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IMUNOGLOBULINA HUMANA SUBCUTANEA (IGSC)

para pacientes com imunodeficiéncia

O que sdo as imunodeficiéncias primarias?

As imunodeficiéncias primarias (também chamadas de erros inatos da imunidade) sao um
grupo de doencas genéticas relacionadas a alteragdes no funcionamento do sistema de
defesa do corpo. Essas doencas podem ocorrer por mutacdes em genes que participam do
desenvolvimento ou do funcionamento de células de defesa, como os linfocitos e os fagocitos.
Como consequéncia, essas alteracdes comprometem a producao ou o funcionamento dos
anticorpos.

Os anticorpos, também chamados de imunoglobulinas, sao proteinas produzidas pelo sistema
de defesa para ajudar o corpo a combater agentes que podem causar doengas, COmo Vvirus,
bactérias e toxinas. Assim, quando ha falha na producao das imunoglobulinas, a pessoa pode
ficar mais vulneravel a infeccdes desde os primeiros anos de vida. Essas infec¢gdes podem
acontecer de forma frequente, principalmente nas vias respiratorias e na pele, e, em alguns
casos, afetar diferentes 6rgdaos ou partes do corpo ao mesmo tempo, causando um risco
elevado de sequelas e complicacdes.

Entre as manifestacdes predominantes, estdao as infeccdes respiratdrias causadas por
bactérias, que podem incluir infeccao no ouvido, sinusite e pneumonia. Também podem
acontecer formas combinadas de infec¢des, causadas ndao so por bacteérias, mas tambem por
virus que se espalham pelo corpo e por fungos, o que indica falha em mais de uma parte
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tireoidiana. Essas complicagcdes aparecem em ate um ter¢co dos casos.

As imunodeficiéncias primarias podem ser classificadas em diferentes subgrupos. No esquema
de classificacao adotado pelo Ministério da Saude, os quadros com predominancia de defeitos
de anticorpos correspondem a cerca de 40% das imunodeficiéncias primarias. Ja os defeitos
de fagocitos, quando afetam células do sistema imune responsaveis por engolir e destruir virus,
bactérias, fungos, protozoarios, representam cerca de 18%. Esses dois subgrupos formam o
segmento mais frequentemente diagnosticado na pratica médica no Brasil.

Ay o0 No Brasil, os dados populacionais ainda sao
‘i’} escassos. O registro da Latin American Society for
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a cada 10 mil . N .
habitantes/ano imunodeficiéncias.

(Regido Sudeste)

Como os pacientes com as imunodeficiéncias primarias sao tratados no SUS?

O Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) da imunodeficiéncia primaria com
predominancia de defeitos de anticorpos - documento que orienta profissionais de saude
sobre como diagnosticar e tratar a doenca no Sistema Unico de Saude (SUS) - recomenda a
reposicao deimunoglobulinas e a adocao de medidas de suporte para cada episodio infeccioso,
como o uso de antibidticos e a higiene pulmonar.

A tecnologia atualmente disponivel no SUS para a reposicdo de anticorpos € a imunoglobulina
humana intravenosa. Esse medicamento € usado para repor um tipo de anticorpo chamado
imunoglobulina G (IgG). Ele também contém pequenas quantidades de imunoglobulina A
(IgA) e imunoglobulina M (IgM).

A aplicacdo do medicamento é feita diretamente na veia e as infusdes costumam ocorrer a
cada trés ou quatro semanas, com o objetivo de manter a concentracdao de IgG em quantidades
adequadas no sangue.
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Medicamento analisado: imunoglobulina humana subcutanea

Alincorporacao daimunoglobulina humana subcutanea para pacientes com imunodeficiéncias
no Sistema Unico de Saude (SUS) foi demandada pela Secretaria de Ciéncia, Tecnhologia e
Inovacdo em Saude do Ministério da Saude (SCTIE/MS), como parte do processo de atualizagao
e de elaboracao de Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT).

A imunoglobulina humana subcutanea representa uma alternativa para o tratamento de
reposicao de anticorpos, com mudanca na via de administracao do medicamento. Enquanto
a imunoglobulina humana intravenosa € aplicada diretamente na veia, a subcutanea € aplicada
no tecido abaixo da pele.

A aplicacao pode ser realizada de trés formas: pelo metodo tradicional, que utiliza bomba de
infusdo, pelo método rapid-push, que usa apenas seringa e agulha, e pelo método facilitado
por hialuronidase, que utiliza essa enzima para aumentar temporariamente o espaco no tecido
e permitir a aplicacao de um volume maior do medicamento.

Alimunoglobulina humana subcutanea pode ser indicada especialmente quando ha dificuldade
de acesso venoso ou efeitos adversos com o tratamento por via intravenosa. Também pode
ser indicada para pacientes que precisam de mais autonomia, com aplicagao em casa, e para
agueles que necessitam de niveis mais estaveis de IgG, ajudando na protecao continua contra
infeccdes.

As evidéncias indicam que a imunoglobulina humana subcutanea mantém e, em alguns
Casos, aumenta os niveis minimos de IgG em comparacao com a imunoglobulina humana
intravenosa. A apresentacdo subcutdnea também foi associada a menos eventos adversos
sistémicos, como dor de cabeca e febre. Por outro lado, causou mais reacdes leves no local
da aplicacdao, como vermelhidao, dor e inchaco, sem registro de eventos graves. No entanto,
a confianca nesses resultados € muito baixa, pois os estudos disponiveis sdo, em sua maioria,
observacionais e apresentam diferencas entre si.

Para estimar o impacto financeiro da possivel incorporacdao de imunoglobulina humana
subcutanea para imunodeficiéncias primarias, foi feita uma analise de impacto orcamentario,
ou seja, uma estimativa de quanto o SUS poderia gastar com essa tecnologia. A analise
considerou 2.988 pacientes em uso de imunoglobulina humana intravenosa em 2024,
identificados por meio dos dados da Sala Aberta de Situacdo em Saude (SABEIS), e outros
grupos que poderiam passar a utilizar este tratamento. Entre esses pacientes, estimou-se que
parte apresentaria reacdes graves a imunoglobulina intravenosa e poderia precisar trocar para
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a versao subcutanea.

Foram avaliados dois cenarios para o periodo de cinco anos. No cenario conservador, que
considera uma adoc¢ao mais lenta da tecnologia, a imunoglobulina humana subcutanea seria
usada por 10% dos pacientes no primeiro ano, aumentando gradualmente até chegar a 50%
no final do quinto ano. Nesse caso, o impacto orcamentario estimado, isto &, o gasto previsto
para o SUS, seria de cerca de RS 2,7 milhdes no primeiro ano e RS 47,7 milhdes em cinco anos.

No cenario arrojado, que considera uma ado¢cao mais rapida da tecnologia, 0 uso comecaria
em 60% dos pacientes e chegaria a toda a populacao estimada no quinto ano. Nesse cenario,
o impacto seria de aproximadamente RS 17,4 milhdes no primeiro ano e RS 95,4 milhdes em
cinco anos. A analise também mostrou que esses valores podem variar conforme o tamanho
real da populacao, ou seja, conforme o numero de pessoas que de fato precisariam do
tratamento, podendo ficar entre RS 31 milhdes e RS 168 milhdes em cinco anos.

Na analise de impacto orcamentario, a incorporacao da imunoglobulina humana subcutanea
poderia gerar gasto de cerca de RS 47,7 milhdes em cinco anos em um cenario conservador,
com adog¢ao mais lenta da tecnologia. Em um cenario arrojado, com adocao mais ampla e
gradual pela populacdo estimada, o impacto seria de aproximadamente RS 95,4 milhdes em
cinco anos. A analise de sensibilidade, que € usada para mostrar se o resultado muda quando
alguns dados sao incluidos, retirados ou modificados na analise, evidenciou que esse valor
poderia variar de RS 31 milhdes a RS 326 milhdes, dependendo do nimero real de pessoas que
precisariam do tratamento.

Perspectiva do Paciente

A Chamada Publica n® 62/2026 esteve aberta entre 12 e 18 de junho de 2026 e recebeu
31 inscricdes. Os representantes titular e suplente foram definidos por sorteio realizado em
plataforma digital, com transmissao em tempo real e gravacao enviada posteriormente a todos
0s inscritos.

A representante € moradora do Rio de Janeiro (RJ). Ela convive com um erro inato da
imunidade, deficiéncia de anticorpos polissacarideos, e atualmente faz uso de imunoglobulina
subcutanea facilitada (que € uma imunoglobulina intravenosa vendida com um facilitador para
UsO via subcutaneo).

Segundo relatou, apesar de apresentar historico de alergias respiratorias na infancia, sua
situacao se agravou a partir de 2018, com varios episodios de sinusite. De acordo com ela,
houve perda de tempo e recursos com tratamentos ineficazes, incluindo vacinas pagas e
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suplementos alimentares.

Ao acionar sua rede de contatos, encontrou um imunologista, que indicou a vacina Pneumo 23,
custeada com recursos proprios. A partir dos exames laboratoriais, chegou-se ao diagnostico.
Apos o diagndstico, iniciou antibioticoterapia, com rodizio de substancias a cada trés ou quatro
meses. Também passou a usar antifungico e um spray nasal com anti-histaminico e corticoide,
que utiliza até hoje. Contudo, as infeccdes voltaram a ocorrer com frequéncia.

A paciente é professora de uma universidade federal e, devido as infeccdes constantes, precisou
ser exonerada do cargo de chefia de departamento, em razdo das dores incapacitantes, febres
e alto absenteismo. Antes de ter acesso a tecnologia, vivia com receio constante de adoecer,
passou a se isolar e deixou de realizar atividades de lazer e pesquisas de campo. Diante desse
cenario, o imunologista indicou o tratamento com imunoglobulina subcutanea facilitada. Ha
pouco mais de trés meses, utiliza a medicacao custeada por seu plano de saude privado.

Até o momento, realizou quatro infusdes. O intervalo entre a primeira e a segunda foi de 15
dias. Atualmente, ja utiliza a dose maxima, com infusao a cada 21 dias. Cada aplicacao dura,
em media, trés horas e é realizada em uma clinica proxima a sua casa. No dia da infusao, sente
fadiga, dor no local da aplicacao e leve inchaco, que desaparece no dia seguinte.

Com o uso da tecnologia, as sinusites cessaram completamente, mesmo durante mudancas
climaticas, e ela conseguiu retomar suas atividades rotineiras. Seqgundo relatou, a estabilidade
proporcionada pelo medicamento permitiu que voltasse a ser inteiramente responsavel pelos
cuidados de sua mae idosa, de 80 anos, e de seu irmao, que possui um transtorno psiquiatrico
severo.

A paciente concluiu sua fala dizendo que espera que o tratamento com a medicacao subcutanea
seja uma escolha possivel para aqueles que precisam, pois traz de volta dignidade, liberdade e
autonomia ao paciente.

Apos o depoimento, a paciente respondeu a perguntas dos membros do Comité. Técnico do
DGITS pediu que ela explicasse melhor como ocorre o processo na clinica e por que a infusao
dura quase trés horas. A paciente respondeu que, primeiro, € administrada a hialuronidase,
para possibilitar o recebimento de maior quantidade da medicagao, e que a velocidade da
infusdo aumenta progressivamente.

O representante da Secretaria de Atencdo Especializada a Saude do Ministério da Saude
perguntou qual era a quantidade de frascos utilizada em cada sessao. A paciente respondeu
que sao quatro frascos.

Por fim, a representante do Conselho Nacional de Saude nao fez uma pergunta direta, mas
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utilizou a palavra para agradecer a paciente pela riqueza e sensibilidade demonstradas em seu
relato pessoal e clinico.

Discussao da Conitec na apreciacao inicial

O debate durante a deliberacao inicial girou em torno da utilizacdo do preco registrado na
Anvisa, por meio da Camara de Regulacao do Mercado de Medicamentos (CMED), como base
para a avaliacdo econémica, considerando se tratar do preco maximo autorizado pela CMED.
Reiterou-se que a imunoglobulina subcutanea nao apresenta registro de preco de compras
centralizadas, tampouco foram encontrados registros de compras no Banco de Precos em
Saude. Questionou-se se as empresas fabricantes foram contatadas para oferecer propostas,
ao que se esclareceu, nao fazer parte do processo de elaboracao antes da apreciacao
inicial, sendo as empresas contatadas apos a recomendacao preliminar. Explicou-se, entao,
que o preco registrado na CMED era o unico disponivel para se ter uma estimativa inicial.
Foram tecidas preocupacdes quanto a estratégia para se delimitar o uso da imunoglobulina
subcutanea para as indicacdes precisas. Além disso, considerou-se a baixa probabilidade de
surgirem novos estudos em imunoglobulina subcutanea para modificar os dados de evidéncia
clinica apresentados. Discutiu-se também a demanda nao atendida de pacientes com
imunodeficiéncias que nao toleram o uso da imunoglobulina em sua formulagcado intravenosa
OU que nao apresentam acesso venoso viavel. Sugeriu-se nova analise para contabilizar apenas
populacdes que nao pudessem utilizar a imunoglobulina intravenosa, ao que se observou que
a analise de sensibilidade considerou esse cenario.

Recomendacao inicial da Conitec

A Conitec recomendou inicialmente a ndo incorporag¢ao, ao SUS, da Imunoglobulina Humana
Subcutanea (IgSC) para o tratamento de pessoas com diagnostico de erro inato da imunidade
com predominancia de defeito na producao de anticorpos e ocorréncia de efeitos adversos
graves com a reposicao IglV e/ou com significativas perdas renais ou gastrointestinais de
proteinas; de pacientes com diagndstico de imunodeficiéncia combinada grave, defeitos
combinados de células T e B ou defeitos combinados de células T e B com caracteristicas
sindrémicas que apresentem efeitos adversos sistémicos com o uso de IglV e/ou perdas de
proteinasrenais ou gastrointestinais; e de pessoas comdiagnostico de erros inatos daimunidade
por defeitos da imunidade inata. Esse tema foi discutido durante a 1532 Reuniao Ordinaria da
Comissao, realizada nos dias 12 e 2 de julho de 2026. Na ocasiao, o Comité de Medicamentos
considerou que é necessario a atualizagcao das propostas de preco pelas empresas fabricantes,
de modo a viabilizar novas analises econémicas, bem como a identificacdo de sua capacidade
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produtiva.

O assunto esta disponivel na Consulta Publica n? 67, durante 20 dias, no periodo de 05/08/2026
a 24/08/2026, para receber contribuicdes da sociedade (opinides, sugestdes e criticas) sobre
o tema.

Clique aqui para enviar sua contribuicao.

O relatorio técnico completo de recomendacao da Conitec esta disponivel aqui.
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Informacoes sobre o registro da tecnologia na Anvisa

Indicacao em bula aprovada pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa) para a
imunoglobulina humana subcutanea (Hizentra®; CUVITRU®; HYQVIAG):

Hizentra® (data de regularizacdo 6/5/2026)
Terapia de reposi¢cdo de imunoglobulinas em adultos e criangas/adolescentes (faixa de 0 a 18 anos)
em:
» Sindrome de imunodeficiéncia primaria (IDP) com producédo insuficiente de anticorpos:

- Agamaglobulinemia e hipogamaglobulinemia congénitas;

- Imunodeficiéncia variavel comum;

- Imunodeficiéncia combinada grave e sindrome de Wiskott-Aldrich;

- Deficiéncias de subclasses de IgG com infeccdes recorrentes.
* Imunodeficiéncias secundarias (IDS) em pacientes que sofrem de infeccdes graves ou recorrentes,
tratamento antimicrobiano ineficaz e falha especifica comprovada de anticorpos (PSAF) ou nivel
de IgG sérico de < 4g/L.

Terapia imunomoduladora (adultos exclusivamente):

e Tratamento em pacientes adultos com polirradiculoneuropatia inflamatéria desmielinizante
cronica (PIDC) como terapia de manutencdo para prevenir a recidiva da disfuncdo e perda
neuromuscular, em pacientes previamente estabilizados com imunoglobulina intravenosa.

CUVITRU® (Data de regularizagdo: 27/5/2026)

Terapia de reposicdo em adultos, criangas e adolescentes (2 a 18 anos):

» Sindromes de imunodeficiéncia primaria com producao deficiente de anticorpos;

» Sindromes de imunodeficiéncia secundaria (IDS) em pacientes que sofrem de infeccdes graves
ou recorrentes, tratamento antimicrobiano ineficaz e falha comprovada de anticorpos especificos
(PSAF) ou nivel sérico de IgG de <4g/L.

HYQVIA® (data de regularizacao: 29/8/2025)

Terapia de reposicdo em adultos, criancas e adolescentes (0 — 18 anos) nos seguintes casos:

» Sindromes de imunodeficiéncia primaria (IDP) com producdo de anticorpos alterada;

* Imunodeficiéncias secundarias (IDS) em pacientes que sofrem de infeccdes graves ou recorrentes,
tratamento antimicrobiano ineficaz e falha especifica comprovada de anticorpos (PSAF) ou nivel
de IgG sérico de <4 g/L.

Terapia imunomoduladora em adultos, criancas e adolescentes (0 - 18 anos):
» Para o tratamento de pacientes com polineuropatia desmielinizante inflamatoéria crénica (PDIC)
como terapia de manutencado apos estabilizacao com imunoglobulina intravenosa.
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Indicacdo proposta pelo demandante para avaliacao da Conitec*:

Pessoas com diagnostico de erro inato da imunidade com predominancia de defeito na producao
de anticorpos e ocorréncia de efeitos adversos graves com a reposicao IglV e/ou com significativas
perdas renais ou gastrointestinais de proteinas. 2) Pacientes com diagndstico de imunodeficiéncia
combinada grave, defeitos combinados de células T e B ou defeitos combinados de células T e B
com caracteristicas sindromicas que apresentem efeitos adversos sistémicos com o uso de IglV e/
ou perdas de proteinas renais ou gastrointestinais. 3) Pessoas com diagnostico de erros inatos da
imunidade por defeitos da imunidade inata.

*De acordo com o §62 do art. 32 do Anexo XVI da Portaria de Consolidagdo GM/MS n2 1/2017, o pedido de incorporacdo
de uma tecnologia em saude deve ter indicagao especifica. Portanto, a Conitec ndo analisara todas as hipoteses previstas

na bula em um mesmo processo.
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