de 21 de junho de 2018, que institui o Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas (PCDT) da Epilepsia no ambito do SUS, o tratamento medicamentoso da epilepsia tem como objetivo
controlar as crises, reduzir efeitos adversos e preservar a qualidade de vida do paciente3. A escolha do farmaco
antiepiléptico (FAE) deve ser individualizada, considerando o tipo de crise, a sindrome epiléptica, o perfil clinico do
paciente (idade, comorbidades, sexo, uso concomitante de medicamentos), além da tolerabilidade e seguranca a longo

prazod.

Os principais mecanismos de agao dos FAEs incluem o bloqueio de canais de sédio e cdlcio, a potencializagdo da
inibicdo GABAérgica e a ligacdo a proteina SV2A, todos atuando na modulagdo da excitabilidade neuronal. A terapéutica
deve iniciar-se preferencialmente com monoterapia, utilizando-se FAEs como carbamazepina, acido valprdico,
lamotrigina, levetiracetam ou fenitoina, conforme a forma clinica da epilepsia. Em caso de falha, recomenda-se a troca
gradual por outro farmaco de primeira linha. A combina¢do de dois FAEs é considerada apds duas monoterapias
ineficazes, sendo desencorajada a associa¢cdo de mais de dois medicamentos, dada a baixa eficacia adicional e 0 aumento
do risco de efeitos adversos. Farmacos mais recentes, como gabapentina, topiramato, vigabatrina e clobazam,
apresentam menor risco de interagdes medicamentosas, embora com menor histdrico de seguranca a longo prazo. A

decisdo terapéutica deve sempre equilibrar eficécia, tolerabilidade, impacto funcional e preferéncia do paciente®.

4.5.2. Cirurgia

Embora os medicamentos anticonvulsivantes sejam considerados o tratamento de primeira linha para a
epilepsia, cerca de 30% dos pacientes ndo atingem o controle sustentado das crises, mesmo ap0s a utilizagdo adequada

de pelo menos dois medicamentos antiepilépticos apropriados, sendo essa condicdo definida como epilepsia
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farmacorresistente®. A epilepsia focal é a forma mais prevalente da doenca. Nos casos de epilepsia focal resistente aos
medicamentos, a cirurgia pode ser uma opg¢ao terapéutica eficaz, desde que seja possivel localizar com precisdo o foco
convulsivo. A remog¢ao ou desconexao dessa regido cerebral pode proporcionar controle significativo ou até a eliminagao
das crises, resultando em uma melhora expressiva na qualidade de vida dos pacientes'®. As evidéncias cientificas
demonstram que a cirurgia é o tratamento mais eficaz para criangas, adolescentes e adultos com epilepsia focal resistente

ao tratamento medicamentoso®®.

Segundo o consenso da ILAE de 2022, a avaliacdo para cirurgia deve ser oferecida assim que confirmada a
farmacorresisténcia, independentemente da idade, tipo de epilepsia, localizacdo do foco, comorbidades psiquidtricas ou
duracdo da doenca. Em pacientes com epilepsia focal resistente a medicamentos, a cirurgia da epilepsia é promissora
dependendo do tipo de epilepsia, com aproximadamente 65% dos pacientes ficando livres de crises'®. O objetivo
primordial da cirurgia da epilepsia é o controle das crises epilépticas de acordo com a classificagdo do controle pds-

operatdrio de Engel*® (Quadro 1).

Quadro 1. Classificagdo do controle pds-operatdrio das crises epilépticas.

Classe m Descrigao

Classe | Livre de crises epilépticas incapacitantes

A Completamente livre de crises desde a cirurgia

B Apenas crises parciais simples, ndo incapacitantes, desde a cirurgia

C Algumas crises incapacitantes no periodo inicial pds-operatoério, seguidas de auséncia de crises por 22 anos

D ConvulsGes generalizadas apenas associadas a descontinuag¢do das drogas antiepilépticas
Classe I Crises incapacitantes muito raras (quase livre de crises)

A Inicialmente livre de crises incapacitantes com ocorréncia rara posterior

B Raras crises incapacitantes desde a cirurgia

C Crises incapacitantes ocasionais desde a cirurgia com raras crises nos ultimos 2 anos

D Crises exclusivamente noturnas
Classe IlI Melhora significativa

A Reducdo significativa da frequéncia das crises

B Periodos prolongados sem crises (>50% do seguimento pds-operatorio), porém <2 anos
Classe IV Auséncia de melhora significativa

A Reducgdo na quantidade das crises

B Sem mudancgas significativas no controle das crises

C Piora na frequéncia das crises

Fonte: elaboragdo propria.

A cirurgia tem se mostrado eficiente para o controle das crises, além de contribuir de forma positiva na
qualidade de vida dos pacientes com epilepsias refratarias. O encaminhamento precoce é fundamental, pois melhora a
sobrevida e qualidade de vida, reduz o risco de dano cognitivo irreversivel, especialmente em criangas e permite acesso

a terapias alternativas, mesmo nos casos ndo candidatos a ressec¢io?’.
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Nesse cenario, a necessidade de preservar fungdes neuroldgicas durante o procedimento cirdrgico demanda o
uso de técnicas de monitoramento neurofisiolégico intraoperatério (MNIO). Os tipos de testes neurofisioldgicos incluem
potenciais evocados motores (PEM), para monitorar as vias motoras descendentes, potenciais evocados
somatossensoriais (PESS), para vias sensoriais ascendentes, potenciais evocados auditivos de tronco encefdlico (PEATE),
potenciais evocados visuais (PEV), EEG, para registrar a atividade elétrica cerebral, e eletroneuromiografia (ENMG), para

monitorar sistemas neuromusculares periféricos?®.

A MNIO que utiliza apenas uma técnica é classificada como unimodal, podendo empregar a ENMG para a
identificacdo de nervos ou a eletrocorticografia (ECoG), uma modalidade do EEG, também conhecida como
eletroencefalografia intracraniana (iEEG) para a identificacdo de areas epileptogénicas. J4 a MNIO que emprega mais de
uma técnica é denominada multimodal (MNIOMm), combinando potenciais evocados sensitivos e motores, associados

ou n3o a ECoG e a ENMG*,

No Brasil, a monitorizacdo unimodal em cirurgias de baixa complexidade pode ser realizada pelo cirurgido
durante o procedimento, desde que o especialista seja treinado na modalidade de exame utilizada. No entanto, para
cirurgias complexas e para a MNIOMm, exige-se a presenca de neurofisiologista durante o procedimento cirurgico. A
resolucdo n°2383/2024 do Conselho Federal de Medicina (CFM) também define os pardmetros e informagdes que

necessitam constar no relatério do exame e no termo de consentimento livre e esclarecido para o paciente®®,

Vale destacar que, em 2023, apdés recomendacdo da Conitec, a MNIO foi incorporada ao SUS para
procedimentos de exérese tumoral com alto risco de comprometimento neurolégico, em pacientes com tumor
cerebelopontino. Os equipamentos multimodais utilizados para essa finalidade, adquiridos ou ja disponiveis em centros

especializados, sdo aplicaveis a outras indica¢des, como em cirurgias de coluna vertebral®™.

4.5.3. Neuroestimulagdo (estimulagdo do nervo vago)

A estimulagdo do nervo vago (ENV) é uma modalidade de terapia neuromodulatéria indicada como tratamento
complementar para pacientes com epilepsia refrataria ao uso de medicamentos antiepilépticos, especialmente quando a
cirurgia de remocao do foco epiléptico n3o é vidvel®. A técnica consiste em um gerador de pulsos alimentado por bateria
que é implantado cirurgicamente sob a pele, geralmente na regido superior esquerda do térax. Um eletrodo é entdo
passado subcutaneamente e conectado ao nervo vago esquerdo na altura do pescoco. Esse sistema permite a entrega de
estimulagdo elétrica programada de forma continua e controlada. Os parametros de estimulacdo como frequéncia e
largura dos pulsos, intensidade da corrente elétrica, bem como os intervalos de ativagdo e repouso sdo ajustados por
profissionais de salde por meio de um dispositivo externo de programacdo. Além disso, o préprio paciente ou um
cuidador pode ativar estimulos adicionais ou temporariamente suspender a estimulac¢do, utilizando um ima especifico

posicionado sobre o gerador.
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A vida util da bateria do dispositivo varia entre 8 e 10 anos, podendo ser substituida com seguranga em
procedimentos de menor porte, geralmente sob anestesia local. O regime terapéutico convencional consiste em ciclos de
estimulagdo intermitente, como 30 segundos de ativa¢do seguidos por 5 minutos de pausa, operando de forma continua
ao longo do dia e da noite®. A técnica é contraindicada em casos de vagotomia cervical prévia, apneia do sono ndo
controlada e arritmias cardiacas importantes. Embora os mecanismos neurofisiolégicos ainda ndo sejam completamente
compreendidos, acredita-se que os estimulos vagais ativem projecGes para o nucleo do trato solitdrio e demais estruturas
do tronco encefdlico, modulando circuitos excitatérios e influenciando o tonus autondmico, com possivel impacto na

limitacdo da propagacdo das descargas epilépticas’.

A eficacia da ENV tem sido demonstrada em diversos estudos clinicos. Em avaliagdes com acompanhamento de
até dois anos, observou-se que cerca de 40% a 59% dos pacientes obtém reducdo significativa (250%) na frequéncia das
crises. Dados de registros clinicos indicam queda de 584 para 292 crises anuais, em média. A taxa de remissdao completa
é menor, variando de 4,8% a 11,8% em populacdes pedidtricas com epilepsia farmacorresistente. Apesar de ndo substituir
a cirurgia ressectiva em pacientes com foco bem definido, a ENV representa uma alternativa importante, sobretudo para
os cerca de 20% a 30% dos pacientes que ndo sao elegiveis para procedimentos ablativos, como a lobectomia ou a

calosotomia, cujas taxas de sucesso podem alcangar 70% em epilepsias do lobo temporal®.

4.5.4. Dieta cetogénica

A dieta cetogénica (DC) é uma terapia metabdlica ndo farmacoldgica utilizada como adjuvante no manejo da
epilepsia refrataria, sobretudo em criancas com sindromes epilépticas especificas e em casos nos quais a cirurgia ndo é
vidvel. Criada em 1921 na Mayo Clinic em Rochester, Minnesota por Wilder*, a DC visa mimetizar os efeitos bioquimicos
do jejum, promovendo um estado de cetose por meio de uma dieta rica em lipidios, moderada em proteinas e com baixo
teor de carboidratos®. Diversos protocolos dietéticos foram desenvolvidos a partir da versdo classica, incluindo a dieta
com triglicerideos de cadeia média (DTCM), a dieta modificada de Atkins (DMA) e a dieta de baixo indice glicémico (DBIG),
com o objetivo de melhorar a adesdo, tolerabilidade e flexibilidade alimentar, especialmente em ambientes domiciliares

ou escolares?.

Estudos observacionais de longo prazo sugerem que os efeitos benéficos da DC podem se manter por anos, com
melhora do desenvolvimento neuropsicomotor associada a redu¢do de farmacos antiepilépticos e seus efeitos colaterais>.

De acordo com o PCDT da Epilepsia no ambito do SUS, de junho de 2018, a DC é indicada para as seguintes condigdes:
e Sindrome da Deficiéncia da GLUT-1;
e Deficiéncia da piruvato-desidrogenase;
e Epilepsia mioclénico — atbnica (Sindrome de Doose);

e Espasmos epilépticos (Sindrome de West);
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e Sindrome de Lennox — Gastaut;

e Sindrome de Dravet;

e Complexo Esclerose tuberosa;

e Sindrome de Rett;

e Doencas mitocondriais;

e “FIRES” - Estado de mal epiléptico induzido por febre;

e Criangas e adultos que se alimentam somente de férmulas (lactentes ou pacientes em alimentagao

enteral).

A dieta é contraindicada em doengas do metabolismo lipidico (ex.: deficiéncia de carnitina ou defeitos da beta-
oxidagdo) e em situagGes nas quais ndo é possivel manter nutricdo adequada. Os efeitos adversos mais comuns incluem
disturbios gastrointestinais, hipoglicemia, litiase renal e dislipidemia3. A introdug3o da dieta pode ocorrer em ambiente
hospitalar ou domiciliar, com ou sem jejum inicial. A proporgdo lipidio:carboidrato/proteina (geralmente 4:1 ou 3:1) é
individualizada conforme idade, comorbidades e resposta clinica. Caso a DC resulte em reducdo significativa (> 50%) das
crises, recomenda-se sua manutencao por 2 a 3 anos. Na deficiéncia de GLUT-1 ou de piruvato desidrogenase, a DC pode
ser mantida por tempo indeterminado, com ajustes graduais na proporcdo cetogénica®. No entanto, quanto as
recomendacdes atuais do NICE (2022), o comité nado identificou evidéncias suficientes para indicar rotineiramente dietas
cetogénicas em adultos ou criangas com epilepsia refrataria. Apesar disso, reconhece que, na pratica clinica, beneficios
podem ser observados em subgrupos especificos de pacientes, especialmente em sindromes epilépticas infantis raras. O
NICE também alerta para os potenciais riscos de longo prazo e os custos envolvidos, recomendando que a decisdo de

iniciar a DC seja feita por equipes especializadas e com monitoramento rigoroso.”

5. TECNOLOGIA AVALIADA

5.1. Ficha técnica da tecnologia proposta

A MNIO é um procedimento realizado durante cirurgias com risco de lesdo de estruturas neurais, com o objetivo
de monitorar, em tempo real, a integridade funcional do sistema nervoso central e periférico e subsidiar a tomada de
decisdo da equipe cirdrgica. Trata-se de um conjunto de modalidades e técnicas neurofisiolégicas que podem ser
utilizadas de forma isolada ou combinada, a depender do tipo de procedimento, das estruturas em risco e do objetivo
clinico da monitorizagdo. Entre as modalidades empregadas incluem-se PEM, PESS, PEATE, ENMG e EEG, e, no contexto
da cirurgia de epilepsia, a ECoG intraoperatéria (ECoGio). Operacionalmente, a MNIO é realizada com o paciente em
ambiente cirdrgico, geralmente sob anestesia geral, por meio do posicionamento de eletrodos para estimulacdo e/ou

registro da atividade bioelétrica de vias neurais especificas. As respostas obtidas sdo analisadas continuamente por
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profissional capacitado em neurofisiologia intraoperatdria, que comunica alteragdes relevantes a equipe cirurgica,
permitindo ajustes na abordagem operatéria com a finalidade de reduzir o risco de déficits neuroldgicos, preservar areas
eloguentes e, quando aplicdvel, auxiliar na delimitac3o da 4rea epileptogénica a ser ressecada'®2%. A seguir, s3o descritas

as principais técnicas atualmente utilizadas na MNIO.

5.1.1 Potenciais Evocados (PE)

Os potenciais evocados (PEs) sdo classificados conforme a via neural que esta sendo monitorada. Essa técnica
consiste na aplicacdo de um estimulo externo que desencadeia uma resposta elétrica nas estruturas neurais, a qual é
registrada em forma de grafico, com o tempo (ms) no eixo x e a voltagem (mV) no eixo y. Dentre os principais parametros
analisados na forma de onda gerada, destacam-se a amplitude e a laténcia. A laténcia, especificamente, corresponde ao

intervalo de tempo entre a estimulac3o elétrica da via neural e o registro da resposta cortical evocada?"?2.

5.1.1.1 Potenciais evocados somatossensoriais (PESS)

Os PESS constituem uma das técnicas mais amplamente utilizadas em MNIO. Essa abordagem envolve a
estimulacdo elétrica de nervos periféricos, como o nervo tibial, na regido do tornozelo, ou o nervo mediano, no punho. A
resposta gerada percorre as vias somatossensoriais até alcangar o cértex sensorial, onde é registrada por eletrodos
posicionados no couro cabeludo. Além disso, eletrodos adicionais podem ser distribuidos ao longo da via aferente para

monitorar a conduc¢3do do sinal em diferentes niveis do sistema nervoso?“2,

5.1.1.2 Potenciais evocados motores (PEM)

Os PEM sao obtidos por estimulagdo elétrica transcraniana, ativando diretamente o trato corticoespinhal. A
resposta é registrada na medula espinhal, abaixo do nivel cirdrgico, ou nos musculos-alvo. Os estimulos sdo aplicados por
eletrodos de superficie ou agulha subdérmica no couro cabeludo. Como essa técnica avalia exclusivamente as vias
piramidais, ndo inclui estruturas motoras como os ganglios da base ou o cerebelo. O PEM é amplamente utilizado para

monitorar a integridade das vias motoras durante procedimentos cirurgicos?*.

5.1.1.3 Potenciais evocados auditivos de tronco encefalico (PEATE)

Os PEATE sdo utilizados para monitorar a integridade funcional do nervo auditivo e das vias auditivas localizadas
no tronco cerebral. As respostas sdo captadas por eletrodos posicionados no couro cabeludo e/ou na orelha externa,

permitindo o registro de sinais tanto ipsilaterais quanto contralaterais®.
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5.1.2 Eletroneuromiografia (ENMG)

A ENMG é amplamente utilizada para avaliar a fungdo de nervos e musculos, sendo um exame padrdo no
diagndstico de neuropatias e miopatias. Durante cirurgias, permite monitorar a atividade de nervos cranianos, espinhais
e periféricos por meio do registro de sinais mioelétricos da musculatura, contribuindo para a avaliagao da integridade

funcional das raizes nervosas®.

5.1.3 Eletrocorticografia intraoperatéria (ECoGio)

A ECoGio, uma modalidade de EEG, consiste na colocacdo de eletrodos diretamente sobre o cortex cerebral
exposto durante cirurgias de resseccdo. Essa técnica permite a deteccdo de descargas epileptiformes interictais que
podem se estender além da area visivelmente lesada, contribuindo para a identificagdo e delimitagdo precisa da zona
epileptogénica. Indicada principalmente para casos de epilepsia temporal ou extratemporal neocortical, pode reduzir a
necessidade de eletroencefalografia invasiva prolongada?’. A técnica registra potenciais de campo local com resoluc3o

temporal de cerca de 5 milissegundos e resolucdo espacial que pode variar entre 1 e 100 micrémetros?,

A seguir, o Quadro 2 apresenta as principais informacdes relacionadas a tecnologia avaliada. Para a indicacdo em
avaliacdo, pacientes adultos e pediatricos com epilepsia submetidos a cirurgia de ressecg¢ao de foco epileptogénico, consta
o sistema MEB-9400J/MEB-9400K/MEB-9600, registrado na Anvisa sob o n? 80914690030, fabricado pela Nihon Kohden

Brasil Importacdo, Exportacdo e Comércio de Equipamentos Médicos LTDA.
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Quadro 2. Ficha da tecnologia.

Campo Descrigao

Tipo Equipamento/sistema de medida

Principio do teste/método

. L .. Monitorizacdo Neurofisiolégica Intraoperatdria (MNIO
diagndstico ¢ g P ( )

(1) Neuroscope EMG-EP: registro e andlise de sinais neurofisioldgicos por estudos de
conducdo nervosa, eletromiografia de agulha e estudos de potencial evocado.

(2) MEB-2300A/MEB-2300K: registro e andlise de sinais neurofisioldgicos por estudos de
condugdo nervosa, eletromiografia de agulha e estudos de potencial evocado.

(3) MEB-9400J/MEB-9400K/MEB-9600: registro e andlise de sinais neurofisiolégicos por
estudos de condugdo nervosa, eletromiografia de agulha e estudos de potencial evocado.
(4, 5 e 6) Neuro-MEP-Micro/Neuro-EMG-Micro: registro e analise de sinais neurofisiolégicos
por estudos de condugdo nervosa, eletromiografia de agulha e estudos de potencial
evocado.

(6) Neuro-IOM: registro, estimulagdo e analise de sinais neurofisioldgicos intraoperatdrios,
incluindo potenciais evocados, eletromiografia e eletroencefalograma durante
procedimentos cirurgicos.

(7) Cynapse: registro, estimulagdo e analise de sinais neurofisioldgicos intraoperatoérios,
incluindo potenciais evocados, eletromiografia e eletroencefalograma durante
procedimentos cirdrgicos.

(8) Cascade IOMAX: registro, estimulacdo e andlise de sinais neurofisiologicos
intraoperatérios, incluindo potenciais evocados, eletromiografia e eletroencefalograma
durante procedimentos cirurgicos.

(9) ISIS Headbox: registro, estimulagdo e andlise de sinais neurofisiolégicos
intraoperatérios, incluindo potenciais evocados, eletromiografia e eletroencefalograma
durante procedimentos cirurgicos.

(10) C2 Xplore: registro, estimulacdo e analise de sinais neurofisioldgicos intraoperatdrios,
incluindo potenciais evocados, eletromiografia e eletroencefalograma durante
procedimentos cirdrgicos.

Indicagao de uso

Indicagdo em avaliagao MNIO em cirurgias de resseccao de foco epileptogénico

(1) 80193719004 - M. F. EQUIPAMENTOS MEDICOS LTDA - EPP

(2) 10263610047 - BIOMED EQUIPAMENTOS DE BIOMEDIDAS LTDA

(3) 80914690030 - Nihon Kohden Brasil Importacdo, Exportacdo e Comércio de
Equipamentos Médicos LTDA

(4) 80969860001 - AS2 COMERCIO IMPORTACAO E EXPORTACAO LTDA - EPP -
13.598.814/0001-11

(5) 80342230001 - NEUROSOFT EQUIPAMENTOS E SUPRIMENTOS MEDICOS LTDA

(6) 80969869005 - AS2 COMERCIO IMPORTACAO E EXPORTACAO LTDA — EPP

(7) 80786949029 - PHBR MEDICAL COMERCIO E LOCACAO DE PRODUTOS MEDICOS LTDA
(8) 80386689020 - Med 7 Produtos Hospitalares LTDA EPP

(9) 81895419002 - Medagent do Brasil Comercio e Importacdo de Produtos Médicos -
Hospitalares LTDA

(10) 81895419001 - Medagent do Brasil Comercio e Importagdo de Produtos Médicos -

Hospitalares LTDA.
Fonte: elaboragdo prépria; https://consultas.anvisa.gov.br/#/saude/25351571224201607/

Registros validos

A realizacdo da MNIO em pacientes adultos e pediatricos submetidos a cirurgia de ressec¢do do foco
epileptogénico requer uso por profissionais de saude qualificados, instalacdo com aterramento adequado, verificacdo
prévia de cabos, eletrodos e conexdes, monitoramento continuo do paciente durante a operagdo e utilizacdo de
acessorios aprovados pelo fabricante. O procedimento apresenta contraindica¢des relacionadas ao uso em ambientes

com gases inflamaveis, a auséncia de supervisdo médica adequada e a utilizagdo com equipamentos ndo compativeis.
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Como precaugdes, devem ser garantidos o correto posicionamento dos eletrodos, a prevencao de interferéncias
provenientes de equipamentos eletrocirdrgicos, o monitoramento do risco de interagdo com desfibriladores e a realizacao
de manutencdo periddica obrigatdria. Os eventos adversos potenciais descritos incluem lesGes cutaneas por eletrodos,
interferéncia elétrica, risco de queimaduras durante uso concomitante com bisturi elétrico e possivel falha diagndstica

decorrente de uso inadequado.

5.2. Custos do procedimento

Para os custos do procedimento, considerou-se que os equipamentos de neurofisiologia utilizados para realizacao
da MNIO configuram materiais permanentes, classificados como despesas de capital/investimento no dmbito da
administragdo publica, sendo passiveis de financiamento por meio da Relagdao Nacional de Equipamentos e Materiais
Permanentes financiaveis para o SUS (RENEM), na qual ja existem equipamentos de neurofisiologia cadastrados. Dessa
forma, o levantamento de custos para realizagdo do procedimento contemplou apenas os custos incrementais
relacionados aos insumos e componentes associados ao custeio do procedimento. Os custos relacionados aos insumos
necessarios para a realizacdo da MNIO foram obtidos pelo DGITS/SCTIE/MS por meio de oficio encaminhado pelo
Ministério da Saude as empresas fornecedoras. A partir das informacgGes recebidas, estimou-se o custo dos insumos em

RS 24.265,00 por procedimento (Tabela 1).

Tabela 1. Custos de insumos para MNIO.

W EIGE]] Quantidade Preco unitario Prego total
Eletrodo duplo trangado de agulha sub-dérmico

20 RS 15 RS 300
reto cabo 2,5 m
Eletrodo de Superficie auto adesivo cabo de 2,5 m - 1 RS 80 RS 80
envelope
Sonda Estimuladora Monopolar OU sonda 1 RS 350 RS 350
estimuladora/ aspiradora (a critério do cirurgido)
Eletrodo de corticografia de 4 ou 6 contatos 1 RS 23.199 RS 23.199
Eletrodo de Agulha Cork Screw (saca rolha) cabo de 12 RS 28 RS 336
2,5m
Total RS 24.265

Fonte: elaboragdo prépria com base em cotagdo pelo Ministério da Saude.
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6. EVIDENCIAS CLINICAS

6.1. Pergunta de pesquisa

Considerando o contexto exposto anteriormente, utilizou-se a seguinte pergunta estruturada para nortear o

desenvolvimento deste relatdrio (Quadro 3):

Pergunta: A MNIO em pacientes adultos e pedidtricos com epilepsia submetidos a cirurgia de resseccdo de foco
epileptogénico permite o controle das crises epilépticas e reduz as complicagdes cirdrgicas, em compara¢do a nao

realizacdo de MNIO, sem produzir efeitos adversos ou riscos inaceitaveis na populacdo com monitorizagdo?

Quadro 3. Pergunta PICOT (populagdo, intervengdo, comparador, desfechos e tipo de estudo).

Pacientes adultos e pedidtricos com epilepsia submetidos a cirurgia de ressec¢do de foco
epileptogénico

Populagdo

Intervengao Monitorizagdo neurofisiolégica intraoperatéria (MNIO) multimodal

Comparador Auséncia de monitorizagdo intraoperatdria neurofisiolégica

Desfechos Primarios: controle das crises, ocorréncia de déficits neuroldgicos imediatos,
possibilidade de ressecgao mais ampla;

Desfechos Secundarios: disfungdo neuroldgica tardia, qualidade de vida, redugdo no uso de
medica¢Oes, melhora do eletroencefalograma e seguranca da técnica

RevisGes sistematicas (com ou sem meta-analise), ensaios clinicos controlados e estudos
Tipo de estudo observacionais com n igual ou superior a 20 individuos por grupo (intervengdo vs
comparador).

Desfechos

Fonte: elaboragdo propria.

Com base na pergunta PICOT estabelecida para esta revisdo, foi realizada uma busca nas seguintes bases de
dados: MEDLINE (via Pubmed); EMBASE (via Elsevier); Cochrane Library e LILACS (via BVS). A busca foi realizada em 28 de
maio de 2025, sem restri¢ao para idiomas, comparadores, desfechos e tipos de estudo. O quadro contendo as estratégias

de busca pode ser consultado no Apéndice 1.

6.2. Elegibilidade

O processo de elegibilidade dos estudos foi realizado em duas etapas, por dois revisores independentes. A
primeira etapa consistiu na triagem dos estudos pela avaliacdo de titulo e resumo, utilizando a plataforma Rayyan®. Na
segunda etapa foi realizada uma avaliagcdo por texto completo. Os conflitos foram discutidos até que se chegasse a um

consenso e, quando necessario, foram resolvidos por um terceiro revisor.

6.3. Critérios de inclusao e exclusao

Para responder a pergunta de pesquisa, foi estabelecido que seriam incluidas revisdes sistematicas, estudos

clinicos ou observacionais, desde que o tamanho amostral por grupo fosse maior ou igual a 20. Foram estabelecidos os
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seguintes critérios de exclusdo na sele¢ao dos estudos: (a) ndo avaliar os desfechos elencados na PICOT; (b) ter tamanho
amostral menor que 20 por grupo (intervengao vs comparador); e (c) ter outros delineamentos de estudo, como revisdes

narrativas, estudos com animais e in vitro, cartas ao editor e editoriais.

6.4. Selecao dos estudos

Foram encontradas 4.280 referéncias através da estratégia de busca definida. Apds a exclusdo das duplicatas e
elegibilidade por titulo e resumo, restaram 17 publicacdes para a avaliacdo por texto completo. Apds a segunda etapa de
elegibilidade, foram incluidas seis publicacdes, sendo duas revisGes sistemdticas e quatro estudos observacionais. O
fluxograma PRISMA que resume o processo de elegibilidade e as referéncias excluidas por texto completo estdo

disponiveis no Apéndice 2 e 3.

6.5. Caracterizagao dos estudos

As duas revisdes sistematicas incluidas foram os estudos de Goel et al. (2023) e Guo et al. (2024)?>%*, O estudo de
Goel et al. (2023) investigou a utilidade clinica da ECoGio durante a cirurgia ressectiva para epilepsia refratéria a
medicamentos, com o objetivo de determinar se a ECoGio melhora a probabilidade de controlar as crises em patologias
epilépticas (tumores, n=107; esclerose hipocampal, n=31; Displasia Cortical Focal (DCF), n=29; gliose, n=42; e
malformacgdes arteriovenosas, n=3), em compara¢do com a cirurgia sem ECoGio. Para isso, realizaram uma revisdo
sistematica e meta-analise de dados de pacientes individuais (DPI), pesquisando nas bases de dados Embase, Scopus e
PubMed artigos publicados até 31 de janeiro de 2021. Foram incluidos estudos observacionais, utilizando ECoGio em mais
de 10% da coorte, relatados em inglés e com resultados de crises (medidos pelo Escore de Engel) apds 12 meses de
acompanhamento. Foram incluidos 18 estudos para meta-analise no nivel do estudo (n=1070 pacientes, sendo 597 com
ECoGio e 473 sem ECoGio) e sete estudos para analise de DPI (n=231 pacientes). Nos dados de DPI, os participantes foram
divididos em um grupo com ECoGio (ECoGio+, 120 pacientes) e um grupo sem ECoGio (ECoGio-, 111 pacientes). A mediana
de idade no grupo ECoGio+ foi de 16 anos (IQR: 9-32 anos) e no grupo ECoGio- foi de 22 anos (IQR: 11-37 anos). A média
(xdp) do tempo de duragdo da epilepsia foi de 11,5 + 11,1 anos no grupo ECoGio+ e de 16,5 + 11,9 anos no grupo ECoGio-
. Em relagdo ao sexo, 42 (44,7%) eram do sexo feminino no grupo ECoGio+ e 41 (45,6%) no grupo ECoGio-, enquanto 52
(55,3%) eram do sexo masculino no grupo ECoGio+ e 49 (54,4%) no grupo ECoGio-. A duragdo do acompanhamento foi

de 4,68 + 2,98 anos na coorte ECoGio+ e 4,38 + 2,67 anos na coorte ECoGio-(p = 0,567) %.

Ja a revisdo de Guo et al. (2024) avaliou o controle das crises apds a cirurgia de epilepsia personalizada também
com ECoGio. A pergunta de pesquisa principal buscava determinar se a cirurgia guiada por ECoGio melhora os resultados
de crises em comparagao com a cirurgia sem ECoGio, bem como identificar outros determinantes do resultado cirurgico.
A metodologia envolveu uma busca abrangente nas bases de dados PubMed e Embase, selecionando estudos que

relatassem pelo menos dez casos submetidos a cirurgia guiada por ECoGio com um acompanhamento minimo de seis
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meses. Um total de 83 estudos, compreendendo 3.631 pacientes com cirurgia guiada por ECoGio, foram incluidos. Desses,
22 estudos também incluiam 862 cirurgias com ECoGio e 596 cirurgias sem ECoGio. O acompanhamento dos pacientes
variou entre os estudos, sendo de pelo menos seis meses na maioria deles, com alguns estudos relatando
acompanhamento de 1, 2 ou 5 anos. O estudo ndo forneceu detalhes especificos sobre a distribuicdo de idade e sexo para
cada estudo individualmente, mas mencionou que 23 estudos incluiam principalmente criangas (<18 anos), 11 estudos
incluiam principalmente adultos (>18 anos) e 49 estudos incluiam criangas e adultos. Quanto as patologias, foram
categorizadas em tumores, DCF (incluindo displasia cortical focal e esclerose tuberosa), esclerose mesial temporal,

malformacdes cavernosas e outras patologias mistas ou n3o relatadas®.

Os quatro estudos observacionais incluidos foram Sherrod et al. (2017), Neuloh et al. (2010), Kholin et al. (2016)
e Koo et al. (2019)3'734, Esses estudos n3o estavam incluidos nas revisdes sistemdticas supracitadas e, por isso, foram
considerados evidéncias relevantes para este relatério. Além disso, as revisdes sistematicas incluidas avaliaram
predominantemente o uso de ECoGio, ao passo que os estudos observacionais ampliaram o escopo da sintese ao

contemplarem outras modalidades de MNIO.

O estudo de Sherrod et al. (2017) teve como objetivo investigar os resultados adversos ndo relacionados a crises
apods a lobectomia temporal (LT) para epilepsia em adultos, utilizando um banco de dados nacional multi-institucional
validado. O estudo analisou dados do Programa Nacional de Melhoria da Qualidade Cirdrgica (NSQIP) do Colégio
Americano de Cirurgides, abrangendo o periodo de 2008 a 2014. A amostra total consistiu em 202 procedimentos de LT,
divididos em dois grupos: 80 pacientes (39,6%) submetidos a LT com ECoGio e 122 pacientes (60,4%) submetidos a LT sem
ECoGio. A média (xdp) de idade dos pacientes foi de 40,4 + 13,7 anos, com uma amplitude de idade variando de 18 a 78
anos, e 47,5% dos pacientes eram do sexo masculino. O NSQIP acompanha complicagdes por até 30 dias apds a operagao,
e esse foi o periodo de acompanhamento considerado no estudo. As comorbidades mais comuns observadas foram

hipertensdo, obesidade e tabagismo3!.

O estudo de Neuloh et al. (2010) teve como objetivo explorar a viabilidade, seguranca e valor clinico do
monitoramento continuo de PEM durante a cirurgia para epilepsia focal intratavel, especialmente em ressecgdes
proximas a areas motoras. O estudo avaliou 100 cirurgias consecutivas de lesdes em 95 pacientes, sendo 46 mulheres e
49 homens, incluindo 31 criangas com até 15 anos de idade. A mediana de idade na cirurgia foi de 25,5 anos, variando de
2 a 66 anos. Os pacientes foram divididos em dois grupos com base na realizacdo ou ndo do monitoramento continuo de
PEM durante a cirurgia. A mediana do tempo de acompanhamento foi de 24,4 meses, variando de 11 a 93,4 meses apds
a cirurgia. A histopatologia das lesdes revelou displasia cortical em 42 casos, tumor de baixo grau em 32 casos (incluindo
sete tumores neuroepiteliais disembriopldsicos) e lesGes diversas em 26 casos (incluindo cicatrizes gliais, cavernomas e
achados inconclusivos). A localizacdo da lesdo/area-alvo foi frontal em 58 casos (compreendendo a drea motora
suplementar em 28 casos e estendendo-se ao giro pds-central em cinco casos), pds-central em 15, témporo-mesial em 15
e insular em 12 casos. Paresia menor pré-operatéria (incluindo paresias de Todd no estado epiléptico) estava presente

em 13 casos e paresia grave apds sangramento de um tumor em um caso®.
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O estudo de Kholin et al. (2016) teve como objetivo investigar os resultados do tratamento cirdrgico de tumores
cerebrais supratentoriais em criancas com epilepsia, avaliando o impacto do uso da ECoGio. Foram observados 75
pacientes pediatricos com tumores cerebrais supratentoriais, 42 meninos e 33 meninas, com idades entre 5 meses e 17
anos (média de 9,6 + 5,3 anos). Desses 75 pacientes, 52 (69,3%) apresentavam epilepsia como manifestacdo clinica
principal. Os pacientes foram divididos em dois grupos: 27 pacientes submetidos a intervencdo cirdrgica sem o uso de
ECoGio e 25 pacientes submetidos a cirurgia com o uso de ECoGio. O acompanhamento dos pacientes variou de 1 a 6
anos apds a cirurgia. Em relacdo as patologias, foram identificados diversos tipos de tumores, sendo os mais
epileptogénicos os tumores neuroepiteliais disembrioplasicos e os astrocitomas fibrilares. Outros tipos de tumores
incluiram gliomas (difusos e circunscritos), tumores mistos neuronais-gliais, tumores ependimarios e tumores do plexo

coroide. A localizacdo dos tumores também variou, com predominio da localizacdo temporal nos casos de epilepsia®.

Por fim, o estudo de Koo et al. (2019) teve como objetivo determinar a eficacia da MNIO focado no PEM
combinado com PESS em pacientes com epilepsia do lobo temporal refratdria a medicamentos, sendo o Unico estudo
incluido que utilizou técnicas combinadas (MNIOMm). O estudo comparou déficits neurologicos pds-operatorios em
pacientes submetidos a cirurgia com ou sem monitoramento. Um total de 892 pacientes foram incluidos, divididos em
dois grupos: 613 pacientes no grupo controle, que foram submetidos a cirurgia sem monitoramento entre janeiro de 1995
e dezembro de 2008, e 279 pacientes no grupo de monitoramento PEM e PESS, que foram inscritos prospectivamente
entre janeiro de 2009 e junho de 2018. No grupo sem monitoramento, a média de idade foi de 33,3 8,6 anos (variagdo
de 26-47 anos), e 86% (n=6) eram do sexo feminino. Todos foram submetidos a lobectomia temporal anterior com
amigdalohipocampectomia. As etiologias incluiam esclerose hipocampal (4 pacientes), hemangioma cavernoso (1
paciente) e xantoastrocitoma com displasia cortical (1 paciente). No grupo com monitoramento PEM/PESS, a média (+dp)
de idade foi de 32,619,9 anos, e 140 pacientes (50,2%) eram do sexo masculino. As etiologias da epilepsia neste grupo
incluiram esclerose hipocampal (152 pacientes), angioma cavernoso (37), glioma (27), tumor neuroepitelial
disembriopldsico (18), displasia cortical focal (9), malformagdo arteriovenosa (9) e desconhecida (27). O tempo de

acompanhamento foi de 6 meses®*. O quadro 4 apresenta as principais caracteristicas dos estudos incluidos.
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Quadro 4. Principais caracteristicas dos estudos incluidos (n=6)

Autor/ano

(pais)

Goel et al
(2023) %

Guo et al
(2024) 3°

Sherrod et al.
(2017) 3¢
Estados Unidos
e Canada

Neuloh et al.
(2010) 32
Alemanha

Kholin et al.
(2016) 33
Russia

Koo et al. (2019)
34

Coréia do Sul

Delineamento

RS com meta-

Grupo MNIO
(N)

Grupo comparador

(N)

Tempo de
acompanhamento

Grupo ECoGio+:
56,2 + 35,8 meses

Desfechos avaliados

Controle das crises epilépticas

analise ECoGio >97 pacientes 473 pacientes Grupo ECoGio-: Recorréncia de crises epilépticas
52,6 + 32,0 meses
RS com meta 862 pacientes Controle das crises epilépticas
anslise ECoGio P 596 pacientes 6 a 60 meses Possibilidade de ressec¢do mais ampla (ou
limitada)
- ' ) - Jfici 162iCos | .
Coorte ' ECoGio 80 pacientes 122 pacientes 1 més Ocorréncia de dé I|C|ts~neuro ogicos imediatos
retrospectiva Seguranga (complicagGes)
Controle das crises epilépticas
Coort 24.4 112934 o e e .
oorte . PEM 86 pacientes 14 pacientes meses (11a Ocorréncia de déficits neurolégicos imediatos
prospectiva meses) L
Seguranga (complicagdes)
Coorte . . . . -
. ECoGio 25 pacientes 27 pacientes 12 a 72 meses Controle das crises epilépticas
retrospectiva
E
Coorte . PEM e 279 pacientes 613 pacientes 6 meses Ocorréncia de déficits neurolégicos imediatos
prospectiva PESS

Legenda: EUA — Estados Unidos da América; RS - Revisdo sistematica; ECoGio — Eletrocorticografia intraoperatéria; PEM - Potencial Evocado Motor; PESS - Potencial Evocado Somatossensitivo. Fonte: elaboragdo

prépria.
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E importante mencionar que, nos estudos incluidos, o grupo comparador foi definido de acordo com a modalidade
neurofisioldgica avaliada em cada investigacdo. Nas revisGes sistematicas e nos estudos que avaliaram ECoGio 2°3%33, o
comparador correspondeu, predominantemente, a cirurgia sem ECoGio. Nos estudos que avaliaram PEM e/ou PESS 3234,
o comparador correspondeu a cirurgia sem monitoramento por essas modalidades ou sem monitoramento
intraoperatdrio descrito. Dessa forma, ao longo deste relatério, a comparacdo deve ser interpretada como uso da
modalidade de MNIO avaliada versus auséncia dessa modalidade especifica, ndo sendo possivel assegurar, para todos os
estudos, que o grupo comparador ndo tenha utilizado qualquer outra estratégia de mapeamento ou monitorizagdo

intraoperatoria.

6.6. Avaliacao do risco de viés

O risco de viés dos estudos incluidos foi estimado a partir da ferramenta ROBINS-I para estudos observacionais
com comparador e da ferramenta Robis para revisdes sistematicas. A avaliacdo do risco de viés dos estudos observacionais
com comparador é apresentada na Figura 1. Os quatro estudos analisados apresentam risco de viés global classificado

como sério segundo o ROBINS-I31-34,

Os estudos apresentam algumas fragilidades estruturais que, em conjunto, comprometem a validade causal de
suas estimativas de efeito. Em Sherrod et al. as principais limitacGes concentram-se no dominio de confundimento, pois
o0 banco de dados utilizado ndo disponibiliza varidveis clinicas e procedimentais importantes, como lateralidade,
técnica/abordagem cirdrgica e maior detalhamento da indicacdo operatdria, limitando o ajuste para diferencas entre os
grupos. Ha também limitagdes relacionadas a mensuragdo e a completude dos desfechos, uma vez que o seguimento se
restringe a 30 dias e o banco ndo captura diversos desfechos neuroldgicos especificos da cirurgia de epilepsia®. Em Neuloh
et al. as fragilidades concentraram-se no dominio 1, pois a falha ou sucesso da monitorizacdo PEM se relaciona a idade e
localizagdo frontal sem regressao corretiva; no dominio 4, com cuidados pds-operatdrios ndo documentados; e no
dominio 3, por ser de centro Unico2. Em Kholin et al. observam-se limita¢cdes importantes relacionadas ao delineamento
retrospectivo, ao pequeno tamanho amostral e a auséncia de analise ajustada para possiveis diferengas basais entre os
grupos, o que reduz a confianca na estimativa de efeito®. Por fim, em Koo et al. a comparac3o histdrica pds-2009 vs 1995-
2008 gerou viés grave no dominio 1, pois o periodo cirurgico confunde eficicia da monitoriza¢do; além de limita¢des no
dominio 3, com sele¢do de um Unico centro com épocas distintas; no dominio 6, com avaliadores nao cegos ao periodo;

e no dominio 7, com a falta de plano analitico®.

A avaliacdo do risco de viés das revisbes sistemdticas é apresentada na Figura 2. Goel et al. ® e Guo et al. 3 foram
classificadas com alto risco de viés, em razdo de limitagdes metodoldgicas que reduzem a confianga nas estimativas
sintetizadas. Em Goel et al.?, observaram-se restricdo a estudos publicados em inglés, auséncia de registro prévio do
protocolo e avaliagcdo da qualidade metodoldgica e do risco de viés dos estudos incluidos por um Unico revisor, o que
pode aumentar a subjetividade do processo. Além disso, a revisdo apresentou heterogeneidade importante entre os

estudos incluidos, especialmente quanto as populagées, patologias e praticas de uso da iECoG.
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Em Guo et al.3°, embora a revis3o tenha sido registrada no PROSPERO e a avaliacdo de elegibilidade em texto
completo tenha sido realizada por dois revisores, persistem limitacdes relevantes, como triagem inicial conduzida por um
Unico investigador e restricdo a artigos publicados em inglés. Soma-se a isso o predominio de estudos observacionais
retrospectivos e a heterogeneidade clinica e metodoldgica entre os estudos incluidos, o que compromete a robustez da

sintese e justifica a classificacdo de alto risco de viés da revisdo.

(1)) Confundidores
Estudo avaliado D1 D2 03 D4 D5 D& 224 Geral
Sherrod et al. (2017) ’ O 6 O C . O Bawo 02 Classificagio da intervengdo
Neuloh et ai, (2010) . e o Q O . n3 Seleglo para o estudo
Moderado
Kholin et al. (2018) . O Q O O . D4 Desvias da intervenglio pretondida
. Séro
Koo et al, (2019) . e O Q . 2 (113 Dados faltantes
‘ Critica
D6 Mensuragdo de destechos
D7 Seleclo de resultado relatado

Figura 1. Avaliacdo do risco de viés dos estudos incluidos através da ferramenta ROBINS-I.
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Goel et al. (2023)

Guo et al. (2024) ! !

Legenda: l Baixo risco; . Alto risco; | ! |Incerto.
D1: Critério de elegibilidade dos estudos; D2: Identificagdo e selegdo dos estudos;
D3: Coleta de dados e avaliagdo do estudo; D4: Sintese e Resultados.

Figura 2. Avaliagdo do risco de viés das revisdes sistematicas incluidas pela ferramenta Robis.
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6.7. Sintese dos resultados

Nesta sintese, os desfechos de maior relevancia (primarios) foram o controle das crises epilépticas e a ocorréncia
de déficits neurolégicos imediatos. Os desfechos considerados de menor relevancia (secundarios) foram os relacionados
com seguranga. Apenas um estudo traz resultados exclusivos para a populacdo pediatrica®, os demais sdo descritos para
a populagdo adulta ou em conjunto, de modo que, os resultados desses estudos sdo descritos para as duas populagdes

(adultos e criangas) em conjunto, ndo sendo possivel avaliar a eficdcia e segurancga para cada populagdo separadamente.

Efeitos desejaveis da tecnologia

Controle das crises epilépticas

Quatro estudos apresentaram resultados para esse desfecho, sendo que trés descreveram a utilizacdo de
ECoGio?®3%33 e um descreveu o uso da técnica PEM32. A metandlise de Goel et al. ?°, que envolveu 18 estudos e 1070
pacientes, ndo mostrou diferenca significativa no controle de crises entre os grupos com e sem ECoGio, com uma taxa de
controle de 72,1% no geral e Risco Relativo (RR) de 1,09 (IC 95%: 0,96-1,23; p=0,19). J4 a analise de DPI, de sete estudos
com 231 pacientes, o uso de ECoGio foi associado de forma independente a resultados mais favoraveis, com HR de 0,47

(1C95% 0,23-0,95; p=0,037), sugerindo que o uso de ECoGio reduziu o risco de recorréncia de crises.

Essa metanalise ainda mostrou, em sua analise de subgrupos especificos, que o uso de ECoGio estava
significativamente associado a um maior tempo livre de crises apenas para a etiologia de DCF (p<0,001). O NUumero
Necessdrio para Tratar (NNT) para ECoGio foi de 8,8, indicando que aproximadamente 9 pacientes precisariam de ECoGio
para que um paciente adicional alcancasse o controle de crises. Especificamente para DCF, o NNT foi de 4,7, sugerindo
um beneficio substancial da ECoGio nesse subgrupo. Nao foram encontradas diferencgas significativas no resultado de

crises com base em idade ou género.

Ja a metanadlise de Guo et al.*® mostrou que, ao comparar cirurgias com uso da ECoGio com cirurgias sem uso da
ECoGio em 22 estudos, as cirurgias guiadas por ECoGio alcangaram uma taxa maior de controle de crises (OR 2,10, IC 95%
1,37-3,24, p<0,01), definido como Classe Engel I, Classe ILAE 1 ou estado livre de crises, indicando um beneficio da
ECoGio*’. Nos resultados por subgrupos, nesta meta-analise de Guo et al. (2024), ndo foram encontradas diferencas
significativas no controle de crises apds a cirurgia com uso de ECoGio em criangas vs adultos, com 76% (IC 95% 70-82%)
de controle de crises em criangas e 78% (IC 95% 68-86%) em adultos. Além disso, a meta-andlise em rede para patologias
subjacentes mostrou que as chances de controle de crises foram menores para malformagées do desenvolvimento
cortical do que para tumores (OR 0,47, IC95% 0,25-0,87), indicando um impacto da patologia no resultado. As taxas de
controle de crises para patologias especificas foram: 86% para tumores, 72% para DCM, 77% para esclerose mesial
temporal e 83% para malformagdes cavernosas. Cinquenta e dois estudos relataram patologias mistas com uma taxa de

controle de crises de 70%.
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O ultimo estudo que utilizou ECoGio foi o estudo de Kholin et al. 33, que mostrou diferenca significativa entre os
grupos em relacdo aos resultados nas classes | e Il de Engel. No grupo sem ECoGio, os resultados foram os seguintes:
Classe | - 9 pacientes, Classe Il - 7 pacientes, Classe Il - 5 pacientes e Classe IV - 6 pacientes. No grupo com ECoGio, os
resultados foram os seguintes: Classe | - 19 pacientes, Classe Il - 4 pacientes e Classe Il - 2 pacientes. A diferenca estatistica
entre os grupos nas classes | e Il de Engel (resultados favoraveis) foi significativa (p < 0,01). Especificamente, 19/25
pacientes no grupo com ECoGio alcangaram a Classe | de Engel (livres de crises), em comparacdo com apenas 9/27

pacientes no grupo sem ECoGio.

Ao analisar o impacto do monitoramento de PEM, o estudo de Neuloh et al. 32, mostrou um controle completo
das crises (Engel Classe I) significativamente mais frequente em casos monitorados (60%) do que em casos ndo
monitorados (31%), desta forma, o controle completo das crises foi duas vezes mais frequente em casos monitorados
com PEM, em comparacdo com casos ndo monitorados (44/73 vs 4/13, p=0,048). A taxa de auséncia de crises no ultimo
acompanhamento (Classe | de Engel) foi de 56%, um resultado aceitavel com crises ocasionais (Classe Il de Engel) foi

alcancado em outros 12%, o resultado foi Classe Il de Engel em 23% dos casos e Classe 1V de Engel em 9%.

Possibilidade de resseccdo mais ampla

Apenas uma evidéncia apresentou resultado para este desfecho: a metandlise de Guo et al. *, cujos resultados
apontaram que a resseccao completa do tecido que exibia descargas epileptiformes interictais no ECoGio previu melhor

controle de crises em comparagdo com a ressecg¢do incompleta (OR 3,04, IC 95% 1,76-5,25, p<0,01)%*.

Ocorréncia de déficits neuroldgicos

|32

Dois estudos apresentaram resultados para esse desfecho, sendo que Neuloh et a utilizaram PEM e Koo et

al.3* usaram as técnicas PEM e PESS.

Com uso de PEM, os resultados do estudo de Neuloh et al. 32 mostraram novo déficit motor em 15/86 casos com
monitorizacdo e em 6/14 casos sem monitorizacdo PEM. Além de que déficit permanente ocorreu em 5/86 casos com
monitorizagdo PEM e em 4/14 casos sem monitorizacdo PEM. Déficit permanentemente grave ocorreu exclusivamente
em trés casos sem monitorizagdo PEM. Apesar do maior nimero absoluto de eventos no grupo com MNIO, a frequéncia
de novo déficit foi maior no grupo sem MNIO (43%) comparado com grupo MNIO (17%). Paresias permanentes graves

por isquemia ocorreram apenas no grupo sem monitorizagao PEM (21% vs. 0%).

Com uso das duas técnicas PEM e PESS, o estudo de Koo et al.3* mostrou que 7/613 (1,2%) pacientes do grupo
sem monitorizacdo desenvolveram novos déficits motores permanentes apds a cirurgia: um paciente apresentou
hemiplegia completa causada por um infarto nos ganglios da base esquerdos, enquanto trés pacientes tiveram

hemiparesia moderada a grave e outros trés tiveram hemiparesia leve. J4 no grupo com monitorizagdo, 0/279 pacientes
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desenvolveram déficits motores permanentes. Apesar da diferengca numérica, a analise estatistica ndo atingiu significancia
(p = 0,073). E importante mencionar que dois pacientes neste grupo apresentaram déficits motores transitdrios

(hemiparesia ou monoparesia) que se recuperaram completamente dentro de um més apds a cirurgia.>*

Efeitos indesejaveis da tecnologia

Seguranca

Dois estudos descreveram a respeito de desfechos relacionados a seguranca, foram eles Sherrod et al. 3! que
utilizou ECoGio, e Neuloh et al.*2 que utilizou PEM. No estudo de Sherrod et al.3! os resultados adversos globais ocorreram
em 23 casos (11,4%), com uma mortalidade geral de quatro casos (2,0%). As complicagdes neurocirdrgicas mais comuns
foram reoperacdo (5,4%) e infec¢do do espaco organico/local cirtrgico (2,0%), enquanto as complicacbes médicas mais
comuns foram falhas na retirada do ventilador (2,0%), infeccdo do trato urinario (ITU) (1,5%), sepse (1,5%) e pneumonia
(0,5%). A andlise ndo revelou diferencas significativas nas taxas de eventos adversos entre os grupos com e sem ECoGio

(13,1% vs. 8,8%, p=0,375) *%.

Por fim, no estudo de Neuloh et al. 3 n3o foram observadas complicacdes devido & estimulacdo ou registro do
PEM. Relataram também que ndo houve casos de crises intraoperatodrias, especialmente relacionadas a estimulacao
elétrica do cértex motor. Outras possiveis complicagdes do monitoramento PEM, como sangramento significativo,
infeccbes por eletrodos de agulha subdermal, queimaduras no couro cabeludo ou mordidas na lingua, ndo foram

observadas®.

6.8. Certeza geral das evidéncias (GRADE)

Com o objetivo de avaliar a confiangca no conjunto de evidéncias foi utilizada a ferramenta Grading of
Recommendations, Assessment, Development and Evaluations (GRADE). Em conjunto, ha trés quadros que demonstram
a certeza de evidéncia para os diferentes estudos incluidos e desfechos avaliados (controle das crises epilépticas,

ocorréncia de déficits neuroldgicos e segurancga).

A avaliagdo da certeza da evidéncia dos estudos observacionais incluidos esta apresentada no Quadro 5. Os trés
desfechos analisados, o corpo de evidéncias foi composto exclusivamente por estudos observacionais comparativos,
avaliados quanto ao risco de viés por meio da ferramenta ROBINS-I. Em todos os desfechos, o principal fator limitante foi
o risco de viés muito grave, relacionado sobretudo ao potencial de confundimento, a auséncia de alocagdo randomizada
e as limitacGes inerentes ao delineamento retrospectivo dos estudos incluidos. Por essa razdo, a certeza da evidéncia foi

rebaixada em dois niveis.

Este documento é uma versdo preliminar e podera sofrer alteracdo apds a consulta publica
36



A avaliacdo da certeza da evidéncia dos estudos observacionais®'* incluidos esta apresentada no Quadro 5. Os
trés desfechos analisados apresentaram certeza baixa. A principal razao para a reducao da qualidade da evidéncia foi o
risco de viés critico, relacionado sobretudo ao potencial de confundimento, a auséncia de alocacdo randomizada e as
limitacGes inerentes ao delineamento retrospectivo dos estudos incluidos. Por essa razdo, a certeza da evidéncia foi

rebaixada em dois niveis.

A certeza da evidéncia das revisOes sistematicas foi avaliada para o desfecho de controle das crises epilépticas na
comparacdo entre MNIO e auséncia de MNIO, conforme esta apresentado nos quadros 6 e 7. O Quadro 6 apresenta a
certeza da evidéncia para Goel et al. ?°, cuja avaliacdo foi elaborada pela equipe do NATS, resultando em certeza muito
baixa da evidéncia, em razdo de limitacGes importantes relacionadas ao risco de viés dos estudos incluidos, a
heterogeneidade entre os resultados e & imprecisdo da estimativa sumarizada. Em Guo et al. 3, apesar dos autores terem
apresentado avaliacdo pelo GRADE, o julgamento foi reexaminado pela equipe do NATS. Apds essa reconsideracdo, a
evidéncia para o desfecho de controle das crises epilépticas também foi classificada como de certeza muito baixa,
considerando principalmente o risco de viés dos estudos observacionais incluidos e a inconsisténcia observada na sintese

dos resultados.

Este documento é uma versdo preliminar e podera sofrer alteracdo apds a consulta publica
37



Quadro 5. Avaliagdo da certeza de evidéncias para os desfechos de eficacia e seguranga com MNIO versus sem monitorizagao.

Efeito observado Certeza da
evidéncia

Avaliag¢ao da qualidade da evidéncia Ne de participantes

Importancia

Ne dos | Delineamento | Risco de . .. .| Evidéncia . .| Outras
oy Inconsisténcia | . . Imprecisao ) ~ MNIO Sem MNIO
estudos | do estudo Viés indireta consideragdes

Controle das crises epilépticas (avaliado com: escala Engel 1)

Kholin et al. (2016)3
Grupo ECoG: 19/25 livre de crises
Grupo sem monitorizagdo: 9/27 livre de crises (p
. - <0,01)
E t o ~ i
2 o:)tsﬁSacional mr:\;; ndo grave ::\?e n3o grave nenhum 63/98 13/40 EB;.;%EO CRITICO
g g Neuloh et al. (2010)*?
Grupo PEM: 44/73 livre de crises
Grupo sem monitoriza¢do: 4/13 livres de crises
(p=0,048)
Ocorréncia de déficits neuroldgicos
Neuloh et al. (2010)3?
Grupo PEM: 15/86 casos com novo déficit motor
Grupo sem monitorizagdo: 6/14 casos com novo
déficit motor
. ~ Koo et al. (2019)3*
E
2 studo muito |55 grave M0 | sograve | nenhum 15/365 13/627 | Grupo PEM e PESS: 0/279 com novos déficts | @20 | ivporTanTE
observacional grave?® grave Baixa?
motores permanentes.
Grupo sem monitorizagdo: 7/613 (1,2%) com
novos déficits motores permanentes (hemiplegia
completa hemiparesia moderada e hemiparesia
leve).
Seguranga (avaliado com: complicagées)
Sherrod et al.3
Grupo com ECoG: 13,1%
Grupo sem monitorizagdo: 8,8% (p = 0,375)
E i a P
2 studo . muito ndo grave nao ndo grave nenhum 166 136 32 - 69@.00 CRITICO
observacional grave® grave Em Neuloh et al.32 ndo houve complicagdes com Baixa?®
uso de monitorizagdo, ndo houve casos de crises
intraoperatdrias, ndo foram observadas outras
possiveis complicagdes do monitoramento PEM

Legenda: IC — Intervalo de confianga; ECoG — eletrocorticografia; PEM — potencial evocado motor; PESS - Potenciais Evocados Somatossensoriais; AVC — acidente vascular cerebral;
Explicagdes: a. rebaixado dois niveis por ter risco de viés critico classificado por Robins-I;
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Quadro 6. Avaliagdo da certeza de evidéncias para os desfechos de eficacia da revisdo sistematica (Goel et al. 2023) com MNIO versus sem monitorizagdo.

Avaliagdo da qualidade da evidéncia Ne de participantes

Certeza da

Efeito relativo (95% IC) A Importancia
evidéncia

Ne dos | Delineamento | Risco de . .. | Evidéncia . .| Outras
.. Inconsisténcia | . .. Imprecisao ) ~ MNIO Sem MNIO
estudos | do estudo Viés indireta consideragoes

Controle das crises epilépticas (avaliado com: escala Engel 1)

18 Estudo muito o000

b 3 C 9 — : p= §
(1070) observacional grave? grave ndo grave grave! nenhum 597 473 RR 1,09 (IC 95% 0,96-1,23; p=0,19) MUuito baixasbe CRITICO

Legenda: IC — Intervalo de Confianga; RR — Risco Relativo;
Explicagdes: a. rebaixado em dois niveis por alto risco de viés; b. rebaixado em um nivel por inconsisténcia grave, em razdo da heterogeneidade substancial entre os estudos incluidos (1* = 64%). c. rebaixado um nivel
por imprecisdo, pois o IC perpassa o valor nulo.

Quadro 7. Avaliagdo da certeza de evidéncias para os desfechos de eficacia da revisdo sistematica (Guo et al. 2024) com MNIO versus sem monitorizagdo.

Avaliagdo da qualidade da evidéncia Ne de participantes

Certeza da

Efeito relativo (95% IC) o Importancia
evidéncia

Ne dos | Delineamento | Risco de . .. | Evidéncia . .| Outras
. Inconsisténcia | . . Imprecisdo . ~ MNIO Sem MNIO
estudos | do estudo viés indireta consideragoes

Controle das crises epilépticas (avaliado com: escala Engel 1)

22 Estudo 362 596 000

a b ~ ~ )
(1458) | observacional grave grave ndo grave | ndo grave nenhum OR 2,10 (1,37 para 3,24) Muito baixa®® CRITICO

Legenda: IC — Intervalo de Confianga; OR — Odds Ratio;
Explicagdes: a. rebaixado em um nivel por alto risco de viés; b. rebaixado em um nivel por inconsisténcia grave, em razdo da heterogeneidade substancial entre os estudos incluidos (1> = 52%).
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6.9. Balanc¢o entre efeitos desejaveis e indesejaveis da tecnologia

A sintese das evidéncias indica que a MNIO, por meio de ECoGio, PEM, PESS e MNIOMm, esta associada ao
controle pés-operatério de crises epilépticas, a reducdo de déficits neuroldgicos e a resseccdo do tecido epileptogénico
mapeado. Os estudos ndo descrevem complicages atribuiveis a técnica e os eventos adversos relatados correspondem
ao risco do procedimento cirdrgico e ocorrem em ambos 0s grupos, com ou sem monitorizacao. Dessa forma, os efeitos

desejaveis sdo superiores aos indesejaveis da tecnologia.

De modo geral, o conjunto das evidéncias sugere que a MNIO pode estar associada a efeitos desejaveis, sobretudo
da ECoGio em relagdo ao controle pds-operatdrio das crises epilépticas e a ressec¢do completa do tecido com atividade
epileptiforme intraoperatéria, e do PEM, isoladamente ou em combinagao com PESS, em relagdo a menor ocorréncia de
déficits neurolégicos. Entretanto, a magnitude desses beneficios foi inconsistente entre os estudos e entre as sinteses
disponiveis, com resultados distintos conforme a modalidade de monitorizacdo empregada, a populacdo avaliada, a
etiologia subjacente e o desenho dos estudos. As revisGes sistematicas incluidas abordaram predominantemente a
ECoGio, enquanto os estudos observacionais primarios também avaliaram outras modalidades de MNIO, o que amplia a

heterogeneidade clinica e metodoldgica do corpo de evidéncias.

Em relacdo aos efeitos indesejaveis, os estudos ndo demonstraram aumento de complica¢des associado a MNIO,
e nao foram descritas complicagBes atribuiveis de forma consistente a técnica de MNIO. Os eventos adversos relatados
referem-se predominantemente a complicagdes inerentes ao procedimento cirdrgico e ocorreram tanto nos grupos com
guanto sem monitorizagdo. Ainda assim, a interpretacdo desses achados deve ser cautelosa, pois a avaliagdo de seguranca

baseia-se em nimero reduzido de estudos observacionais e com limitagdes metodoldgicas relevantes.

Uma limitagdo importante a ser mencionada refere-se a definicdo heterogénea do grupo comparador entre os
estudos incluidos. Em parte das evidéncias, especialmente nas revisGes sistematicas e nos estudos sobre ECoGio %3133, o
comparador foi descrito como cirurgia sem ECoGio, e ndo necessariamente como auséncia de qualquer modalidade de
monitorizagdo intraoperatdria neurofisioldgica. Nos estudos com PEM e PESS 3234, o comparador correspondeu a auséncia
ou insucesso da modalidade especifica avaliada, ou a auséncia de monitoramento intraoperatério descrito. Assim, os
resultados devem ser interpretados como comparacao entre a modalidade de MNIO avaliada e sua nao utilizagdo, com
incerteza quanto ao uso concomitante ou substitutivo de outras técnicas neurofisioldgicas, de mapeamento funcional ou

de suporte intraoperatdrio nos grupos comparadores.

Assim, o balango entre efeitos desejaveis e indesejaveis tende a ser favordvel a tecnologia, especialmente pela
direcdo geral dos resultados para eficacia e preservacdo funcional. Contudo, esse julgamento é acompanhado de incerteza
importante, uma vez que a certeza da evidéncia foi baixa para os estudos observacionais e muito baixa nas revisoes
sistematicas, principalmente em razdo do risco de viés, da heterogeneidade entre os estudos e, em algumas sinteses, da
imprecisdo das estimativas. Dessa forma, embora os potenciais beneficios da MNIO parecam superar os efeitos

indesejaveis, essa conclusdo deve considerar a limitacdo e a variabilidade do corpo de evidéncias disponivel.
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7. EVIDENCIAS ECONOMICAS

7.1. Avaliagao Econdmica

Uma analise de custo-efetividade foi conduzida no software Microsoft Office Excel® (Microsoft Corporation, EUA)
para estimar a razdo de custo-efetividade incremental do uso de MNIO em cirurgia de epilepsia em comparagdo com a
auséncia de MNIO em cirurgia de epilepsia no SUS. A andlise seguiu as recomendacdes das Diretrizes Metodoldgicas de
analises econdmicas do Ministério da Saude. O relato dos principais aspectos desta avaliacdo econémica foi realizado de
acordo com as recomendacGes do roteiro Consolidated Health Economic Evaluation Reporting Standards (CHEERS) para

guiar a apresentacdo das informagdes. No Quadro 8, é apresentada a sumarizagao dos principais aspectos da analise.

Quadro 8. Caracteristicas do modelo de andlise de custo-efetividade.

Populagdo

Tipo de analise

Perspectiva da analise
Intervengao

Comparador

Horizonte temporal
Medidas de efetividade
Estimativa de custos
Moeda

Taxa de desconto
Modelo escolhido

Analise de sensibilidade

Pacientes com epilepsia submetidos a cirurgia de resseccdo de foco epileptogénico

Anidlise de custo-efetividade

Sistema Unico de Satde

Monitorizacdo neurofisioldgica intraoperatdria em cirurgia de epilepsia: eletrocorticografia
intraoperatdria (ECoGio)

Auséncia de monitorizagdo intraoperatéria neurofisioldgica em cirurgia de epilepsia

Tempo de vida, equivalente a 26,4 anos (censura 76,4 anos)

Controle de crises convulsivas, avaliado por classificacdo de Engel, ILAE ou SFS

Custos diretos

Reais (RS)

5%

Modelo de Markov, com duragdo de ciclos de um ano

Deterministica e probabilistica

ILAE: International League Against Epilepsy; SFS: seizure-free status.
Fonte: elaboragdo propria.

7.1.1 Populagdo de estudo

A populagao deste modelo econdmico foi composta por pacientes submetidos a procedimentos cirdrgicos de alto
risco envolvendo estruturas neurais criticas, que englobem cirurgia de epilepsia. Esta se baseia em meta-analise de 22
estudos identificada na sintese de evidéncia e utilizada para popular o modelo econémico®. Os estudos incluiram
individuos com diferentes patologias, sendo as principais: displasia cortical focal, gangliogliomas e cavernoma. Quanto
aos procedimentos cirurgicos, os estudos reportam intervengdes de ressec¢do envolvendo lobo temporal ou multiplos

lobos®.

A média de idade inicial foi de 40 anos, equivalente ao inicio da faixa etdria adulta com maior frequéncia de

|35

internagdes no Brasil*>. Avaliou-se uma Unica coorte etdria com base nos achados de Guo et al. (2024), os quais indicam
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nao haver diferenca significativa entre adultos e criangas quanto a chance de alcancar auséncia de crises convulsivas apds

cirurgia guiada por ECoGio*.

Para mortalidade, foram consideradas as probabilidades ajustadas por idade na populacdo brasileira de 2023
publicadas pelo IBGE?¢, Adicionalmente, visto o maior risco de mortalidade pela condi¢do de epilepsia, foi atribuida razo
de mortalidade padronizada relativo a epilepsia para ambos os bragos para refletir a maior mortalidade observada nesta

populac3o (standardized mortality ratio, SMR = 1,7)%.

7.1.2 Perspectiva

A perspectiva adotada foi a do SUS.

7.1.3 Intervengao e comparadores

Aintervencdo é a MNIO em cirurgia de epilepsia. Especificamente, foi considerada a tecnologia de monitorizacdo
por ECoGio, visto sua maior utilizacdo frente a outras técnicas de MNIO elencadas para cirurgia de epilepsia (brago

ECoGio). O comparador é a auséncia de MNIO em cirurgia de epilepsia (brago sem ECoGio).

7.1.4 Horizonte temporal

O horizonte temporal foi definido como tempo de vida, estimado em 36,4 anos para a populacdo com idade inicial
de 40 anos para capturar de forma abrangente todos os possiveis custos e beneficios associados as intervengdes. A idade

de censura em 76,4 anos equivale a expectativa de vida média brasileira®,

7.1.5 Taxa de desconto

Foi aplicada uma taxa de desconto de 5% para custos e para efetividade.

7.1.6 Selegao de desfechos

Os desfechos utilizados nesta andlise foram os custos diretos totais e a efetividade clinica, expressa como a
auséncia de crises epilépticas. A escolha do desfecho se deu com base em sua relevancia clinica, visto que a principal
finalidade do uso de ECoGio no contexto avaliado é aumentar a probabilidade de controle completo das crises pela
detecc¢do do foco epileptogénico, além de guiar a ressecgdo cirdrgica na populagdo em analise. O resultado é apresentado
pela razdo de custo-efetividade incremental (RCEl), que expressa o custo incremental por ano com auséncia de crise

convulsiva com o uso do ECoGio em comparagdo a abordagem cirurgica sem ECoGio.
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7.1.7 Estrutura do modelo

Foi adotado um modelo semi-Markoviano com cinco estados de saude: sem crise convulsiva (12 ano, 22 ano, 39
ano em diante), com crise convulsiva e morte (Figura 3). Os estados de tunel "sem crise convulsiva" permitem refletir o
tempo que se permanece em cada estado, refletindo as diferentes probabilidades de ocorréncia de crise convulsiva no
modelo. Como base, o modelo se fundamenta em analises de custo-efetividade para epilepsia estruturados com base no

controle de crises convulsivas®.

- No primeiro ano apés o procedimento cirdrgico, pacientes podem: ter sucesso no procedimento, identificado
pela auséncia de crise convulsiva (estado "sem crise no 12 ano"); manter ocorréncia de crise convulsiva (estado "com crise

convulsiva") ou morrer (estado absortivo);

- Pacientes nos estados "sem crise convulsiva" no 12 ano e no 22 ano podem morrer ou sofrer recaida para o

estado "com crise convulsiva";

- Pacientes que se mantém por dois anos sem crises convulsivas migram para o estado "sem crise convulsiva no
32 ano em diante", em que as transi¢des futuras para "com crise convulsiva" sdo constantes. Neste estado, os pacientes

podem se manter sem crises convulsivas, transicionar para o estado com crise convulsiva ou morrer (estado absortivo);

- Foi assumido que pacientes no estado "com crise convulsiva" ndo entrariam em remissdo (estado "sem crise

convulsiva").

Sem cnse convulsiva
no 1" ano

Figura 3. Estrutura do modelo de Markov.
Fonte: elaboragdo prdpria.
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7.1.8 Mensuragao e valoracao dos desfechos de efetividade

Os dados de efetividade da MNIO em cirurgia de epilepsia foram extraidos de Guo et al. (2024). O estudo realizou
uma sub-analise de 22 estudos observacionais comparando cirurgias de epilepsia com ECoGio versus sem ECoGio (OR =
2,10; 1C95% 1,37 a 3,24; 1> = 52%). Foi considerado como desfecho favordvel as categorias Engel classe 1A-D, ILAE classe

1 e SFS*.

7.1.9 Mensuragao e valoragao de custos

Foram considerados no modelo apenas os custos diretos, os quais foram compostos pelos custos relacionados a
cirurgia, ao kit de insumos para MNIO e acompanhamento clinico. O custo de aquisicdo do equipamento de MNIO nao foi

incluido na analise, visto a sua disponibilidade no SUS como bem de uso duravel e compartilhado.

Na Tabela 2, sdo apresentados os custos relacionados ao procedimento cirdrgico, considerados como eventos
Unicos. Foram incluidos os custos de procedimentos conforme registrados no Sistema de Gerenciamento da Tabela de
Procedimentos, Medicamentos e OPM do SUS (SIGTAP), assumindo como custo do procedimento de cirurgia de epilepsia
o procedimento “04.03.06.004-4 - Microcirurgia Para Lesionectomia Sem Monitoramento Intra-Operatdrio” para ambos
os bracos. A precificacdo dos insumos para o procedimento de MNIO foi estimada a partir das cotacbes recebidas de
fornecedores, em resposta aos oficios encaminhados pelo Ministério da Salde para solicitagdo de orgamentos. A
especificagdo dos itens e o quantitativo necessario por ato cirdrgico foram considerados conforme informacdes
disponibilizadas pelo préprio Ministério. No cendrio do caso base, adotou-se o preco maximo identificado entre os
orcamentos para cada item de forma conservadora. Essa escolha se justifica pela ampla variacdo observada nos valores

cotados e foi explorada em andlise de cenarios.

Além disso, foram incorporados os custos relacionados a possiveis complicagGes cirurgicas, com base nos dados
de Sherrod, 20173, Assumiu-se uma taxa de ocorréncia equivalente de complicacdes entre os bragos, com uma frequéncia

estimada de 5,4% para reoperagdes e de 2,5% para acidentes vasculares cerebrais.

Tabela 2. Custos relacionados ao procedimento cirurgico.

Com ECoGio Sem ECoGio Fonte!
Custo do procedimento cirtrgico 1.698,05 1.698,05 SlGTAP: 04.03.06.004-4. Servico
Hospitalar
Cu§to d.e insumos MNIO para 24.265,00 - Cotagdo Ministério da Saude
epilepsia
. - SIGTAP: 04.03.06.003-6;
Custo do servigo profissional 1.535,03 1.118,52 04.03.06.004-4. Servico Profissional
e, SIGTAP: 04.03.06.004-4 e
Complicagdes cirurgicas 163,68 163,68 03.03.04.014-9 2
Total (RS) 27.661,76 2.980,25

Fonte: elaboragdo prépria. * SIGTAP: consulta realizada em 06/2025. 2 Calculado conforme Apéndice.
Legenda: ECoGio = eletrocorticografia intraoperatdria. MNIO = monitorizagdo neurofisiolégica intraoperatoria.
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Adicionalmente, foram atribuidos custos de tratamento para cada estado de saude, os quais incluem
medicamentos e acompanhamento clinico. Para os estados “Sem crise convulsiva”, o custo médio foi estimado em RS
89,74 por ciclo. Para o estado “Com crise convulsiva”, o custo médio foi de RS 122,73 por ciclo. Detalhamentos encontram-

se no Apéndice 4 (Detalhamento dos custos para avaliagdo econémica).

7.1.10 Pressupostos do modelo

Seguem os principais pressupostos da analise de custo-efetividade. Esses pressupostos podem representar

limitacdes do modelo:

® Assumiu-se que o desfecho pela utilizacdo de MNIO é independente da idade da populagdo na cirurgia

(popula¢do pedidtrica equivalente a populacdo adulta) 3

e N3o sdo considerados os efeitos e os custos da avaliacdo pré-operatdria - por exemplo, com EEG

intracraniano, os quais podem fazer parte do evento cirdrgico e impactar o desfecho do procedimento;

e A taxa de mortalidade para os estados de saude “com crise convulsiva” e “sem crise convulsiva” foi

considerada equivalente;

® A ocorréncia de déficits neuroldgicos imediatos na comparacdo entre os bracos é considerada

equivalente3Z.

7.1.11 Anadlises de sensibilidade

Foram realizadas analises de sensibilidade deterministica univariada e de cendrios para avaliar os parametros que
mais influenciam o modelo e avaliar as premissas utilizadas. Também foi realizada analise de sensibilidade probabilistica
por meio de simulacGes de Monte Carlo de segunda ordem, sendo executadas 1.000 iteracées, amostrando os parametros
a partir de distribuicGes paramétricas especificas: beta para probabilidades, gama para custos, normal para idade e log

normal para odds ratio e razao de mortalidade padronizada.

No Apéndice 5 (Parametros utilizados na analise de sensibilidade deterministica e probabilistica) é apresentado o
detalhamento de valores utilizados nas andlises de sensibilidade deterministica e probabilistica. Adotou-se valores com
base na dispersdo observada nos estudos originais ou, em sua indisponibilidade, assumiu-se uma varia¢do de +20%. Para

a analise de cendrio, foram avaliados os seguintes cenarios:

e Horizonte temporal de dois anos — visto que os impactos relacionados ao MNIO poderiam ser captados

neste periodo (assumindo probabilidade e auséncia de crise convulsiva em dois anos apenas) %%;

e Aplicando fator de correc¢do a precos SIGTAP — para os custos extraidos do SIGTAP, foi aplicado o fator de

correcdo de 2,8, em linha com relatdrios anteriores para correspondéncia do custo SUS tripartite*’;
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® Preco mediano or¢ado para insumos MNIO;
® Preco médio orcado para insumos MNIO.
7.1.12 Resultados

Os custos totais foram de RS 29.217 para o braco com ECoGio e RS 4.688 para o braco sem ECoGio, representando
um incremento de RS 24.529 considerando taxa de desconto de 5%. A efetividade avaliada por anos de vida sem crise
convulsiva foi de 10,57 para o braco com ECoGio e de 8,28 para o brago sem ECoGio representando um incremento de

2,28 considerando taxa de desconto de 5%.

A RCEI com o uso de ECoGio em cirurgias de epilepsia foi de RS 10.735 por efetividade, considerando taxa de

desconto de 5%, conforme apresentado no Quadro 9. A RCEl é de RS 10.722 sem considerar a taxa de desconto.

Quadro 9. Avaliagdo de custo-efetividade de uso de ECoGio em cirurgias de epilepsia comparado a auséncia de uso.

Efetivi
Estratégia Custo Efetividade CEEED
Incremental Incremental
. . RS 10.735
MNIO em cirurgia de RS 29.217 RS 24.529 10,57 2,28 por ano de vida sem crise
epilepsia (com ECoGio) .
convulsiva

Auséncia de MNIO em
cirurgia de epilepsia RS 4.688 - 8,28 - -
(sem ECoGio)

Fonte: elaboragdo propria.
Legenda: ECoGio: eletrocorticografia intraoperatdria; MNIO: monitorizagdo neurofisiolégica intraoperatéria; RCEl: Razdo de custo-efetividade
incremental.

7.1.13 Anadlises de sensibilidade

Os parametros com maior influéncia no modelo foram o horizonte temporal (censura de idade aos 50 anos ou
aos 100 anos), e o custo de insumos para MNIO (de 19.412,00 ou RS 29.118,00) oscilando em +87% a -3% e em +20% a -
20% do valor caso base da RCEl, respectivamente. O desfecho de efetividade (probabilidade de desfecho favoravel de
crise convulsiva com ECoGio de 71% ou 77%) impactou em uma variagdo de +23% a -16%. Os principais parametros s3o
apresentados na Tabela 3 e no diagrama de tornado (Figura 4). Para o parametro de maior influéncia, atribuindo-se o

valor do limite inferior resultaria em uma RCEI de R$ 20.119 por ano sem crise convulsiva.

Tabela 3. Parametros com maior impacto na RCEI pela analise de sensibilidade deterministica univariada e resultado da RCEI testando

limites inferior e superior de cada parametro.

Parametro Limite inferior Limite superior
Horizonte temporal RS 20.119 RS 10.403
Custo de insumos MNIO para epilepsia RS 8.620 RS 12.850
Probabilidade de desfecho favoravel de crise convulsiva com ECoGio RS 13.217 RS 9.037
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Idade RS 10.735 RS 12.609
Mortalidade em epilepsia RS 10.129 RS 11.770
Probabilidade de recaida se auséncia de crise - Ano 16 em diante RS 10.429 RS 11.002
Probabilidade de recaida se auséncia de crise - Ano 2 RS 10.517 RS 10.963
Probabilidade de recaida se auséncia de crise - Ano 3 RS 10.557 RS 10.919
Custo do procedimento cirdrgico com MNIO RS 10.587 RS 10.883
Custo do procedimento cirdrgico sem MNION RS 10.883 RS 10.587
Fonte: elaboragdo prépria.

Legenda: ECoGio = eletrocorticografia intraoperatéria; MNIO = monitorizagio neurofisioldgica intraoperatéria.

-RS 4.000 -R$ 2.000 RS0 RS 2.000 RS 4,000 RS 6.000 RS 8.000 RS 10.000

Hor zonte temporal

Custo de insumos MNIO para epiepsia

Probabilidade de desfecho favorave de crise

convulsiva com loECoG

dade

Maortalidade em epilepsa

Probabilidade de recaida se auséncia de crise - Ano

16 emdiante

Probabilidade de recaida se auséncia de crise - Ano 2

Probabilidade de recaida se auséncia de crse - Ano 3

Custo do procedimento crurgico com MNIO

Custo do procedimento cirurgico sem MNIO

Caso base (RCEI)

Limite inferioe

W Limste supenor

Figura 4. Diagrama de tornado com os parametros de maior impacto na RCEI pela andlise de sensibilidade deterministica univariada

indicando a variagdo monetaria frente a RCEl do caso base.
Fonte: elaboragdo propria.

Na analise de cenarios, foram avaliados dois cendrios alternativos (Quadro 10). O ajuste de pregos com insumos

MNIO a partir do prego mediano implica uma variagao de -62% da RCEl do caso base. O ajuste de pregos com insumos

MNIO a partir do preco médio também resulta em uma menor RCEI por ano sem crise convulsiva. Ja o cenario de horizonte
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temporal de dois anos, observando apenas custos e efeitos de curto prazo, resultado em um RCEl de RS 58.259. A

aplicacdo do fator de correcdo a precos SIGTAP impacta em uma varricdo da RCEl de +3%.

Quadro 10. Resultado da analise de cenarios.

Cenério Valor Valor Custos Efetividade Variagao vs.
caso base | cenario incrementais incremental caso base

Caso base RS 24.529 2,28 RS 10.735
Aplicando fator de correcdo a - . o
orecos SIGTAP N3o Sim RS 25.225 2,28 RS 11.040 3%
P p
Preco mediano insumos MNIO reco reco RS 9.312 2,28 RS 4.076 -62%
maximo | mediano
P
Preco médio insumos MNIO n:aefl‘:n . |Precomédio | R$ 13.038 2,28 RS 5.706 -47%
Horizonte temporal de 2 anos 76,4 42 RS 24.562 0,42 RS 58.259 443%
(censura aos 42 anos)

Fonte: elaboragdo proépria.

O resultado da anadlise de sensibilidade probabilistica corrobora com a estimativa do caso base, em que o braco
com ECoGio apresenta maior custo e maior efetividade. Na figura 5, observa-se que 100% das simulacdes se encontram
no primeiro quadrante do plano de custo-efetividade incremental, refletindo ganhos em efetividade e custos adicionais.
Destaca-se que 99% das simulacdes permanecem abaixo do limiar de disposic3o a pagar adotado de RS 35.000 por anos

de vida ganhos, valores de 20224,

Simulagdes ® Anidlse deterministica Ardiise probabilistica cennene Limiar
R530.000
#525.000 TR
2 B SN
f520.000
— R$15.000
=
S5 R510.000
Y RS$5.000
RS
RS{5.000)
RS(10.000)

5,00 3,00 1,00 1,00 3,00 500 7,00

Efetividade Incremental

Figura 5. Plano de custo-efetividade incremental.
Fonte: elaboragdo prépria.
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7.1.14 LimitacOes da avaliagdao econdmica

Ainfluéncia da extensdo da resseccao cirurgia ndo foi considerada, a qual podem influenciar diretamente

o desfecho da cirurgia;

N3o se considerou a influéncia do tempo decorrido entre o diagndstico da epilepsia e a realizacdo do
procedimento cirdrgico nos desfechos. Pacientes com histdrico mais prolongado podem apresentar
piores desfechos em comparagdo com aqueles cujo tratamento cirdrgico ocorre de forma mais precoce,

podendo impactar os resultados do modelo econémico;

Os custos atribuidos ao estado “com crise convulsiva” podem estar subestimados, visto que o modelo ndo

incorporou maiores complicacdes, como hospitalizacdes associados a gravidade das crises;
N3o se considerou o impacto de diferentes técnicas de avaliacdo pré-cirurgica nos desfechos avaliados®;

Foi assumido que o desfecho da cirurgia ndo varia conforme a localizacdo da epilepsia, embora pacientes
com epilepsia associada a lesdes de massa no lobo temporal possam ter desfechos distintos daqueles com

epilepsia em outras regides do cérebro®;
A confianca na evidéncia de efetividade é avaliada como muito baixa (Guo et al., 2024).

A definicdo do grupo comparador no estudo utilizados para estimar a efetividade apresenta
heterogeneidade. Em parte das evidéncias, especialmente nos estudos que avaliaram ECoGio, o
comparador correspondeu a cirurgia sem ECoGio, ndo sendo possivel assegurar que ndo tenham sido
utilizadas outras estratégias de monitorizacdo, mapeamento funcional ou suporte intraoperatério. Assim,
o efeito incorporado ao modelo deve ser interpretado como associado a auséncia da modalidade

especifica avaliada, e ndo necessariamente a auséncia completa de qualquer metodologia de MNIO.
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7.2. Analise de Impacto orgamentario

A presente andlise busca estimar as consequéncias financeiras da incorporacdao da MNIO para cirurgias de
epilepsia. Foi feita uma avaliagdo do impacto orgamentario da possivel incorporacdo do referido teste ao longo de 5 anos,
conforme as Diretrizes Metodoldgicas de Analise de Impacto Orcamentdrio, do Ministério da Sadde. O modelo seguiu
pressupostos semelhantes aos adotados na analise de custo-efetividade, com as principais caracteristicas da AlO listadas

no Quadro 11.

Quadro 11. Resumo das principais caracteristicas da analise de impacto orgamentario

Avaliar o impacto or¢camentdrio da monitorizagdo intraoperatéria neurofisioldgica para
pacientes submetidos a cirurgias de epilepsia

Objetivos

Perspectiva da analise Sistema Unico de Satde

Pacientes adultos e pediatricos com epilepsia submetidos a cirurgia de ressec¢do de foco

Populagdo-alvo . -
epileptogénico

Intervengao Monitorizagdo neurofisiolégica intraoperatéria: eletrocorticografia intraoperatéria (ECoGio)

Comparador Auséncia de monitorizagdo neurofisioldgica intraoperatdria

Tipo de avaliagdo economica Analise de impacto orcamentario

Horizonte temporal 5 anos

Estimativa de custos Custos médicos diretos

Moeda Reais (RS)

Analise de sensibilidade Andlise de cendrios

Fonte: elaboragdo prépria.

7.2.1 Populagao-alvo e difusdao da tecnologia

A estimativa da populacdo elegivel foi realizada com base na demanda aferida, a partir do total de cirurgias de
epilepsias elegiveis a MNIO. Observou-se que os procedimentos “04.03.06.003-6 Microcirurgia para lesionectomia com
monitoramento intraoperatdrio” e “04.03.06.007-9 Microcirurgia para resseccdo unilobar extratemporal com
monitoramento intraoperatorio” ja ofertam a MNIO no ambito do SUS. Assim, a presente andlise de impacto
orcamentdrio considerou para a afericdo de demanda por ECoGio, a ampliagdo a outros procedimentos do grupo 04.03.06

- Investigagdo e cirurgia da epilepsia, como apresentado na Tabela 4.

Tabela 4. Quantidade de procedimentos cirdrgicos para tratamento de epilepsia faturados pelo SUS, de 2020 a 2024.

Procedimentos 2021 2022 2023 2024

04.03.06.003-6 Microcirurgia para lesionectomia com
monitoramento intraoperatorio

04.03.06.004-4 Microcirurgia para lesionectomia sem
monitoramento intraoperatorio
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04.03.06.005-2 Microcirurgia para lobectomia temporal /

. . - . 54 57 70 77 93
amigdalo-hipocampectomia seletiva
04.0'3.06.006-O.M|crocwurgla 'para ressec¢do multilobar / 12 18 16 28 40
hemisferectomia / calosotomia
04.03.06.007-9 Microcirurgia para ressec¢do unilobar 3 3 1 ) 3
extratemporal com monitoramento intraoperatorio
04.03.06.008-7 Microcirurgia para ressec¢do unilobar 1 ) ) 1 )
extratemporal sem monitoramento intraoperatorio
Total 80 92 109 123 151

Fonte: elaboracgdo propria.

A quantidade anual de pacientes atendidos entre 2016 e 2024 foi utilizada para projetar, por meio de regressao
linear, a quantidade de procedimentos no periodo de 2027 até 2031. No cendrio de incorporacdo da nova tecnologia,
considerou-se que o alcance da técnica de MNIO se iniciaria em 60% da populagcdo de interesse no primeiro ano de

implantagdo, com incremento anual de 10% e atingindo 100% no quinto ano.

A andlise assumiu que a incorpora¢do da MNIO em cirurgias de epilepsia ndo demandaria aquisicdo adicional de
equipamentos, considerando a existéncia de parque tecnoldgico ja disponivel em centros especializados. No entanto, ndo
foram incorporadas informagdes sobre a capacidade instalada atual da rede SUS para absorver o aumento progressivo da
difusdo da tecnologia até 100% dos casos elegiveis ao longo do horizonte temporal da analise. Dessa forma, permanece
como limitagdo a auséncia de dados sobre o nimero de centros atualmente aptos ou habilitados para realizar MNIO em
cirurgias de epilepsia, a disponibilidade de equipamentos compativeis, a distribui¢cdo regional desses servigos, a existéncia

de equipes capacitadas e a capacidade operacional para expansdo do volume de procedimentos.

7.2.2 Recursos necessarios e custos associados

Para o modelo proposto, foi considerado que os custos do procedimento de monitorizagao incluiriam apenas o
valor do servigo profissional da equipe realizadora e aquisi¢do dos kits de monitorizagdo, adotando as mesmas premissas
da anélise de custo-efetividade. Ndo foram incluidos os custos com aquisi¢do/amortizacdo de equipamentos para MNIO.
O modelo considerou a existéncia um parque tecnoldgico no qual varios centros ja realizam a monitorizacdo
neurofisiolégica intraoperatdria para outras indicagGes clinicas. Ndo foi considerada a necessidade de ampliar a
quantidade de equipamentos, uma vez que se trata de nova indicagdo de uso da técnica apds o Relatério de

Recomendacdo n2 887 de 2024.

7.2.3 Andlise de sensibilidade
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Foi realizada andlise de sensibilidade deterministica univariada adotando-se as mesmas premissas da analise de
custo-efetividade, em que os valores foram estabelecidos a partir a dispersdo observada nos estudos originais ou, em sua

indisponibilidade, assumiu-se uma variacao de +20%, conforme descrito no Apéndice 5.

7.2.4 Resultados

Estimou-se que no ano de 2027 havera demanda de 197 procedimentos para o tratamento cirurgico de epilepsia
com indicagdo para utilizagdo de MNIO (Quadro 12). No primeiro ano, em que haveria taxa de difusdo de 60%, verificou-
se 0 impacto or¢camentdrio incremental RS 3.365.192,82, chegando a RS 7.660.474,30 no ano de 2031, em que haveria
100% de taxa de adog¢do da tecnologia para a realizagdo de 266 procedimentos. Considerando-se a taxa de difusdo,
estimou-se que no periodo de cinco anos a MNIO seria adotada em 1.159 procedimentos de tratamento cirldrgico de

epilepsia, calculando-se o impacto orcamentério acumulado no periodo de RS 27.058.713,70.

Quadro 12. Impacto orgamentario incremental em cinco anos da introdu¢do do MNIO para cirurgias de epilepsia.

Total
(2027 a 2031)
Quantidade de cirurgias de 197 214 232 249 266 1.159
epilepsia elegiveis a ECoGio
Taxa de difusdo da 60% 70% 80% 90% 100% -
tecnologia
Sem monitorizagdo RS 90.009,60 R$97.510,40 | R$105.011,20 | R$112.512,00 | R$120.012,80 | RS 525.056,00
Com monitorizagdo RS 3.455.202,42 | R$4.384.887,36 | RS 5.415.663,12 | RS 6.547.529,70 |R$ 7.780.487,10| RS 27.583.769,70
'mpaic:::’rzziae:'tz';ta”° RS 3.365.192,82 | RS 4.287.376,96 | R$ 5.310.651,92 | R$ 6.435.017,70 |RS 7.660.474,30| R$ 27.058.713,70

Fonte: elaboragdo proépria.

A analise de sensibilidade univariada verificou que os parametros que mais impactaram o modelo foram os custos
relacionados aos insumos para a realiza¢gdo do procedimento e a quantidade de procedimentos realizados no periodo de
cinco anos com limites inferior e superior da andlise de sensibilidade deterministica oscilando de RS 22,5 milh&es a RS

31,6 milhdes (Figura 6).
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Quantidade de procedimentos _
Custo do procedimento drurgico sem MNIO .
Custo do procedimento cirurgico com MNIO .
Custo do servico profissional com MNIO .
Custo do servigo profissional sem MNIO l
Mortalidade em epilepsia |

Probabilidade de desfecho favoravel de crise convulsiva com ioECoG
RS 22.000.000 /S 24.000.000 RS 26.000.000 RS 28.000.000 RS 30.000.000 RS 32.000.000

1 supenor | limite irfencr

Figura 6. Andlise de sensibilidade deterministica para impacto orgamentario acumulado em cinco anos.

O custo anual do tratamento por paciente é apresentado no quadro 13. Foram considerados apenas os custos

relacionados a aquisi¢do de insumos para monitorizagao, tais como eletrodos e sondas estimuladoras.

Quadro 13. Custo anual por paciente para aquisi¢do de kits de monitorizagdo multimodal em cirurgias de epilepsia, considerando taxa

de difusdo de 60% no primeiro ano, com incremento anual de 10% até alcang¢ar 100% no ultimo ano

Parametro

RS 24.265,00

Custo pessoa/ano RS 24.265,00 RS 24.265,00 RS 24.265,00 RS 24.265,00

Populagdo efetiva 118 150 189 224 266

Desembolso RS 2.863.270,00 RS 3.639.750,00 RS 4.586.085,00 RS 5.435.360,00 RS 6.454.490,00

Fonte: elaboragdo propria.

8. ACEITABILIDADE

A aceitabilidade da MNIO na cirurgia de epilepsia é relevante entre os principais atores do SUS. Do ponto de vista
profissional, a técnica ja integra a pratica de centros tercidrios de epilepsia, com respaldo normativo da Resolugdo CFM
n? 2.383/2024, que reconhece a MNIO como recurso auxiliar seguro em procedimentos neuroldgicos complexos, e ndo
foi associada a eventos adversos préprios nos estudos analisados. Para os pacientes e familiares, a MNIO é percebida
como estratégia que eleva a seguranca cirdrgica sem impor intervencles invasivas adicionais, pois ndo ha relatos de
recusa informada nem de desconforto relevante durante a monitorizagdo. A possibilidade de maior controle de crises e
menor risco de déficits pds-operatdrios reforga a aceitagdo, sobretudo em casos de epilepsia refrataria candidatos a

resseccdo de foco localizado em areas eloquentes.
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No ambito organizacional, a tecnologia ja esta cadastrada na Tabela SUS (SIGTAP 403060036 — microcirurgia para
lesionectomia com monitorizagdo intraoperatdria), utiliza infraestrutura disponivel nos centros habilitados e tem
precedente de incorporacio para tumores de base de cranio (Portaria SECTICS/MS n? 15/2024), o que facilita a difusdo
gradual e padronizada. Desafios residuais concentram-se na necessidade de equipes treinadas em neurofisiologia
intraoperatdria e na disponibilidade regional de equipamentos, mas programas de capacitacdio e modelos de
telemonitorizagdo ja em curso tendem a mitigar essas barreiras, sustentando a aceita¢do institucional da MNIO nos

cenarios de maior complexidade cirdrgica.

9. IMPLEMENTAGAO E VIABILIDADE

A implementacdo da MNIO pode ser limitada em contextos com menor capacidade instalada, devido a
necessidade de equipe especializada, equipamentos especificos e infraestrutura adequada. No entanto, a técnica ja foi
incorporada ao SUS para a exérese de tumores cerebelopontinos com alto risco de sequelas neurolégicas, o que

demonstra precedentes favoraveis a sua adogao em cenarios de maior complexidade.

10. MONITORAMENTO DO HORIZONTE TECNOLOGICO

Para a elaboracdo desta secdo, realizaram-se buscas estruturadas nos campos de pesquisa das bases de dados
ClinicalTrials.gov e Cortellis™, a fim de se localizar demais dispositivos médicos usados para a Monitorizacdo

Intraoperatdria Neurofisiolégica em pacientes com epilepsia submetidos a cirurgia de resseccdo de foco epileptogénico.

As buscas foram realizadas entre os dias 19/06/2026 e 02/07/2026, utilizando estratégias adaptadas de acordo
com especificidades de cada base, contemplando termos relacionados a condi¢do clinica e ao procedimento

intervencionista de interesse, conforme apresentadas a seguir:
Para isto, foi utilizada a estratégia de busca apresentada a seguir:
Clinical Trials

Estratégia de busca: (("Epilepsy” OR "Epilepsies" OR "Seizure Disorder" OR "Seizure Disorders" OR "Epilepsy,
Cryptogenic" OR "Cryptogenic Epilepsies” OR "Cryptogenic Epilepsy" OR "Epilepsies, Cryptogenic" OR "Aura" OR "Auras"
OR "Awakening Epilepsy" OR "Epilepsy, Awakening") AND ("General Surgery" OR "Surgery, General" OR "Surgery"))

Filtros utilizados:

Va4 ”n

i. Study Status: “Not yet recruiting”, “Recruiting”, “Active, not recruiting”, “Completed” e “Enrolling
by invitation”

ii. Study Type: “Interventional” e “Observational”
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jii. Study Phase: “Phase 3”, “Phase 4” e “Not applicable”
Cortellis

Estratégia de busca: (("Epilepsy” OR "Epilepsies" OR "Seizure Disorder" OR "Seizure Disorders" OR "Epilepsy,

Cryptogenic" OR "Cryptogenic Epilepsies” OR "Cryptogenic Epilepsy" OR "Epilepsies, Cryptogenic" OR "Aura" OR "Auras’
OR "Awakening Epilepsy" OR "Epilepsy, Awakening") AND ("General Surgery" OR "Surgery, General" OR "Surgery")

Filtros utilizados:

i. Category: “Digital health”; “Medical device”; “Medical procedure”; “Surgical procedure”;
ji. Recruitment Status: “Completed”; “No longer recruiting”; “Not yet recruiting”; “Recruiting”;

“Status not specified”; “Terminated”.

Por meio das buscas estruturadas nas bases ClinicalTrials.gov e Cortellis™, seguidas de triagem e aplicacdo dos
critérios de elegibilidade, foram selecionados os estudos considerados potencialmente relacionados a monitorizacao
neurofisioldgica intraoperatdria em cirurgias para o tratamento da epilepsia. A analise evidenciou que as tecnologias
investigadas se concentram predominantemente no aprimoramento dos componentes utilizados para registro da
atividade elétrica cortical, incluindo novos arranjos de eletrodos flexiveis, ultraflexiveis e de alta densidade para

eletrocorticografia.

Desse modo, nao foram identificadas novas tecnologias no horizonte tecnoldgico voltadas ao desenvolvimento e
utilizacdo de novos sistemas ou dispositivos para realizagdo da monitorizacdo neurofisioldgica intraoperatdria em

cirurgias para o tratamento da epilepsia.

11. RECOMENDAGAO DE AGENCIAS INTERNACIONAIS DE ATS

Com base em levantamento realizado junto a agéncias internacionais de Avaliacdo de Tecnologias em Saude
(ATS), como o Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH - Canada) e National Institute for Health
and Care Excellence (NICE - Inglaterra) ndo foram identificadas avaliagdes ou recomendagGes formais especificas sobre a
utilizacdo da tecnologia MNIO em cirurgias de epilepsia. No entanto, é importante destacar que o NICE recomenda a
cirurgia ressectiva como intervengao principal em pacientes com epilepsia farmacorresistente definida como falha ao uso
de dois ou mais medicamentos antiepilépticos com persisténcia de crises. O NICE concluiu que a cirurgia proporciona
beneficios substanciais, com destaque para a melhora significativa na qualidade de vida e a reducdo expressiva da
recorréncia de crises, com efeitos clinicos relevantes e consistentes. Apesar de potenciais riscos, como déficits cognitivos
e eventos adversos, esses foram considerados manejaveis, especialmente quando ha avaliagao pré-operatdria adequada.

O comité reforcou a importancia da referéncia precoce a centros tercidrios especializados, visando evitar atrasos que
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possam aumentar o risco de eventos graves como a SUDEP. A recomendacdo se estende a adultos, criangas e também a

pessoas com deficiéncia intelectual ou anomalias genéticas, desde que apresentem indicacdo clinica para a cirurgia *°.

Em outras agéncias internacionais, como na Alemanha e Australia, também ndo foram identificadas avaliacdes
especificas sobre a MNIO no contexto de cirurgia para epilepsia. As instituicbes consultadas foram o Institute for Quality

and Efficiency in Health Care (IQWiG — Alemanha) e o Pharmaceutical Benefits Advisory Committee (PBAC — Australia).
Os sites das agéncias internacionais consultados foram os seguintes:

- CADTH (Canada): https://www.cadth.ca®

- NICE (Reino Unido): https://www.nice.org.uk®

- IQWIG (Alemanha): https://www.iqwig.de/en*®

- PBAC (Austrélia): https://www.pbs.gov.au/info/industry/listing/participants/pbac®

12. CONSIDERACOES FINAIS

As evidéncias analisadas sugerem que a MNIO pode estar associada a efeitos desejaveis em cirurgias de ressec¢ao
de foco epileptogénico. Os achados sobre controle pds-operatdrio das crises epilépticas foram observados principalmente
com o uso de ECoGio e, em um estudo observacional, com PEM. Ja os achados relacionados a menor ocorréncia de déficits
neurolégicos foram observados sobretudo com PEM, isoladamente, e com a combinagao de PEM e PESS. Esses achados,
no entanto, devem ser interpretados com cautela, pois o corpo de evidéncias é composto predominantemente por
estudos observacionais, com limitagdes metodoldgicas relevantes, heterogeneidade entre popula¢gdes, modalidades de

monitorizagdo e contextos cirurgicos, além de baixa ou muito baixa certeza da evidéncia para os desfechos avaliados.

No que se refere a seguranga, os estudos disponiveis ndo demonstraram diferenga precisa nas taxas de
complicagdes entre os grupos com e sem MNIO, e tampouco descreveram complicagdes atribuiveis de forma consistente
a técnica. Ainda assim, a base empirica para esse desfecho é limitada e derivada de estudos com alto risco de viés, de
modo que a auséncia de sinal claro de dano ndo deve ser interpretada como comprovacdo definitiva de seguranca
superior, mas sim como auséncia de evidéncia robusta de aumento de complicagdes com o uso da MNIO. Dessa forma,
embora a dire¢do geral dos achados possa favorecer a tecnologia, persiste incerteza quanto a magnitude dos beneficios

e a sua aplicabilidade homogénea a todas as modalidades de monitorizacédo e a todos os perfis de pacientes.

Do ponto de vista econémico, a andlise de custo-efetividade indica que a cirurgia de epilepsia com utilizagdo de
ECoGio estd associada a maiores custos e maior efetividade. A razdo de custo-efetividade incremental com o uso de
ECoGio em cirurgias de epilepsia foi de RS 10.735 por ano sem crises convulsivas, considerando taxa de desconto de 5%.
Os custos incrementais ao longo do horizonte temporal foram de RS 24.529 associado a 2,28 anos de vida sem crise

convulsiva incrementais no brago MNIO (ECoGio) comparado ao brago com auséncia de MNIO. Os parametros com maior
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influéncia no modelo foram o horizonte temporal e o custo de insumos MNIO, cuja variagdo resultou em uma RCEI que
oscilou de RS 20.119 (+87%) a RS 8.620 (-20%) por ano sem crise convulsiva, respectivamente. Na andlise de cenarios, o
ajuste de precos com insumos MNIO a partir do preco mediano em vez do preco maximo orcado para o procedimento
com MNIO implica uma variagdo de -62% da RCEI do caso base. A anélise de sensibilidade probabilistica corrobora com
os resultados apresentados na analise do caso base, com todas as simula¢des posicionadas no primeiro quadrante do
plano de custo-efetividade e a maioria (99%) abaixo do limiar de disposi¢dao a pagar. A maior limitacdo do modelo estd na

baixa confianga na evidéncia de efetividade e a alta heterogeneidade da populacdo, gerando incerteza nas estimativas.

Na anélise de impacto orcamentdrio, estimou-se impacto incremental acumulado de RS 27.058.713,70 em cinco
anos, considerando adoc¢do progressiva da tecnologia em 1.159 procedimentos e o pressuposto de que ndo sera
necessaria aquisicao adicional de equipamentos, em razdo da existéncia prévia de infraestrutura instalada em centros
habilitados do SUS. Esse aspecto é particularmente relevante para a tomada de decisdo, pois a discussdo sobre a
incorporacdo nesta indicacdo ocorre em um contexto no qual a MNIO ja foi incorporada ao SUS em 2023 para
procedimentos de exérese tumoral com alto risco de comprometimento neuroldgico em pacientes com tumor
cerebelopontino, o que implica existéncia de infraestrutura e experiéncia prévia de uso em centros especializados. Assim,
a presente avaliacdo ndo diz respeito a introducdo de uma tecnologia inteiramente nova no sistema, mas a sua ampliacao

para outra indicacdo cirurgica de alta complexidade.

Em conjunto, os achados sugerem que a MNIO pode representar uma estratégia adjuvante potencialmente util
em cirurgias de epilepsia, sobretudo em contextos nos quais a delimitacdo da area epileptogénica e a preservacgdo de
funcdo neuroldgica sejam particularmente criticas. No entanto, a decisdo sobre sua incorporagao deve considerar que os
beneficios clinicos observados decorrem de evidéncia incerta, heterogénea e majoritariamente observacional, persistindo

a incerteza relevante quanto a magnitude desses beneficios.

13. PERSPECTIVA DO PACIENTE

A Chamada Publica n® 10/2026 esteve aberta durante o periodo de 5 a 14 de janeiro de 2026 para a inscri¢do de
interessados em participar da Perspectiva do Paciente sobre este tema. Entretanto, ndo houve inscri¢cdes. A Secretaria-
Executiva da Conitec realizou uma busca ativa junto a especialistas e centros de tratamento, mas nao identificou um

representante. Assim, ndao houve participacao.
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14. DISCUSSAO DO COMITE DE PRODUTOS E PROCEDIMENTOS NA
APRECIAGAO INICIAL

Na 1542 Reunido Ordindria da Conitec, realizada em 7 de agosto de 2026, o Comité de Produtos e Procedimentos
discutiu a avaliacdo da MNIO para pacientes adultos e pedidtricos com epilepsia submetidos a cirurgia de resseccao de
foco epileptogénico. A discussdo se concentrou principalmente na necessidade de aprimoramento das estimativas
econdmicas e epidemioldgicas, visto o impacto orcamentdrio apresentado, bem como na caracterizagdo mais precisa da

populacdo elegivel e da utilizacdo de ECoGio associada ao procedimento.

O Comité ressaltou a importancia de apresentar, na andlise econdmica, dois cenarios distintos: um considerando
a utilizagdo de ECoGio e outro sem a utilizagao de ECoGio. Também foi solicitada a realizagao de recélculo contemplando
a possibilidade de que apenas parte da populacdo utilize ECoGio, de forma a refletir com maior realismo a distribuicao
esperada na pratica clinica. Nesse contexto, foi destacada a necessidade de informar o percentual de pacientes que

necessitaria da ECoGio, as técnicas utilizadas e os beneficios associados ao seu uso.

Outro ponto discutido foi a necessidade de complementar os dados epidemiolégicos disponiveis, tendo em vista
as limitacdes dos dados atualmente existentes no SUS. O Comité considerou importante qualificar a estimativa da
populacdo elegivel, especialmente da populacdo da AlO, utilizando as melhores evidéncias disponiveis. Também foi
recomendada a apresentacdo de uma estimativa, ainda que aproximada, do nimero de procedimentos realizados com
utilizacdo de ECoGio, tendo sido mencionado, durante a discussao, um volume de aproximadamente um procedimento

por semana.

Por fim, o Comité solicitou que fosse abordada a capacidade instalada dos centros especializados, considerando
estudo mencionado por especialista durante a reunido, que apresenta levantamento dos centros especializados no
tratamento de epilepsia no Brasil. Esse dado foi considerado relevante para subsidiar a discussdo sobre a viabilidade de

utilizagao da tecnologia no pais, especialmente quanto a populagao que efetivamente necessitaria da ECoGio.

15. RECOMENDAGAO INICIAL DA CONITEC

Os membros do Comité de Produtos e Procedimentos, na 1542 Reunido Ordinaria da Conitec, realizada em 7 de
agosto de 2026, deliberaram, por maioria simples, pela recomendacgdo preliminar desfavoravel a MNIO para pacientes
adultos e pediatricos com epilepsia submetidos a cirurgia de ressec¢do de foco epileptogénico. O Comité considerou que
permaneceram incertezas relevantes quanto as estimativas econémicas e epidemioldgicas, a caracterizagdo e ao
dimensionamento da populagdo elegivel, a utilizacdo de ECoGio associada ao procedimento e a capacidade instalada dos
centros especializados no pais, dificultando a adequada avaliagao do impacto orgamentario e da viabilidade de utilizagdo

da tecnologia no SUS.
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APENDICE 1 - Estratégias de busca

Quadro Al. Estratégias de busca utilizadas.

Base de dados

MEDLINE
(via Pubmed)

Estratégia de busca

(("Epilepsy/surgery"[Mesh] OR "Temporal Lobe

Epilepsy/surgery"[Mesh] OR "Epilepsy, Focal/surgery"[Mesh]
OR "Drug Resistant Epilepsy/surgery"[Mesh] OR epilepsy
surgery|[tiab] OR resective epilepsy[tiab] OR lobectom*[tiab]
OR lesionectom*[tiab] OR hemispherectom*[tiab] OR
amygdalohippocampectom*[tiab] OR "cortical
resection"[tiab]) AND ("Intraoperative Neurophysiological
Monitoring"[Mesh] OR "Monitoring, Intraoperative"[Mesh]
OR "Somatosensory Evoked Potentials"[Mesh] OR "Motor
Evoked Potentials"[Mesh] OR "Electrocorticography"[Mesh]
OR IONM[tiab] OR ‘intraoperative neurophysiological
monitoring"[tiab] OR "intraoperative neuromonitoring"[tiab]
OR neuromonitoring[tiab] OR "somatosensory evoked"[tiab]
OR "motor evoked"[tiab] OR SSEP*[tiab] OR ECoG[tiab] OR
electrocorticograph*[tiab] OR "cortical mapping"[tiab] OR
"direct cortical stimulation"[tiab]))

1761

Lilacs (via BVS)

((mh:"Epilepsia/cirurgia" OR mh:"Epilepsia do Lobo
Temporal/cirurgia" OR mh:"Epilepsia Parcial/cirurgia" OR
mh:"Epilepsia  Resistente a  Farmacos/cirurgia" OR
tw:"cirurgia de epilepsia" OR tw:"epilepsy surgery" OR
tw:"resective epilepsy" OR tw:lobectom* OR
tw:lesionectom* OR tw:hemispherectom* OR
tw:amygdalohippocampectom* OR tw:"cortical resection")
AND (mh:"Monitoramento Neurofisioldgico Intraoperatério”
OR mh:"Monitoramento Intraoperatério”" OR mh:"Potenciais
Evocados Somatossensoriais" OR mh:"Potenciais Evocados
Motores" OR mh:"Eletrocorticografia" OR
tw:"monitoramento neurofisiolégico intraoperatério" OR
tw:"monitorizagdo neurofisiolégica intraoperatéria” OR
tw:"monitorizacion neurofisiolégica intraoperatoria” OR
tw:"intraoperative  neurophysiological monitoring" OR
tw:"intraoperative neuromonitoring" OR
tw:neuromonitorizagdo* OR tw:neuromonitorizag* OR
tw:neuromonitoring OR tw:IONM OR tw:"somatosensory
evoked" OR tw:"motor evoked" OR tw:SSEP* OR tw:MEP* OR
tw:ECoG OR tw:electrocorticograph* OR tw:"mapeamento
cortical" OR tw:"cortical mapping" OR tw:"estimulacdo
cortical direta" OR tw:"direct cortical stimulation"))

72

Embase

(‘epilepsy surgery'/exp OR ( (‘temporal lobe epilepsy'/exp OR
'focal epilepsy'/exp OR 'drug resistant epilepsy'/exp) AND
'surgery'/exp) OR epilepsy surgery:ti,ab,kw OR resective
epilepsy:ti,ab,kw OR lobectom*:ti,ab,kw OR
lesionectom*:ti,ab,kw OR hemispherectom*:ti,ab,kw OR
amygdalohippocampectom*:ti,ab,kw OR 'cortical
resection':ti,ab,kw) AND ('intraoperative neurophysiological
monitoring'/exp OR 'intraoperative monitoring'/exp OR
'somatosensory evoked potential'/exp OR 'motor evoked
potential'/exp OR 'electrocorticography'/exp OR
'intraoperative neurophysiological monitoring':ti,ab,kw OR
'intraoperative neuromonitoring':ti,ab,kw OR
neuromonitoriz*:ti,ab,kw OR IONM:ti,ab,kw OR

2425
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'somatosensory evoked':ti,ab,kw OR SSEP*:ti,ab,kw OR
'motor evoked':ti,ab,kw OR MEP*:ti,ab,kw OR ECoG:ti,ab,kw
OR electrocorticograph*:ti,ab,kw OR 'cortical
mapping':ti,ab,kw OR 'direct cortical stimulation':ti,ab,kw)

Cochrane library

1 MESH DESCRIPTOR Epilepsy EXPLODE ALL WITH QUALIFIER
SU

2 MESH DESCRIPTOR Epilepsy, Temporal Lobe EXPLODE ALL
WITH QUALIFIER SU

3 MESH DESCRIPTOR Epilepsy, Focal EXPLODE ALL WITH
QUALIFIER SU

4 MESH DESCRIPTOR Drug Resistant Epilepsy EXPLODE ALL
WITH QUALIFIER SU

5 epilepsy surgery:ti,ab,kw

6 resective epilepsy:ti,ab,kw

7 lobectom*:ti,ab,kw

8 lesionectom*:ti,ab,kw

9 hemispherectom*:ti,ab,kw

10 amygdalohippocampectom*:ti,ab,kw

11 "cortical resection":ti,ab,kw

12 #1 OR#2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR
#10 OR #11

13 MESH DESCRIPTOR Intraoperative Neurophysiological
Monitoring EXPLODE ALL

14 MESH DESCRIPTOR Monitoring, Intraoperative EXPLODE
ALL

15 MESH DESCRIPTOR Somatosensory Evoked Potentials
EXPLODE ALL

16 MESH DESCRIPTOR Motor Evoked Potentials EXPLODE ALL
17 MESH DESCRIPTOR Electrocorticography EXPLODE ALL

18 "intraoperative neurophysiological monitoring":ti,ab,kw
19 "intraoperative neuromonitoring":ti,ab,kw

20 neuromonitoriz*:ti,ab,kw

21 IONM:ti,ab,kw

22 "somatosensory evoked":ti,ab,kw

23 "motor evoked":ti,ab,kw

24 SSEP*:ti,ab,kw

25 MEP*:ti,ab,kw

26 ECoG:ti,ab,kw OR electrocorticograph*:ti,ab,kw

27 '"cortical mapping":ti,ab,kw OR "direct cortical
stimulation":ti,ab,kw

28 #13 OR #14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20
OR #21 OR #22 OR #23 OR #24 OR #25 OR #26 OR #27

22

Total

4280

Fonte: elaboracdo propria
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APENDICE 2 - Fluxograma de sele¢do dos estudos

Figura Al. Fluxograma de selecdo dos estudos.

Identificacdo de estudos em bases de dados e reristros

Identificacdo

Triazem

Titulos identificados nas bases de
dados

(n=4.280)

MEDLINE (n=1.761)

Embase (n=2.425)

Lilacs (n=72)

Cochrane (n=22)

!

Titulos removidos antes da triagem:
Duplicatas (n=1.055)

Titulos triados {n=3.225)

|

Publicagdes pesquisadas para
avaliagdo completa (n=17)

|

Estudos incluidos na revisdo
(n=6)

| incluidos | |

Fonte: elaboragdo prépria.

Estudos excluidos= 11
Razdo 1- Evidéncia ja incluida em revisdo (n=4)
Razdo 2- Sem comparador (n=1)
Razdo 3- Resumos cientificos apresentados em
eventos (n=6)
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APENDICE 3 - Lista dos estudos excluidos com as justificativas

Quadro A2. Lista dos estudos excluidos com suas devidas justificativas.
Estudo excluido
Seizure freedom in patients with Focal Cortical Dysplasia undergoing Epilepsy surgery:
Experience of a tertiary care center from India

Justificativa de exclusao

Resumo cientifico

Results of the RCT HFO trial: Intra-operative electrocorticography tailored epilepsy
surgery based on high frequency oscillations versus spikes

Resumo cientifico

The value of intraoperative ECoG in resective epilepsy surgery of focal cortical dysplasia

Resumo cientifico

Results of surgical treatment with or without intraoperative ecog in pediatric epilepsy
with supratentorial brain tumors

Resumo cientifico

Electrocorticography and seizure outcomes in children with lesional epilepsy

Resumo cientifico

Seizure outcomes of lesionectomy with and without intraoperative
electrocorticography in children with lesional epilepsy

Resumo cientifico

Epilepsy surgery in patients with normal or nonfocal MRI scans: Integrative strategies
offer long-term seizure relief

Sem comparador

Intraoperative electrocorticography-guided microsurgical management
for patients with onset of supratentorial neoplasms manifesting as epilepsy: A review of
65 cases

Evidéncia presente na revisdo
sistematica incluida

Seizure control outcomes after resection of dysembryoplastic neuroepithelial tumor in
50 patients: Clinical article

Evidéncia presente na revisdao
sistematica incluida

Electrocorticography-guided resection of temporal cavernoma: Is electrocorticography
warranted and does it alter the surgical approach? Clinical article

Evidéncia presente na revisdao
sistematica incluida

Efficacy of intraoperative electrocorticography for assessing seizure outcomes in
intractable epilepsy patients with temporal-lobe-mass lesions

Evidéncia presente na revisdo

sistematica incluida

Fonte: elaboracgdo proépria.
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APENDICE 4 — Detalhamento dos custos para avaliagdo econdmica

Quadro A3. Custos incluidos no modelo.

Valor
original

Limite
inferior

Descrigdo - Varidaveis e Parametros
Custo do procedimento cirdrgico com

(caso base)

Limite superior

Fonte

MNIO 1.698,05 1.358,44 1.630,13 SIGTAP: 04.03.06.004-4
Custo do procedimento cirtrgico sem
MNIO 1.698,05 1.358,44 1.630,13 SIGTAP: 04.03.06.004-4

SIGTAP - Custo do servigo profissional -
Custo do servigo profissional com MNIO 1.535,03 1.228,02 1.473,63 04.03.06.003-6

SIGTAP - Custo do servigo profissional -
Custo do servigo profissional sem MNIO 1.118,52 894,82 1.073,78 04.03.06.004-4
Custo ComplicagGes cirurgicas -
reoperagdo em 30 dias 2.816,57 2.253,26 2.703,91 SIGTAP: 04.03.06.004-4
Custo Complicagdes cirurgicas - AVC 924,25 739,40 887,28 SIGTAP: 03.03.04.014-9
Custo Consulta 10,00 8,00 9,60 SIGTAP: 03.01.01.007-2
Custo Carbamazepina 0,23 0,18 0,22 Painel de Pregos - CATMAT 267618
Custo Fenitoina 0,16 0,13 0,15 Painel de Pregos - CATMAT 267657
Custo Acido valproico 0,29 0,23 0,28 Painel de Pregos - CATMAT 267504

Fonte: elaboragdo propria.

Legenda: ECoGio = eletrocorticografia intraoperatdria; MNIO = monitorizagdo neurofisiolégica intraoperatéria; AVC = acidente vascular cerebral.

Quadro A4. Custos de insumos para MNIO incluidos no modelo.

Material Quantidade  Prego unitario médio  Preco unitario Pre¢o  unitdrio
mediano maximo

Eletrodo duplo trangado de agulha sub-dérmico | 20 RS 15 RS 15 RS 15

reto cabo 2,5 m

Eletrodo de Superficie auto adesivo cabo de 2,5 | 1 RS 51 RS 51 RS 80

m - envelope

Sonda Estimuladora Monopolar OU sonda | 1 RS 350 RS 350 RS 350

estimuladora/ aspiradora (a critério do

cirurgido)

Eletrodo de corticografia de 4 ou 6 contatos 1 RS 11.733 RS 8.000 RS 23.199

Eletrodo de Agulha Cork Screw (saca rolha) cabo | 12 RS 24 RS 23 RS 28

de2,5m

Fonte: elaboragdo prépria com base em cotagao pelo Ministério da Saude.
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APENDICE 5 - Parametros utilizados na andlise de sensibilidade
deterministica e probabilistica

Quadro A5. Parametros variados na analise de sensibilidade deterministica e probabilistica.

Pardmetro Valor Valor Valor

original minimo | maximo Distribuigdo Fonte da variabilidade
Taxa de desconto 5% 0% 10% Beta Ministério da Saude, 2014
Idade 40 40 50 Normal Lima, 2020
Horizonte temporal 76,4 50 100 Normal Assumido
Probabilidade de desfecho favoravel de 074
crise convulsiva com ECoGio ! 0,71 0,77 Beta Guo, 2024 (IC 95%)
Probabilidade de desfecho favoravel de 058
crise convulsiva sem ECoGio ! 0,54 0,61 Beta Guo, 2024 (IC 95%)
Probabilidade de recaida se auséncia de 0.10
crise - Ano 2 ! 0,08 0,12 Beta Assumido (20%)
Probabilidade de recaida se auséncia de 0.09
crise - Ano 3 ! 0,07 0,10 Beta Assumido (20%)
Probabilidade de recaida se auséncia de 0.07
crise - Ano 4 ! 0,06 0,08 Beta Assumido (20%)
Probabilidade de recaida se auséncia de 0.05
crise - Ano 5 ! 0,04 0,07 Beta Assumido (20%)
Probabilidade de recaida se auséncia de 0.04
crise - Ano 6 ! 0,04 0,05 Beta Assumido (20%)
Probabilidade de recaida se auséncia de 0.04
crise - Ano 7 ! 0,03 0,05 Beta Assumido (20%)
Probabilidade de recaida se auséncia de 002
crise - Ano 8 ! 0,02 0,03 Beta Assumido (20%)
Probabilidade de recaida se auséncia de 0.05
crise - Ano 9 ! 0,04 0,06 Beta Assumido (20%)
Probabilidade de recaida se auséncia de 0.06
crise - Ano 10 ! 0,05 0,07 Beta Assumido (20%)
Probabilidade de recaida se auséncia de 0.04
crise - Ano 11 ! 0,03 0,05 Beta Assumido (20%)
Probabilidade de recaida se auséncia de 0.03
crise - Ano 12 ! 0,03 0,04 Beta Assumido (20%)
Probabilidade de recaida se auséncia de 0.02
crise - Ano 13 ! 0,02 0,02 Beta Assumido (20%)
Probabilidade de recaida se auséncia de 0.04
crise - Ano 14 ! 0,03 0,04 Beta Assumido (20%)
Probabilidade de recaida se auséncia de 010
crise - Ano 15 ! 0,08 0,12 Beta Assumido (20%)
Probabilidade de recaida se auséncia de 0.04
crise - Ano 16 em diante ! 0,03 0,05 Beta Assumido (20%)
Mortalidade em epilepsia 1,78 0,35 5 Log Normal Salanova, 2002 (SMR, IC 95%)
Custo do procedimento cirdrgico com 1.698.05
MNIO ’ 1.358,44 | 2.037,66 Gama Assumido (20%)
Custo do procedimento cirdrgico sem 1.698.05
MNIO ’ 1.358,44 | 2.037,66 Gama Assumido (20%)
Custo do servico profissional com MNIO 1.535,03 [ 1.228,02 | 1.842,04 Gama Assumido (20%)
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Custo do servigo profissional sem MNIO 1.118,52 | 894,82 |1.342,22 Gama Assumido (20%)
ComplicagGes cirurgicas - reoperagao em 5 816.57

30 dias T 2.253,26 | 3.379,88 Gama Assumido (20%)
Complicagdes cirdrgicas - AVC 924,25 | 739,40 |1.109,10 Gama Assumido (20%)
Consulta 10,00 8,00 12,00 Gama Assumido (20%)
Carbamazepina 0,23 0,18 0,28 Gama Assumido (20%)
Fenitoina 0,16 0,13 0,19 Gama Assumido (20%)
Acido valproico 0,29 0,23 0,35 Gama Assumido (20%)

Fonte: elaboragdo propria.

Legenda: ECoGio = eletrocorticografia intraoperatdria; MNIO = monitorizacdo neurofisiolédgica intraoperatéria; AVC = acidente vascular cerebral.
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