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Marco Legal 

O conceito de tecnologias em saúde abrange um conjunto de recursos que têm como finalidade a promoção da 

saúde, prevenção e tratamento de doenças, bem como a reabilitação das pessoas, incluindo medicamentos, produtos 

para a saúde, equipamentos, procedimentos e sistemas organizacionais e de suporte por meio dos quais a atenção e os 

cuidados com a saúde são prestados à população. 

A Lei nº 8.080, de 19 de setembro de 1990, estabelece, em seu art. 19-Q, que a incorporação, a exclusão ou a 

alteração de novos medicamentos, produtos e procedimentos, bem como a constituição ou alteração de protocolo clínico 

ou de diretriz terapêutica são atribuições do Ministério da Saúde (MS). Para cumprir essas atribuições, o MS é assessorado 

pela Comissão Nacional de Incorporação de Tecnologias no Sistema Único de Saúde (Conitec), a qual considera para a 

emissão de recomendações as evidências científicas sobre eficácia, acurácia, efetividade e segurança da tecnologia, bem 

como a avaliação econômica comparativa dos benefícios e dos custos em relação às tecnologias já incorporadas ao 

Sistema Único de Saúde (SUS). 

A demanda de incorporação de uma tecnologia em saúde a ser avaliada pela Conitec, de acordo com o art. 15, § 

1º do Decreto nº 7.646/2011, deve incluir o número e validade do registro da tecnologia na Agência Nacional de Vigilância 

Sanitária (Anvisa); evidência científica que demonstre que a tecnologia pautada é, no mínimo, tão eficaz e segura quanto 

aquelas disponíveis no SUS para determinada indicação; estudo de avaliação econômica comparando a tecnologia 

pautada com as tecnologias em saúde disponibilizadas no SUS; e preço fixado pela Câmara de Regulação do Mercado de 

Medicamentos (CMED), no caso de medicamentos. 

A Conitec é composta por uma Secretaria-Executiva e três Comitês: Medicamentos, Produtos e Procedimentos e 

Protocolos Clínicos e Diretrizes Terapêuticas. O Decreto n° 7.646, de 21 de dezembro de 2011, e o Anexo XVI da Portaria 

de Consolidação GM/MS nº 1, de 28 de setembro de 2017, regulamentam as competências e o funcionamento da 

Comissão, assim como o processo administrativo para a incorporação, exclusão ou alteração de tecnologias em saúde. A 

gestão técnica e administrativa da Conitec é de responsabilidade da Secretaria-Executiva, que é exercida pelo 

Departamento de Gestão e Incorporação de Tecnologias em Saúde (DGITS/SECTICS/MS). 

Os Comitês são compostos por quinze membros, um representante de cada Secretaria do Ministério da Saúde – 

sendo presidido pelo representante da Secretaria de Ciência, Tecnologia e Inovação e do Complexo Econômico-Industrial 

da Saúde (SECTICS) – e um representante de cada uma das seguintes instituições: Anvisa, Agência Nacional de Saúde 

Suplementar (ANS), Conselho Nacional de Saúde (CNS), Conselho Nacional de Secretários de Saúde (CONASS), Conselho 

Nacional de Secretarias Municipais de Saúde (CONASEMS), Conselho Federal de Medicina (CFM), Associação Médica 

Brasileira (AMB) e Núcleos de Avaliação de Tecnologias em Saúde (NATS) pertencentes à Rede Brasileira de Avaliação de 

Tecnologias em Saúde (Rebrats). 

O Comitê de Medicamentos é responsável por avaliar produto farmacêutico ou biológico, tecnicamente obtido 

ou elaborado, para uso com finalidade profilática, curativa ou paliativa, ou para fins de diagnóstico. O Comitê de Produtos 



 

5 

e Procedimentos é responsável por analisar: (a) equipamento, dispositivo médico, aparelho, material, artigo ou sistema 

de uso ou aplicação médica, odontológica ou laboratorial, destinado a prevenção, diagnóstico, tratamento, reabilitação 

ou anticoncepção e que não utiliza meios farmacológicos, imunológicos ou metabólicos para realizar sua principal função 

em seres humanos, mas que pode ser auxiliado por esses meios em suas funções; e (b) o detalhamento do método, do 

processo, da intervenção ou do ato clínico que será realizado no paciente por um profissional de saúde, com a finalidade 

de prevenção, diagnóstico, tratamento ou reabilitação na linha de cuidado do paciente. E o Comitê de Protocolos Clínicos 

e Diretrizes Terapêuticas é responsável pelas recomendações sobre a constituição ou alteração de diretrizes clínicas. 

De acordo com o Decreto nº 11.358, de 1º de janeiro 2023, cabe ao DGITS subsidiar a SECTICS no que diz respeito 

à incorporação, alteração ou exclusão de tecnologias em saúde no SUS; acompanhar, subsidiar e dar suporte às atividades 

e demandas da Conitec; realizar a gestão e a análise técnica dos processos submetidos à Conitec; definir critérios para a 

incorporação tecnológica com base em evidências de eficácia, segurança, custo-efetividade e impacto orçamentário; 

articular as ações do Ministério da Saúde referentes à incorporação de novas tecnologias com os diversos setores, 

governamentais e não governamentais, relacionadas com as prioridades do SUS; dentre outras atribuições. 

Todas as recomendações emitidas pelos Comitês são submetidas à Consulta Pública (CP) pelo prazo de 20 (vinte) 

dias, exceto em casos de urgência quando o prazo poderá ser reduzido para 10 (dez) dias. As contribuições provenientes 

das consultas públicas são sistematizadas e avaliadas pelo Comitê responsável, que emite recomendação final. Em seguida 

o processo é enviado para decisão do Secretário(a) de Ciência, Tecnologia e Inovação e do Complexo Econômico-Industrial 

da Saúde, que pode solicitar a realização de audiência pública. A portaria com a decisão do Secretário(a) é publicada no 

Diário Oficial da União. 

A legislação prevê, no art. 19-R da Lei nº 8.080/1990 e no art. 24 do Decreto nº 7.646/2011, que o processo 

administrativo deverá ser concluído em prazo não superior a 180 (cento e oitenta) dias, contado da data em que foi 

protocolado o pedido, admitida a sua prorrogação por 90 (noventa) dias corridos, quando as circunstâncias exigirem. 
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1. APRESENTAÇÃO 

Este relatório se refere a avaliação crítica das evidências científicas apresentadas pelo demandante Produtos 

Roche Químicos e Farmacêuticos S.A. sobre eficácia, segurança, custo-utilidade e impacto orçamentário do satralizumabe 

no tratamento de pacientes adultos e adolescentes a partir de 12 anos de idade com distúrbio do espectro da neuromielite 

óptica (DENMO) positivos para o anticorpo anti-aquaporina 4 (AQP4-IgG), visando avaliar a incorporação do medicamento 

no Sistema Único de Saúde (SUS). Este relatório foi elaborado pelo Núcleo de Investigação Clínica em Medicamentos do 

Hospital de Clínicas de Porto Alegre (Nuclimed/HCPA), em colaboração com a Secretaria-Executiva da Conitec. 

 

2. CONFLITOS DE INTERESSE 

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

Tecnologia: Satralizumabe. 

Indicação: Pacientes adultos e adolescentes a partir de 12 anos de idade soropositivos para IgG anti-aquaporina-4 (AQP4-
IgG). 

Demandante: Produtos Roche Químicos e Farmacêuticos S.A. 

Introdução: O distúrbio do espectro da neuromielite óptica (DENMO) é uma doença inflamatória autoimune rara e crônica 
do sistema nervoso central, frequentemente manifestada por surtos recorrentes. Essa condição é caracterizada 
principalmente por episódios de neurite óptica e mielite transversa que resultam em acúmulo de incapacidade funcional 
por sequela motora, dor neuropática, insuficiência respiratória e/ou perda visual a cada surto. Quando não tratado, 
estima-se que 20% dos pacientes estarão dependentes de cadeira de rodas em um período de seis anos. O manejo de 
DENMO se dá por meio de uma abordagem que contempla imunossupressores e imunomoduladores. Até o momento, os 
tratamentos para DENMO registrados no Brasil são inebilizumabe, ravulizumabe e satralizumabe, como monoterapia ou 
em combinação com terapia imunossupressora em pacientes que possuem DENMO e são soropositivos para AQP4-IgG. 
No entanto, nenhum dos medicamentos registrados para tratamento desses pacientes está disponível no Sistema Único 
de Saúde (SUS).  

Pergunta: Satralizumabe é eficaz e seguro no tratamento de pacientes adultos e/ou adolescentes a partir de 12 anos com 
DENMO soropositivos para AQP4-IgG? 

Evidências clínicas: Foram incluídas três ECRs, que também estavam presentes na análise do demandante. Entre os efeitos 
desejáveis, o satralizumabe apresentou significativa redução no risco de surtos. No estudo SakuraSky, a tecnologia reduziu 
o risco de surtos em 79% em comparação com o grupo placebo, mantendo até 85% dos pacientes livres de recaídas ao 
longo de 144 semanas. O estudo SakuraStar mostrou uma redução de risco de 74%, com uma taxa de pacientes livres de 
surtos de 83% após 48 semanas, que se manteve em 77% após 144 semanas. Satralizumabe também contribuiu para o 
controle de sintomas como dor, fadiga e incapacidade, embora as variações nos escores de dor (medidos pela escala EVA), 
fadiga (pela escala FACIT-F) e incapacidade (pela escala EDSS) não tenham sido estatisticamente significativas. Quanto aos 
efeitos indesejáveis, as evidências avaliadas apontam um perfil de segurança tolerável devido a uma incidência 
considerável de eventos adversos (EAs). No estudo SakuraSky, 90% dos pacientes do grupo satralizumabe 
experimentaram ao menos um EA, e no estudo SakuraStar, essa taxa foi de 92%. Esses EAs incluíram eventos graves e 
severos, como reações de injeção e outros efeitos graves. A longo prazo, cerca de 3,8% dos pacientes tratados com 
satralizumabe experimentaram eventos adversos graves, com sete pacientes descontinuando o tratamento devido a esses 
efeitos. Em relação à qualidade da evidência, foi considerada alta para o desfecho incidência de recaídas; moderada para 
os desfechos incapacidade, taxa anualizada de surtos e eventos adversos; e baixa para os desfechos dor e fadiga. 

Avaliação econômica: o demandante propôs uma análise de custo-utilidade empregando dois modelos de Markov 
distintos, baseados respectivamente na ocorrência de surtos e na escala EDSS. A população-alvo consiste em adultos e 
adolescentes a partir de 12 anos com DENMO soropositivos para AQP4-IgG. O comparador corresponde ao cuidado 
padrão, sem medicamento modificador da doença. Os resultados obtidos pelo demandante correspondem a uma RCUI 
de R$ 2,1 milhões/QALY para o modelo baseado na ocorrência de surtos. Em todos os cenários, o custo do teste 
diagnóstico para identificar a presença de anticorpo AQP4-IgG não foi computado. Inconsistências importantes nos 
cálculos da RCUI foram identificadas e uma nova análise foi conduzida pelo NATS, resultando em uma RCUI de R$ 
2.392.048/QALY no modelo baseado na ocorrência de surtos.  

Análise do impacto orçamentário: a partir da estimativa da população elegível ao uso de satralizumabe por demanda 
epidemiológica, foram analisados dois cenários distintos conforme o market share utilizado, equivalente a 
10%/15%/25%/35%/55% no cenário proposto, e 15%/30%/45%/60%/75% no cenário alternativo. A incorporação do 
satralizumabe para pacientes com DENMO APQ4+ resulta em um impacto orçamentário de R$ 84.743.609 no primeiro 
ano e um acumulado total em cinco anos de R$ 944.766.706 (cenário proposto), e de R$ 127.115.414 no primeiro ano e 
acumulado em cinco anos de R$ 1.473.266.696 (cenário alternativo), para o preço de R$ 26.633,18/seringa preenchida. 
Os custos com identificação laboratorial dos pacientes soropositivos para AQP4-IgG não foram contabilizados na AIO, que 
dessa forma não reflete todos os custos envolvidos com a incorporação do satralizumabe no SUS. 



 

12 

Recomendações internacionais: As agências Pharmaceuticals and Medical Devices Agency (PMDA), do Japão; Canada’s 
Drug Agency - L'Agence des médicaments du Canada (CDA-AMC), do Canadá; Haute Autorité de Santé (HAS), da França; 
Federal Joint Committee (Gemeinsame Bundesausschuss, G-BA) e Institut für Qualität und Wirtschaftlichkeit im 
Gesundheitswesen (IQWiG), da Alemanha, recomendam o uso de satralizumabe para pacientes com DENMO adultos e 
adolescentes com mais de 12 anos soropositivos para AQP4-IgG. O National Institute for Health and Care Excellence (NICE) 
publicou que a Roche Products não forneceu uma submissão de evidências e, portanto, não pode fazer uma 
recomendação sobre o satralizumabe. Não foram encontradas recomendações específicas na Swedish Council on Health 
Technology Assessment, da Suécia; Scottish Medicines Consortium (SMC), da Escócia; e na Pharmaceutical Benefits Scheme 
(PBS), da Austrália, sobre satralizumabe. 

Monitoramento do Horizonte Tecnológico: Foram identificadas 14 tecnologias no horizonte para compor o esquema 
terapêutico de pacientes adultos e/ou adolescentes com neuromielite óptica (NMO) ou DENMO. São eles: Ravuzilumab. 
Eculizumabe, Inebilizumabe, BAFFR CART, Rituximabe, Daratumumab, Divozilimab, B001, MIL62 Efgartigimod Alfa, 
JYP0061, Telitacicept, BAT4406F e Edralbrutinib. Apenas o Inebilizumabe tem registro sanitário na Anvisa (2022), FDA 
(2020) e EMA (2022). O Ravuzilumab, o Eculizumabe e Inebilizumabe foram recomendados pela Canada´s Drug Agency. 

Considerações finais: Diante dos resultados apresentados pelas evidências clínicas, satralizumabe é uma opção 
terapêutica que pode ser considerada eficaz e com segurança tolerável a longo prazo para o tratamento de pacientes com 
DENMO positivos para AQP4-IgG. O demandante desenvolveu análise de custo-utilidade empregando dois modelos de 
Markov baseados na ocorrência de surtos e na escala EDSS. Ambos os modelos de custo-utilidade possuem limitações e 
não consideram integralmente custos essenciais, como o teste diagnóstico para AQP4-IgG, além de utilizarem dados de 
qualidade de vida não publicados e não representativos da população brasileira. No modelo baseado em surtos, a RCUI 
ajustada foi de R$ R$ 2.412.851,67/QALY, enquanto para o modelo EDSS, a RCUI foi de R$ 777.067,69/QALY. A análise de 
impacto orçamentário (AIO) revela incertezas devido à estimativa populacional e ausência de contabilização de custos 
laboratoriais para identificar pacientes AQP4-IgG positivos. Foram aplicados dois cenários de market share, gerando um 
impacto orçamentário ajustado de R$ 973 milhões, no cenário proposto, a R$ 1,5 bilhão em cinco anos, no cenário 
alternativo, para o preço proposto de R$ 26.633,18. 

Perspectiva do paciente: A Chamada Pública nº 66/2024 esteve aberta de 13/09/2024 a 23/09/2024 e 11 pessoas se 
inscreveram. No relato, a participante fala sobre a situação do seu marido, que foi o primeiro paciente do país a ter acesso 
à tecnologia avaliada por meio do programa de uso compassivo da Agência Nacional de Vigilância Sanitária. O paciente 
faz uso mensal do satralizumabe desde 2020, quando teve seu primeiro e único surto. Segundo a participante, desde 
então, o quadro de seu cônjuge se mantém estável. O paciente consegue andar sem apoio (o que não era possível à época 
do surto), trabalha e tem qualidade de vida.   

Recomendação preliminar da Conitec: Os membros do Comitê de Medicamentos, presentes na 136ª Reunião Ordinária 
da Conitec, realizada no dia 05 de dezembro de 2024, deliberaram por unanimidade que a matéria fosse disponibilizada 
em consulta pública com recomendação preliminar desfavorável à incorporação do satralizumabe para tratamento de 
pacientes adultos e adolescentes a partir de 12 anos de idade soropositivos para IgG anti-aquaporina-4 (AQP4-IgG) no 
SUS. Para essa recomendação, o Comitê reconheceu o caráter raro da doença, a inexistência de um PCDT e/ou tratamento 
disponível no SUS e que o diagnóstico depende de testes específicos que também não estão incorporados ao SUS (porém 
em análise), contudo os dados apresentados sobre custo-efetividade e impacto orçamentário foram considerados 
desfavoráveis, com estimativas possivelmente subestimadas. 

Consulta pública: A Consulta Pública nº 01/2025 foi realizada entre os dias 16 de janeiro e 04 de fevereiro de 2025, 
recebendo o total de 894 contribuições, das quais 882 pessoas (98,7%) foram favoráveis à incorporação da tecnologia no 
SUS. Os relatos sublinham o caráter inovador do medicamento e a inexistência de tecnologia incorporada no SUS para a 
neuromielite óptica, caracterizada como uma doença grave e incapacitante sendo a sua incorporação uma oportunidade 
de oferta de tratamento, especialmente em casos de falha terapêutica dos medicamentos off-label. Sobre a experiência 
com a tecnologia avaliada, foram destacados benefícios como efetividade, praticidade da administração, qualidade de 
vida, redução de custos e segurança. As outras tecnologias para a condição de saúde são consideradas potencialmente 
efetivas, mas associadas a numerosos efeitos adversos. O demandante ofertou uma proposta de preço de R$ 20.100,52 
por seringa e realizou ajustes na população elegível e atualização de parâmetros da AES e AIO. Com o modelo atualizado 
pelo demandante, a RCUI foi de R$ 1.716.891/AVAQ, e de R$ 1.723.589/AVAQ para a RCUI recalculada pelo Nats. Na análise 
de sensibilidade os valores variaram de -34% a +108%, podendo resultar em uma RCUI de aproximadamente R$ 3,6 
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milhões/AVAQ. Na nova AIO, considerando apenas pacientes com DENMO positivos para AQP4-IgG com doença ativa, o 
resultado acumulado em cinco anos foi de R$ 247.645.549 no cenário proposto, e de R$ 368.647.521 no cenário 
alternativo. A AIO recalculada pelo Nats para retratar o subgrupo da população da nova proposta do demandante, resultou 
em um impacto orçamentário acumulado em cinco anos de R$ 387.523.309 no cenário proposto, e de R$ 575.205.809 no 
cenário alternativo. Os custos com identificação laboratorial dos pacientes soropositivos para AQP4-IgG foram calculados 
separadamente ao IO pelo demandante, totalizando R$ 585.126,64 em cinco anos, enquanto a estimativa recalculada pelo 
Nats totalizou R$ 889.588,20.  

Discussão da Conitec na apreciação final: Na 138ª Reunião Ordinária da Conitec, discutiu-se a incorporação do 
satralizumabe para DNMO no SUS, confrontando a necessidade de tratamentos com as limitações orçamentárias. O 
demandante apresentou dados clínicos e epidemiológicos, enfatizando a gravidade da doença e oferecendo um desconto 
de 60%, sobre o Preço Fábrica (PF ICMS 18%), para reduzir o impacto financeiro. Entretanto, o Comitê questionou a 
definição de doença ativa, a seleção dos pacientes e a elevada RCUI, apesar do desconto, evidenciando preocupações com 
a sustentabilidade da incorporação. As contribuições da consulta pública foram favoráveis, destacando a eficácia da 
administração subcutânea, mas a avaliação técnica do NATS reforçou quanto ao impacto orçamentário. Também foram 
discutidos o uso off-label de medicamentos e a necessidade de evidências clínicas robustas, além de um PCDT detalhado 
para orientar o tratamento. Por fim, a reunião ressaltou a importância de aguardar a recomendação do teste para o 
anticorpo AQP4-IgG, integrando a avaliação de tecnologias já disponíveis e novas identificadas no MHT para negociações 
mais competitivas e definição adequada das linhas de tratamento. 

Recomendação final da Conitec: Após apreciação das contribuições recebidas na Consulta Pública, os membros do Comitê 
de Medicamentos da Conitec, na 138ª Reunião Ordinária, realizada no dia 12 de março de 2025, deliberaram, por maioria 
simples, recomendar a não incorporação do Satralizumabe para tratamento de DENMO em pacientes adultos e 
adolescentes a partir de 12 anos de idade soropositivos para IgG anti-aquaporina-4 (AQP4-IgG) no SUS. Para essa decisão 
o comitê destacou o alto impacto orçamentário e a incerteza sobre a população beneficiada, além de sugerir ainda avaliar 
as tecnologias de forma conjunta na elaboração do PCDT, para otimizar negociações e embasar futuras decisões. Foi 
assinado o registro de deliberação nº 987/2025.  

Decisão: não incorporar, no âmbito do Sistema Único de Saúde - SUS, o satralizumabe para o tratamento de pacientes 
com distúrbio do espectro da neuromielite óptica, publicada no Diário Oficial da União número 88, Seção 1, página 83, 
em 13 de maio de 2025. 

COMPÊNDIO ECONÔMICO 

Preço CMED* 
Seringa preenchida, solução injetável para administração subcutânea – 120 mg:  
R$ 39.432,19 (PMVG 18%) 

Preço final proposto para 
incorporação 

Seringa preenchida, solução injetável para administração subcutânea – 120 mg:  
R$ 20.100,52 

Desconto sobre preço CMED* Desconto de 49% em relação ao PMVG 18% 

Custo de tratamento por 
paciente** 

R$ 300.662 no primeiro ano e R$ 262.211 a cada ano subsequente 

RCEI final R$ 1.723.589/AVAQ 

População estimada 

No primeiro ano: entre 81 e 121 pacientes 
No quinto ano: Entre 642 e 827 pacientes 
Acumulado em cinco anos: de 1.511 a 2.279 pacientes  
para os cenários de market share 10%/15%/25%/35%/55% e 15%/30%/45%/60%/75%, 
respectivamente. 

Impacto orçamentário 

Impacto no primeiro ano (2025): de R$ 23.705.092 a R$ 35.557.638 
Impacto acumulado em cinco anos (de 2025 a 2029): de R$ 387.523.309 a R$ 575.205.809  
Para os cenários de market share 10%/15%/25%/35%/55% e 15%/30%/45%/60%/75%, 
respectivamente. 

*Preço CMED vigente em 11/03/2025. ** Considerado apenas o custo de aquisição do medicamento.  
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4. INTRODUÇÃO 

4.1 Aspectos clínicos e epidemiológicos da doença 

O distúrbio do espectro da neuromielite óptica (DENMO) se caracteriza por um grupo de condições inflamatórias 

autoimunes raras, crônicas do sistema nervoso central (SNC), que afeta principalmente a medula espinal e os nervos 

ópticos, além de área postrema, tronco encefálico, diencéfalo ou cérebro1. O DENMO se manifesta predominantemente 

por surtos recorrentes, sendo que os danos gerados a cada surto podem levar à incapacidade funcional, incluindo perda 

de visão bilateral, paralisia motora e, em alguns casos, complicações fatais como insuficiência respiratória miogênica2–4. 

Estima-se que um a cada cinco pacientes estarão dependentes de cadeira de rodas em seis anos4.  

As características clínicas mais sugestivas de DENMO incluem neurite óptica (NO), síndrome da medula espinhal 

completa, síndrome da área postrema (episódios de soluços persistente ou náusea e vômito sem explicação aparente), 

mielite transversa, síndrome aguda do tronco encefálico1. Também podem ocorrer narcolepsia sintomática ou síndrome 

clínica diencefálica aguda, com lesões típicas no diencéfalo visíveis na ressonância magnética, e síndrome cerebral 

sintomática com lesões cerebrais típicas de DENMO1. Na América Latina, a manifestação clínica mais frequente foi a 

combinação de NO e mielite em 42,5% dos casos5. Mielite isolada foi observada em 25,3% dos casos, enquanto NO isolada 

ocorreu em 16,7% dos pacientes5. 

A partir do início dos anos 2000, a diferenciação de DENMO das demais patologias desmielinizantes foi facilitada 

pela detecção sérica de anticorpo anti-AQP4 ou AQP4-IgG6. Diante disso, foi possível identificar um maior espectro de 

fenótipos clínicos que compõe, atualmente, os critérios diagnósticos que definem DENMO1.  

Em cerca de 33 a 80% dos casos de DENMO, a soropositividade para AQP4-IgG é identificada7–10. Estudo de caso 

com pacientes em Brasília (utilizando o método ELISA) identificou o anticorpo em 73,5% dos pacientes11. Na América 

Latina, foi apontado 58,2% de soropositividade AQP4-IgG em estudo exploratório utilizando questionário com 

especialistas da América Latina12. A prevalência de pacientes AQP4-IgG+ foi estimada em 2,1 por 100.000 habitantes em 

estudo conduzido em um centro de referência em São Paulo, não considerando pacientes pediátricos7,13.  

Pacientes AQP4-IgG positivos apresentam um alto risco de recaída. Em pacientes AQP4-IgG positivo, cerca de 

49% apresentam surto dentro de um ano após início dos sintomas e 70% nos primeiros dois anos4. A mediana de tempo 

até a primeira recaída é de 14 meses, com uma ampla variação entre pacientes (de um a 179 meses; IC 95% 10,4 a 17,6). 

Em casos raros, alguns pacientes podem não apresentar recaída por mais de 10 anos após o início da doença4. 

A mortalidade por DENMO tem mostrado variação dependendo do estudo4,14–16 . Foi reportada uma taxa de 

mortalidade de 7% em pacientes acompanhados por um período médio de seis anos, com taxas mais elevadas observadas 

entre pessoas afrodescendentes14. Outros estudos contemporâneos indicam que a taxa de mortalidade pode alcançar 

13%14. No Brasil, uma análise de 60 pacientes acompanhados entre 1985 e 2004 indicou uma taxa de mortalidade de 

23%15. 
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A prevalência de DENMO varia conforme região geográfica, gênero e etnia, com predominância em mulheres 

não-brancas11. Estima-se que a prevalência global seja de 1,51 casos por 100.000 habitantes (I2: 99,4%, IC 95% 1,21 a 1,81) 

com base em meta-análise de 2023, sendo a prevalência em mulheres de 2,82 por 100.000 habitantes (IC 95% 1,58 a 4,06) 

e de 0,58 por 100.000 habitantes (IC 95% 0,32 a 0,84) em homens17. Aponta-se a proporção de três a nove casos de 

DENMO em mulheres para cada homem com a doença10,18–22 . A incidência global estimada é de 0,351 (0,150 a 0,551) 

para mulheres e de 0,042 (0,027 a 0,056) para homens 17.  

No Brasil, a prevalência estimada em três estudos variou de 0,37 a 4,52 casos por 100.000 habitantes. Em estudo 

conduzido em Belo Horizonte, com 69 pessoas, a prevalência estimada foi de 4,52 por 100.000 habitantes (IC 95% 3,72 a 

5,43)23. Em Goiás, a prevalência estimada foi de 0,79 por 100.000 habitantes24. Na cidade de Volta Redonda, Rio de 

Janeiro, foi encontrado apenas um caso de DENMO recorrente entre 375.000 habitantes; a prevalência estimada foi de 

0,37 por 100.000 habitantes7. 

A média de idade de manifestação dos sintomas é de cerca de 40 anos23–25. Entretanto, os sintomas podem 

acometer extremos de idade11,23. Estudo com pacientes no Brasil, Argentina e Venezuela estima que 17,1% dos casos 

apresentam início tardio, acima dos 50 anos26 . Na infância, estudos sobre DENMO são mais escassos, e apontam que 

casos diagnosticados antes dos 18 anos variam de 5 a 10%27. 

Os resultados de saúde de longo prazo, como perda de visão e mortalidade, se correlacionam com a gravidade 

inicial dos surtos e número de recaídas28. Um surto, ou recaída, se refere ao reaparecimento de sintomas relativos às 

características clínicas maiores, com piora objetiva da função neurológica, durando mais de 24 horas e com recuperação 

que pode ser completa (22%), parcial ou ausente (7%)11,29,30. Um intervalo superior do que quatro semanas entre surtos 

indica uma recaída; do contrário, os eventos são considerados parte do mesmo surto1. Pacientes com surtos que envolvem 

sintomas cerebrais ou de tronco encefálico tendem a ter um risco maior de complicações31. 

Fatores como idade mais avançada no início da doença, associação com outras doenças autoimunes5, e 

afrodescendência estão associadas a um pior prognóstico. No entanto, apesar de haver diferenças raciais na gravidade 

dos surtos e nos padrões de manifestação clínica, um estudo acompanhando 610 pacientes AQP4-IgG positivo, entre 2006 

e 2017, sugere que o principal determinante do prognóstico é o início precoce do tratamento imunossupressor, 

independentemente da raça32.  

Com relação às doenças autoimunes em pacientes com DENMO, estima-se que um em cada quatro pacientes 

podem apresentar comorbidades33. Condições que podem ocorrer de forma concomitante incluem lúpus eritematoso 

sistêmico, miastenia gravis, doença autoimune da tireoide, síndrome de Sjögren e síndrome do anticorpo antifosfolipídeo, 

as quais podem influenciar o curso clínico da doença12,29.  
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4.2 Fisiopatologia e diagnóstico da doença 

A fisiopatologia de DENMO é caracterizada pela autoimunidade humoral, na qual os anticorpos AQP4-IgG têm 

como alvo a proteína aquaporina 4 (AQP4). A AQP4 é uma proteína de canal de água predominante no SNC, também 

expressa nos rins, no músculo esquelético, nas células parietais gástricas, nas vias aéreas e nas glândulas secretoras33. No 

cérebro, a ligação dos anticorpos AQP4-IgG às AQP4 dos astrócitos resulta em danos a essas células, e, secundariamente, 

aos oligodendrócitos33. A resposta imune é ainda intensificada pelo aumento de citocinas pró-inflamatórias, como a 

interleucina-6, e pela ativação das células T-helper 17, estando diretamente associados à atividade da doença, 

contribuindo para a secreção de autoanticorpos AQP4-IgG e seu efeito patogênico34,35. 

A definição dos critérios diagnósticos para DENMO tem sido revisada à medida que o conhecimento sobre a 

doença avança e inclui diferentes status sorológicos, espectro de síndromes clínicas e de neuroimagens com presença de 

lesões sugestivas da doença1,6,28,36. O 2015 International Panel for NMOSD Diagnosis criteria (2015 IPND)1 é o principal 

critério diagnóstico para DENMO (Erro! Fonte de referência não encontrada.), sendo recomendado pelo consenso latino-a

mericano publicado em 202012 . 

Quadro 1. Critérios diagnósticos da DENMO. 

Critérios diagnósticos 
para DENMO com AQP4- 

IgG positivo 

1. Pelo menos uma característica clínica maior 

2. Teste positivo para AQP4-IgG usando o melhor método de detecção disponível 

3. Exclusão de diagnósticos alternativos 

Critérios diagnósticos 
para DENMO sem AQP4-

IgG positivo ou com 
status desconhecido 

1. Pelo menos duas características clínicas maiores ocorrendo como resultado de uma ou 
mais recidivas clínicas e de acordo com todos os seguintes requerimentos: 

a. Pelo menos uma característica clínica maior deve ser neurite óptica, mielite aguda com 
mielite transversa longitudinalmente extensa ou síndrome de área postrema 

b. Disseminação no espaço (duas ou mais características clínicas principais diferentes) 

c. Preenchimento dos critérios adicionais da RMN, como aplicável 

2. Teste negativo para AQP4-IgG usando o melhor método de detecção disponível ou teste 
não disponível 

3. Exclusão de diagnósticos alternativos 

Características clínicas 
maiores 

1. Neurite óptica 

2. Mielite aguda 

3. Síndrome de área postrema: episódio de soluços inexplicáveis ou náuseas e vômitos 

4. Síndrome aguda do tronco cerebral 

5. Narcolepsia sintomática ou síndrome clínica diencefálica aguda com lesões diencefálicas 
típicas de DENMO na RMN 

6. Síndrome cerebral sintomática com lesões cerebrais típicas de DENMO 

Requisitos adicionais de 
RMN para DENMO sem 

AQP4-IgG e DENMO com 
status AQP4-IgG 

desconhecido 

1. Neurite Óptica Aguda: requer RMN cerebral mostrando (a) achados normais ou apenas 
lesões não-específicas de substância branca OU (b) RMN do nervo óptico com lesão 
hiperintensa em T2 ou lesão em T1 realçada com gadolíneo, que se estenda por mais de 
metade do comprimento do nervo óptico ou que envolva o quiasma óptico 

2. Mielite Aguda: necessária lesão intramedular associada que se estenda por pelo menos 
três segmentos contíguos (mielite transversa longitudinalmente extensa) ou pelo menos três 
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segmentos contíguos de atrofia focal da medula espinhal em pacientes com história 
compatível com mielite aguda 

3. Síndrome de área postrema: requer associação com lesões de área postrema/medula 
dorsal 

4. Síndrome de tronco cerebral aguda: requer lesões periependimais no tronco cerebral 

Fonte: Wingerchuk, 20151. DENMO: distúrbio do espectro da neuromielite óptica; AQP4-IgG: imunoglobulina G anti-aquaporina 4; RMN: ressonância 
magnética nuclear. 

 

Para o diagnóstico de DENMO com AQP4-IgG positivo, o teste para detecção de AQP4-IgG é imprescindível. Além 

da positividade para o anticorpo, o diagnóstico pode ser confirmado quando associado a pelo menos uma das seis 

características clínicas maiores: neurite óptica, mielite aguda, síndrome de área postrema; síndrome aguda do tronco 

cerebral, narcolepsia sintomática ou síndrome diencefálica aguda com lesões típicas de DENMO, ou síndrome cerebral 

com lesões típicas de DENMO, além do descarte de diagnósticos alternativos. Em casos de pacientes inicialmente 

soronegativos para AQP4-IgG, mas com alta suspeita clínica, se recomenda uma segunda testagem após 3-6 meses, 

especialmente se o teste inicial foi realizado durante o período de remissão da doença ou logo após o uso de terapias 

imunossupressoras ou plasmaferese1.  

É indicado descartar outras doenças desmielinizantes como a esclerose múltipla (EM), além de doenças 

infecciosas e doenças nutricionais que poderiam mimetizar DENMO. A diferenciação precoce entre EM e DENMO é 

dificultada devido a manifestações clínicas iniciais semelhantes, o que anteriormente levou à classificação de DENMO 

como uma variante da EM3. No entanto, além do critério sorológico, o DENMO pode ser distinguido com base em fatores 

como distribuição demográfica, características clínicas, anormalidades laboratoriais e de imagem.  

Características que diferenciam DENMO de EM incluem a morfologia e a distribuição de lesões em exames de 

RMN e achados em tomografia de coerência óptica (TCO). No DENMO, cerca de 85% das lesões da medula espinal se 

estendem por mais de três segmentos vertebrais, caracterizando a mielite transversa longitudinalmente extensa, 

enquanto na EM as lesões geralmente envolvem apenas um segmento37. Ainda por RMN, demonstra-se que a combinação 

de lesões corticais e o sinal da veia central, consistentemente diferenciam EM de DENMO com AQP4-IgG positivo37.  

A TCO complementa a avaliação ao identificar o grau de danos na camada de fibras nervosas da retina e na 

mácula, diferenciando pacientes com DENMO e EM37,38. Variações nos marcadores do nervo óptico, como a razão de 

transferência de magnetização, apresentam-se de forma distinta e fornecem precisão na distinção diagnóstica37,39,40. 

Neste momento, a TCO é incorporada ao SUS como uma ferramenta de apoio ao diagnóstico de glaucoma, retinopatia 

diabética e degeneração macular40. 

 

Testagem para AQP4-IgG 

Atualmente, não há um teste específico para diagnóstico do DENMO no SUS, que pode resultar em atrasos no 

diagnóstico dos pacientes com DENMO no Brasil. A indisponibilidade de teste específico também limita a aplicação de 
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terapias direcionadas para a pacientes com AQP4-IgG positivo. Digno de nota, o teste “Teste de detecção de anticorpos 

anti-aquaporina 4 em CBA” se encontra em análise pela CONITEC, com protocolo datado de 28/08/202441. 

 

4.3 Tratamento recomendado 

O objetivo terapêutico principal é a prevenção de surtos e a redução do impacto dos sintomas relacionados à 

doença. O tratamento de DENMO é dividido em duas abordagens: o tratamento agudo, para suprimir surtos e limitar 

danos ao SNC, e o de longo prazo, que busca prevenir novas recaídas e incapacidades permanentes5. Até o momento, no 

cenário do SUS, não há um protocolo de tratamento e cuidado ou alternativas terapêuticas específicas para DENMO. 

O tratamento do DENMO no Brasil ocorre principalmente de forma empírica, por meio de uma abordagem que 

contempla imunossupressores e imunomoduladores, como rituximabe, azatioprina, micofenolato de mofetila, 

eculizumabe, satralizumabe e tocilizumabe38,42. Dessas opções, rituximabe, azatioprina, micofenolato de mofetila, 

eculizumabe e tocilizumabe, até o momento, são de uso off-label no Brasil 43, não havendo indicação para o tratamento 

do DENMO, apesar da utilização na prática clínica 7,11. Os tratamentos para DENMO registrados na ANVISA incluem 

inebilizumabe, ravulizumabe e satralizumabe, sendo que a indicação para a população adolescente é contemplada apenas 

no caso do satralizumabe, conforme descrito abaixo: 

• Ravulizumabe: Ultomiris® é indicado no tratamento de pacientes adultos com DENMO positivos para AQP4 e foi 

aprovado em 02/09/2019. 

• Satralizumabe: Enspryng® é indicado em monoterapia ou em combinação com terapia imunossupressora para o 

tratamento do DENMO em pacientes adultos e adolescentes a partir de 12 anos de idade soropositivos para IgG-

AQP4 e recebeu aprovação em 21/12/2020. 

• Inebilizumabe: Uplizna® é indicado como monoterapia para o tratamento de pacientes adultos com DENMO que 

são soropositivos para AQP4-IgG e foi aprovado em 19/12/2022. 

 

Diretrizes da América Latina 

De acordo com o Consenso Latino-Americano para o Manejo e Tratamento da DENMO, publicado em 2020, o 

uso de metilprednisolona intravenosa de alta dose (pulsoterapia) é recomendado nos surtos agudos e tem como objetivo 

reduzir a inflamação do SNC, seguido de um curso de corticosteroide oral38. Caso o paciente não responda ou apresente 

resposta parcial, sugere-se que o uso de plasmaférese ou imunoadsorção possam ser benéficos.  

Para a prevenção de surtos em longo prazo no DENMO, utiliza-se imunoterapia sistêmica. Essa recomendação 

é baseada em estudos observacionais com uso off-label de azatioprina, rituximabe e micofenolato de mofetila, sendo os 

dois últimos recomendados em primeira linha5. Destaca-se que, além das evidências limitadas em termos de perfil de 

eficácia observado para esses agentes, os frequentes eventos adversos também podem limitar o seu uso44–46. 
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Quando há falha ou resposta subótima aos imunossupressores utilizados na prática clínica, recomenda-se o uso 

de inebilizumabe, tocilizumabe, eculizumabe ou satralizumabe38. É importante destacar que tais recomendações 

consideraram também a disponibilidade terapêutica na América Latina. 

 

Diretrizes internacionais 

O International Delphi Consensus, publicado em 2023, recomenda satralizumabe, eculizumabe ou inebilizumabe 

em pacientes adultos com DENMO soropositivos para AQP4-IgG no momento do diagnóstico, após o primeiro surto, ou 

após recaída devido à falha dos tratamentos existentes. A diretriz preconiza ainda que os tratamentos citados devem ser 

utilizados em monoterapia para reduzir o risco de eventos adversos adicionais do uso concomitante com terapias 

imunossupressoras47. 

Diretrizes do grupo Neuromyelitis Optica Study Group (NEMOS)48, publicadas em 2024 com base no método 

Delphi, recomendam como primeira linha de terapia de longo prazo para DENMO com AQP4-IgG positivo os 

medicamentos biológicos eculizumabe, ravulizumabe, inebilizumabe, rituximabe ou satralizumabe. Como segunda linha, 

indicam-se micofenolato de mofetila, azatioprina ou tocilizumabe, sendo a decisão do tratamento ajustada às diferentes 

necessidades e situações clínicas48. Fatores a serem considerados incluem a idade do paciente, atividade e gravidade da 

doença, presença de comorbidades autoimunes, gênero, perfil de segurança, disponibilidade do medicamento e seu 

status de aprovação regulatória48. Destaca-se que, no mundo, o rituximabe continua a ser amplamente utilizado de forma 

off-label, com exceção do Japão, onde houve aprovação de rituximabe para DENMO em 202248.  

O tratamento agudo, logo após um surto de DENMO, está alinhado com as recomendações latino-americanas, 

que incluem o uso de corticoterapia intravenosa ou terapia de aférese. Esse regime é seguido de um regime de corticoide 

oral de curto e médio prazo48.  

 

4.4 Impacto da doença 

Por seu caráter limitante ao longo do tempo, o DENMO exerce um impacto significativo na qualidade de vida 

dos pacientes, afetando o funcionamento cognitivo e psicológico5,49. Estima-se que mais de 40% dos pacientes 

apresentem algum grau de comprometimento cognitivo, incluindo dificuldades com atenção, concentração e memória, o 

que interfere diretamente nas atividades diárias5. Além disso, cerca de 45% dos pacientes reportam sintomas como 

ansiedade e depressão que, associados à dor intensa e ao comprometimento físico, resulta em uma qualidade de vida 

reduzida50 . 

Um estudo realizado com 243 pacientes na Argentina reportou que pacientes com DENMO apresentam piores 

pontuações nos domínios de bem-estar emocional, funcionamento físico e social em comparação a pacientes com EM50. 
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Os pacientes com DENMO relataram dor corporal significativamente mais intensa e pior percepção da saúde geral em 

comparação com pacientes com EM50. 

Outro estudo, conduzido em 2016 com pacientes da plataforma online intitulada PatientsLikeMe Online 

Community, se observou que 59% dos pacientes com DENMO relataram que sua saúde limitava o tipo de trabalho ou 

outras atividades que poderiam realizar em toda ou na maior parte do tempo. Os sintomas que levaram a esta constatação 

foram comprometimento cognitivo, fadiga, dor e rigidez/espasticidade e foram classificados como moderados a graves 

por mais da metade dos pacientes com DENMO que preencheram os relatórios de qualidade de vida e gravidade dos 

sintomas42,51.  

 

5. FICHA TÉCNICA DA TECNOLOGIA 

Satralizumabe é um anticorpo monoclonal (mAb) humanizado IgG2 que se liga a IL-6R solúvel e de membrana e, 

dessa forma, inibe a cascata de sinalização da IL-6 através desses receptores. Os níveis de IL-6 são elevados no líquido 

cefalorraquidiano e no soro de pacientes com DENMO durante os períodos de atividade da doença. Algumas funções da 

IL-6 têm sido relacionadas à patogênese da DENMO, incluindo a produção de autoanticorpos patogênicos contra a AQP4  

52 . A descrição técnica da tecnologia em questão é apresentada no Quadro 2. 

Quadro 2. Ficha com a descrição técnica da tecnologia. 

Tipo Medicamento 

Princípio ativo Satralizumabe 

Apresentação Solução injetável para administração subcutânea de 120 mg/1 mL 

Detentor do registro Produtos Roche Químicos e Farmacêuticos S.A. 

Fabricante Chugai Pharma Manufacturing Co. Ltda 

Indicação aprovada na 
Anvisa 

Indicado em monoterapia ou em combinação com terapia imunossupressora para o tratamento de 
DENMO em pacientes adultos e adolescentes a partir de 12 anos de idade soropositivos para anti-
aquaporina-4-IgG (AQP4-IgG)  

Indicação proposta 
Indicado em monoterapia para o tratamento de DENMO em pacientes adultos e adolescentes a partir 
de 12 anos soropositivos para AQP4-IgG 

Posologia e forma de 
administração 

Pode ser usado como monoterapia ou em combinação com corticosteroides orais (OCs), azatioprina 
(AZA) ou micofenolato de mofetila (MMF). 

● Doses iniciais: A dose inicial recomendada é de 120 mg de injeção SC a cada duas semanas nas três 
primeiras administrações (primeira dose na semana 0, segunda dose na semana 2 e terceira dose na 
semana 4). 

● Doses de manutenção: A dose de manutenção recomendada é de 120 mg de injeção SC a cada 
quatro semanas. 

Duração do tratamento: destina-se ao tratamento de longo prazo. O uso de satralizumabe foi 
estudado apenas no contexto de administração crônica e o efeito da descontinuação não foi 
caracterizado. Os pacientes que descontinuam o medicamento devem ser rigorosamente 
monitorados quanto a sinais e sintomas de recaída de DENMO. 

Deve ser administrado via SC usando uma seringa preenchida de uso único. O conteúdo total da 
seringa preenchida (1 mL) deve ser administrado. Os locais de administração recomendados são o 
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abdômen e a coxa, devem ser alternados e nunca devem ser administradas em pintas, cicatrizes ou 
áreas em que a pele esteja sensível, com equimoses, hiperemiada, endurecida ou não intacta. 

Patente 
PI0905076 [produto (macromolécula), vigência prevista até 25/09/2029] e BR112017014067 
(formulação e novo uso, vigência prevista até 26/02/2036)* 

Fonte: dossiê do demandante. *Para mais informações, consultar o apêndice. 

 

5.1 Contraindicações 

Satralizumabe é contraindicado a pacientes com hipersensibilidade conhecida a satralizumabe ou qualquer um 

de seus excipientes52. 

 

5.2 Precauções e advertências 

Os pacientes tratados com satralizumabe podem ser mais suscetíveis a infecções. Os profissionais de saúde devem 

ter cuidado ao considerar o uso de satralizumabe em pacientes com história de infecção recorrente ou com condições 

subjacentes que podem predispor os pacientes a infecções52. 

 

5.3 Eventos adversos 

As reações adversas ao medicamento (RAMs) mais frequentemente relatadas foram cefaleia, artralgia e reações 

relacionadas com a administração. Eventos adversos graves relacionados ao medicamento, incluindo infecções, foram 

relatados em 2,9% dos pacientes que receberam o tratamento com satralizumabe na porção controlada por placebo dos 

estudos clínicos. Houve 3,8% dos pacientes tratados com satralizumabe que descontinuaram os estudos devido a eventos 

adversos e 22,1% que tiveram interrupções da dose devido a eventos adversos (por exemplo, infecções). Essas taxas foram 

comparáveis às taxas observadas em pacientes tratados com placebo52. 

 

5.4 Preço proposto para incorporação 

Foram realizadas consultas nas plataformas de preços praticados em compras públicas via Banco de Preços em 

Saúde (BPS)/Sistema Integrado de Administração de Serviços Gerais (SIASG) e, além disso, na Câmara de Regulação do 

Mercado de Medicamentos (Cmed), da Anvisa. Foram considerados os menores preços de compras públicas, bem como 

o preço do satralizumabe sugerido para incorporação pelo demandante na proposta submetida à avaliação da Conitec 

(Quadro 3). 
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Quadro 3. Preço da tecnologia. 

Medicamento 
Preço proposto 

pelo 
demandante1 

PMVG 18%2 PMVG 0%2 PMVG sem 
Imposto2 

Preço praticado em 
compras públicas3 

Seringa preenchida, 
solução injetável para 

administração 
subcutânea – 120 mg 

R$ 26.633,18 R$ 39.432,19 R$ 31.467,44 R$ 28.095.92 _ 

1 Desconto de 47% sobre o Preço Fábrica (PF 18% de R$ 50.251,29). 2 Tabela CMED publicada em 05/11/2024, sendo que o medicamento não é 
isento. 3 Não foi encontrado nenhum registro de compra pública do medicamento. 

 

6. EVIDÊNCIAS CLÍNICAS 

O objetivo deste relatório é analisar criticamente as evidências científicas apresentadas pelo demandante 

Produtos Roche Químicos e Farmacêuticos S.A. sobre eficácia e segurança do satralizumabe para o tratamento de DENMO 

em pacientes adultos e adolescentes a partir de 12 anos soropositivos para AQP4-IgG, visando avaliar a incorporação do 

medicamento no SUS.  

 

6.1 Evidências apresentadas pelo demandante 

O demandante construiu a seguinte pergunta de pesquisa para busca e seleção de evidências, cuja estruturação 

da PICO encontra-se no Quadro 4. 

Quadro 4. Pergunta estruturada para elaboração do relatório (PICOS). 

População Pacientes com doenças do espectro da neuromielite óptica (DENMO) 

Intervenção Satralizumabe em monoterapia ou satralizumabe em combinação com terapia imunossupressora 

Comparação Placebo 

Desfechos 

Primários (críticos): 

- Tempo para a primeira recaída clínica; 

Secundários (importantes): 

- Alteração no escore de dor da Escala Visual Analógica (VAS); 

- Alteração no escore de fadiga da Avaliação Funcional da Terapia de Doenças Crônicas (FACIT); 

- Qualidade de vida; 

- Eventos adversos 

Desenho de Estudo Ensaios clínicos randomizados ou revisões sistemáticas com ou sem metanálise 

Fonte: Dossiê do demandante (pág. 22).  

Pergunta: Satralizumabe é eficaz e seguro no tratamento de pacientes adultos e/ou adolescentes com neuromielite óptica 

(NMO) ou doenças do espectro da neuromielite óptica (DENMO)? 
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Com base na pergunta PICO estruturada acima e por meio de estratégia de busca realizada até novembro de 2023, 

utilizaram-se as seguintes bases de dados: Cochrane CENTRAL, MEDLINE via Pubmed, Embase, GreyNet, greylit e Google 

Acadêmico. Também foram citadas buscas complementares conduzidas em websites de agências de Avaliação de 

Tecnologias em Saúde (ATS) e instituições correlatas e suas bases de dados, além de mecanismos de busca adicionais no 

Google® e em outras ferramentas online, buscas manuais de referências bibliográficas e resumos de publicações 

selecionadas. As estratégias de busca foram amplas (pág. 23 do dossiê), utilizando termos adequados para a doença e 

para a intervenção, sem restrições de datas e idioma. 

Para identificar as evidências clínicas, o demandante selecionou referências de acordo com os seguintes critérios 

de elegibilidade: 

 Critérios de inclusão: estudos do tipo ensaios clínicos randomizados, revisões sistemáticas com ou sem metanálise 

que avaliaram eficácia e segurança do tratamento de pacientes com DENMO em uso de satralizumabe em 

monoterapia e satralizumabe em combinação com terapia imunossupressora. 

 Critérios de exclusão: registros de ensaios controlados em andamento, revisões narrativas, relatos ou séries de 

casos, estudos que incluíssem outras intervenções, estudos de biologia molecular ou ensaios pré-clínicos (com 

modelos animais), estudos fase I e fase II, estudos de farmacocinética e farmacodinâmica, estudos observacionais, 

e estudos sem grupo comparador. 

A partir da estratégia e critérios foram identificadas 430 citações. Após remoção das duplicatas, foram avaliados 

292 resumos e selecionados para leitura na íntegra 31 artigos, dos quais nove foram incluídos, conforme é apresentado 

no fluxograma presente na página 26 do dossiê. 

Das nove citações incluídas, três foram ECRs (estudos pivotais SakuraSky e SakuraStar, além do estudo de 

extensão SakuraMoon) e seis foram revisões sistemáticas com meta-análise que avaliaram o uso de ixequizumabe frente 

ao placebo e outras intervenções avaliadas. Tais estudos avaliaram pacientes adultos e/ou pediátricos com DENMO, 

podendo ser AQP4-IgG soropositivo ou soronegativo. Nas tabelas das páginas 27 e 38 do dossiê estão resumidas as 

principais características e resultados desses estudos. 

Em relação a síntese e análise dos dados, o dossiê apresenta os resultados de forma narrativa dos ECRs incluídos 

e características das revisões sistemáticas em formato de tabela. Também apresenta uma meta-análise de dados que 

foram agrupados para o subgrupo de pacientes soropositivos para AQP4-IgG para o desfecho incidência de recaídas 

usando a interface Rstudio do R versão 4.0.3 com o pacote meta.  

A avaliação de risco de viés apresentada pelo demandante utilizou a ferramenta RoB 2.0 para avaliação dos 

ensaios clínicos randomizados e AMSTAR 2 para a avaliação das revisões sistemáticas. Os ECRs foram classificados com 

baixo risco de viés, enquanto a maioria das RS apresentaram grau de confiança criticamente baixo por apresentarem mais 

de uma falha crítica, acompanhada por falhas não críticas.  
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Em relação a avaliação da certeza da evidência, o demandante utilizou a ferramenta adequada, GRADE, 

considerando os desfechos Incidência de recaídas/ surtos, Variação do escore EVA para dor, Variação do escore FACIT-F 

e Taxa anualizada de surto. A qualidade da evidência avaliada pelo GRADE variou de moderada a alta de acordo com o 

desfecho avaliado. O principal motivo para redução da qualidade foi a imprecisão, devido elevada amplitude do intervalo 

de confiança.  

O demandante concluiu que, diante dos resultados apresentados pelas evidências clínicas e com base no perfil de 

segurança e eficácia apresentado, o tratamento a longo prazo com satralizumabe é uma opção de terapia de manutenção 

contra os surtos/ataques favorável para o tratamento de pacientes com DENMO soropositivo para AQP4-IgG, concluindo-

se que os benefícios clínicos e sociais de satralizumabe para indicação proposta suportam a proposta de incorporação. 

 

6.2 Avaliação crítica da demanda 

Após análise crítica do dossiê do demandante, considera-se que a pergunta de pesquisa foi formulada de maneira 

apropriada, entretanto é importante enfatizar que não houve um detalhamento adequado da população, bem como 

adequação do comparador utilizado. Quanto ao aspecto metodológico, as bases de dados utilizadas foram adequadas e 

suficientes, com estratégias de buscas adequadas.  

As ferramentas utilizadas para avaliação de risco de viés e certeza da evidência foram consideradas adequadas, 

entretanto a tabela GRADE é apresentada por estudo individual em vez de unir as informações dos ECRs, especialmente 

o desfecho de incidência de recaídas, cujo dossiê apresenta meta-análise específica. 

Os nove estudos incluídos não correspondem exatamente à população estabelecida na PICO, pois os estudos 

incluem pacientes AQP4-IgG soropositivo bem como AQP4-IgG soronegativo; desta forma, são estudos com evidências 

indiretas. Além disso, o dossiê incluiu tanto revisões sistemáticas como ECRs (estudos pivotais), sendo que poderia ter 

sido escolhido apenas um tipo de delineamento de estudo. Os resultados foram apresentados de forma narrativa e 

individual, não permitindo análise e comparação por desfecho. Diante dos aspectos considerados críticos, foram 

reproduzidas as estratégias de busca apresentadas pelo demandante e realizada uma seleção de estudos em concordância 

com a PICO reestruturada pelo NATS. 

 

6.3 Busca e seleção de estudos realizada pelo NATS 

A PICO elaborada pelo demandante foi reestruturada, considerando alterações na população, comparador e nos 

desfechos, conforme é apresentado no Quadro 5. 

 



 

25 

Quadro 5. Pergunta PICO reestruturada pelo NATS 

 Demandante NATS 

População 
Pacientes com doenças do espectro da 
neuromielite óptica (DENMO) 

Pacientes com doenças do espectro da neuromielite 
óptica (DENMO) soropositivos para AQP4-IgG 

Intervenção 
(tecnologia) 

Satralizumabe em monoterapia ou 
satralizumabe em combinação com terapia 
imunossupressora 

Idem 

Comparação 
Placebo Placebo como monoterapia ou em cointervenção com 

imunossupressores 

Desfechos 
(Outcomes) 

Primários (críticos):  

Tempo para a primeira recaída clínica  

Secundários (importantes):  

Alteração no escore de dor da Escala Visual 
Analógica (VAS)  

Alteração no escore de fadiga da Avaliação 
Funcional da Terapia de Doenças Crônicas 
(FACIT)  

- Qualidade de vida  

- Eventos adversos 

Primários (críticos): 

- Tempo para a primeira recaída clínica; 

- Eventos adversos; 

Secundários (importantes): 

- Alteração no escore de dor da Escala Visual Analógica 
(VAS); 

- Alteração no escore de fadiga da Avaliação Funcional da 
Terapia de Doenças Crônicas (FACIT); 

- Incapacidade (escala EDSS). 

Tipo de estudo 
ensaios clínicos randomizados, revisões 
sistemáticas e/ou metanálises 

Idem 

 

Foram reproduzidas as buscas realizadas nas bases de dados: Cochrane CENTRAL, MEDLINE via Pubmed, LILACS e 

Embase. A busca foi realizada em setembro de 2024, segundo critérios de inclusão e exclusão definidos pelo demandante. 

O Quadro 6 apresenta a estratégia de busca utilizada em cada uma das bases de dados selecionadas, bem como os 

números de resultados. 

 

Quadro 6. Estratégia de busca nas plataformas consultadas. 

Bases de 
dados 

Estratégias de busca 

N de 
resultados da 
busca 

MEDLINE 
(via 
Pubmed) 

((Neuromyelitis Optica[MeSH Terms]) OR (NMO Spectrum Disorder) OR (NMO Spectrum 
Disorders) OR (Neuromyelitis Optica (NMO) Spectrum Disorder) OR (Neuromyelitis Optica 
Spectrum Disorders) OR (Devic Neuromyelitis Optica) OR (Devic Neuromyelitis Opticas) OR 
(Neuromyelitis Optica, Devic) OR (Neuromyelitis Opticas, Devic) OR (Devic's Disease) OR (Devics 
Disease) OR (Disease, Devic's) OR (Devic Disease) OR (Disease, Devic) OR (Devic Syndrome) OR 
(Syndrome, Devic) OR (Devic's Syndrome) OR (Devics Syndrome) OR (Syndrome, Devic's) OR 
(Devic's Neuromyelitis Optica) OR (Devics Neuromyelitis Optica) OR (Neuromyelitis Optica, 
Devic's) OR (Neuromyelitis Optica Spectrum Disorder) OR (Neuromyelitis Optica (NMO) Spectrum 
Disorders) AND ("satralizumab"[All Fields] OR satralizumab[Text Word])) 

113 

EMBASE (via 
Elsevier) 

(('neuromyelitis optica'/exp OR 'neuromyelitis optica' OR 'nmo spectrum disorder' OR 'nmo 
spectrum disorders' OR 'neuromyelitis optica nmo spectrum disorder' OR 'neuromyelitis optica 
spectrum disorders' OR 'devic neuromyelitis optica' OR 'neuromyelitis optica devic' OR 'devics 
disease' OR 'disease devic s' OR 'devic disease'/exp OR 'devic disease' OR 'disease devic' OR 
'syndrome devic' OR 'devic syndrome'/exp OR 'devic syndrome' OR 'devics syndrome' OR 

336 
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'syndrome devic s' OR 'devics neuromyelitis optica' OR 'neuromyelitis optica devic s' OR 
'neuromyelitis optica spectrum disorder'/exp OR 'neuromyelitis optica spectrum disorder' OR 
'neuromyelitis optica nmo spectrum disorders') AND ('satralizumab'/exp OR 'satralizumab' OR 
'satralizumab-mwge'/exp OR 'satralizumab-mwge' OR 'enspryng'/exp OR 'enspryng') AND 
[embase]/lim) 

Central (via 
Cochrane 
Library) 
 

#1 MeSH descriptor: [Neuromyelitis Optica] explode all trees  
#2 “Disease, Devic” OR “Neuromyelitis Opticas, Devic” OR “Devic Neuromyelitis Optica” OR 
“NMO Spectrum Disorders” OR “Neuromyelitis Optica (NMO) Spectrum Disorders” OR “Devics 
Neuromyelitis Optica” OR “NMO Spectrum Disorder” OR “Syndrome, Devic” OR “Neuromyelitis 
Optica (NMO) Spectrum Disorder” OR “Devic Disease” OR “Neuromyelitis Optica, Devic’s” OR 
“Devics Disease” OR “Devic’s Syndrome” OR “Neuromyelitis Optica Spectrum Disorders” OR 
“Neuromyelitis Optica, Devic” OR “Devics Syndrome” OR “Disease, Devic’s” OR “Neuromyelitis 
Optica Spectrum Disorder” OR “Syndrome, Devic’s” OR “Devic Neuromyelitis Opticas” OR “Devic’s 
Disease” OR “Devic Syndrome” OR “Devic’s Neuromyelitis Optica”  
#3 #1 OR #2 
#4 ("satralizumab"):ti,ab,kw OR ("satralizumab-mwge"):ti,ab,kw OR ("enspryng") 
#5 #3 AND #4 

70 

LILACS (via 
BVS) 

((“Neuromielite Óptica” OR “Neuromyelitis Optica” OR “Neuromielitis Óptica” OR “Doença de 
Devic” OR “Neuromielite Óptica de Devic”) AND ("satralizumab" [Supplementary Concept] OR 
“enspryng” OR “satralizumab-mwge” OR “satralizumabe”)) 

0 

 

O processo de elegibilidade dos estudos foi realizado em duas etapas, por dois revisores independentes. A 

primeira etapa consistiu na triagem dos estudos por avaliação de título e resumo, utilizando a plataforma Rayyan QCRI®. 

Na segunda etapa, foi realizada a avaliação por texto completo. Os conflitos foram discutidos até que se chegasse a um 

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

Foram encontradas 519 citações de estudos. Destas, 180 eram duplicatas. Após a exclusão das duplicatas e 

elegibilidade por título e resumo, restaram 44 publicações para a avaliação por texto completo. Após a segunda etapa de 

elegibilidade, foram incluídos três estudos. Na Figura 1, é resumido o processo de identificação, triagem e avaliação de 

elegibilidade. 
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Figura 1. Fluxograma do processo de elegibilidade 

 

A reprodução da busca pelo NATS alcançou resultados semelhantes aos apresentados pelo demandante, 

identificando um número maior de citações na busca. As três evidências incluídas pelo grupo elaborador já estavam 

presentes no relatório do demandante: Yamamura et al. (SakuraSky)53, Traboulsee et al. (SakuraStar)54 e Kleiter et al. 

(SakuraMoon)55. 

 

6.4 Caracterização dos estudos selecionados pelo NATS 

Os estudos incluídos foram três ECRs: Yamamura et al. (SakuraSky)53 e Traboulsee et al. (SakuraStar)54, estudos 

pivotais, e Kleiter et al. (SakuraMoon)55, estudo de extensão. Optou-se por incluir apenas os ECRs, desconsiderando-se as 

revisões sistemáticas com meta-análises, devido maior adequação a PICO e ao contexto terapêutico apresentado pelo 

SUS. No quadro 7 estão apresentadas as principais características dos estudos incluídos.
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Quadro 7. Principais características dos estudos incluídos 

Estudo Delineamento Objetivo População Intervenção/Comparador Duração do tratamentoa Desfechos 

Yamamura et al. 
(SakuraSky) 

ECR de fase III avaliar a eficácia e 
segurança de 
satralizumabe como 
terapia adicional ao 
tratamento padrão 
com dose estável 
(terapia 
imunossupressora: 
corticoide oral, 
azatioprina, 
micofenolato de 
mofetila) 

Adulto e pediátrico (12 a 
74 anos) com distúrbio 
do espectro da 
neuromielite óptica, 
podendo ser AQP4-IgG 
soropositivo ou 
soronegativo com duas 
recaídas há pelo menos 
um ano antes do 
ingresso ao estudo e 
com pontuação de 0 a 
6,5 na EDSS 

Randomizado: N = 83 
Grupo Satralizumabe+TIS: 41 
Grupo Placebo+TIS: 42 

Satralizumabe: 107,4 
semanas (variação de 2 a 224)  
Placebo: 32,5 semanas 
(variação de 0 a 180)  

Primários: 
- Tempo até o primeiro 
surto/ataque definido por 
protocolo na fase duplo-cega.  
Secundários (medidos no 
baseline e semana 24):  
- Escala Visual Analógica (EVA) 
para dor;  
- Avaliação do escore FACIT-
F2; 
Secundários pré-definidos 
adicionais (baseline e até 
semana 216):  
- Proporção de pacientes 
livres de surtos/ataques;  
- Taxa anualizada de surtos 
(ARR);  
- Variação do SF-36;  
- Questionário EQ-5D4;  
- T25W - timed 25-foot walk 
speed; 
- Rankin modificada;  
- Entrevosta Zarit Burden;  
- Escore EDSS;  
- Acuidade visual;  
Segurança: 
- eventos adversos; 
- eventos adversos sérios; 

Traboulsee et al. 
(SakuraStar) 

ECR de fase III avaliar a eficácia e 
segurança de 
satralizumabe em 
monoterapia em 
pacientes adultos com 
DENMO que não 

Adulto (18 a 74 anos) 
com distúrbio do 
espectro da 
neuromielite óptica, 
podendo ser AQP4-IgG 
soropositivo ou 

Randomizado: N = 95 
Grupo Satralizumabe: 63 
Grupo Placebo: 32 

Satralizumabe: 92,3 semanas 
(variação de 0 a 202 semanas)  
Placebo: 54,6 semanas (2 a 
216 semanas)  

Primários: 
- Tempo até o primeiro 
surto/ataque definido por 
protocolo na fase duplo-cega.  
Secundários (medidos no 
baseline e semana 24):  
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receberam nenhuma 
outra terapia 
imunossupressora 

soronegativo com 
menos um surto 
documentado nos 12 
meses anteriores ao 
screening, além de um 
escore EDSS≤ 6,5 

- Escala Visual Analógica (EVA) 
para dor;  
- Avaliação do escore FACIT-F; 
Secundários pré-definidos 
adicionais (baseline e até 
semana 216):  
- Proporção de pacientes 
livres de surtos/ataques;  
- Taxa anualizada de surtos;  
- Variação do SF-36; 
- Questionário EQ-5D;  
- T25W - timed 25-foot walk 
speed; 
- Escala Rankin modificada;  
- Entrevista Zarit Burden;  
- Escore EDSS;  
- Acuidade visual;  
- Acuidade visual baixo 
contraste;  
Segurança:  
- eventos adversos; 
- eventos adversos sérios; 

Kleiter et al. 
(SakuraMoon) 

Extensão de 
longo prazo 

avaliar a eficácia e 
segurança da 
continuidade do uso de 
satralizumabe nos 
pacientes participantes 
dos estudos SakuraStar 
e SakuraSky AQP4-IgG 
soropositivo 
totalizando 8,9 anos de 
estudos 

Adulto e pediátrico (12 a 
74 anos) com distúrbio 
do espectro da 
neuromielite óptica, 
podendo ser AQP4-IgG 
soropositivo ou 
soronegativo 

46/55 pacientes AQP4-IgG+ 
(84%) no SAkuraSky e 57/64 
pacientes no SAkuraStar (89%) 
continuaram dos períodos 
duplo-cegos 

Satralizumabe foi de 4,4 anos 
(0,1 - 7,0) no SakuraSky e 4,0 
anos (0,1 - 6,0) no SakuraStar 

Primários (até 39 meses):  
- Porcentagem de pacientes 
com eventos adversos, 
eventos adversos de interesse 
especial, eventos adversos 
sérios.  
Secundários (até 39 meses):  
- Tempo até o primeiro 
surto/ataque;  
- Escala Columbia-Suicide 
Severity - C-SSRS;  
- Porcentagem de pacientes 
com infecções sérias e 
hepatotoxicidade;  
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- Porcentagem de pacientes 
livre de recaída;  
- Taxa anualizada de surtos 
(ARR);  
- Mudança na escala de 
escore EDSS;  
- Tempo para piora do EDSS;  
- Porcentagem de pacientes 
sem piora no EDSS;  
- Mudança na acuidade visual;  
- Concentração de 
interleucina-6 no sangue; 

aMediana de duração do tratamento. EDSS: Expanded Disability Status Scale;TIS: Terapia com imunossupressor; FACIT: Functional Assessment of Chronic Illness Therapy-Fatigue. Fonte: Adaptado do demandante. 
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6.5 Risco de viés dos estudos selecionados realizado pelo NATS 

A avaliação do risco viés dos estudos (SakuraSky e SakuraStar) utilizou a ferramenta Cochrane risk-of-bias tool 

for randomized trials (RoBs 2.0). Para cada um dos cinco domínios avaliados, a ferramenta atribui características que 

qualificam o estudo como risco de viés baixo, alto ou com algumas preocupações. Os estudos incluídos apresentaram 

baixo risco de viés, conforme avaliação demonstrada na Figura 2.  

 

 

 

 

 

 

6.6 Efeitos desejáveis da tecnologia 

Incidência de recaídas 

No estudo SakuraSky, satralizumabe demonstrou uma redução de risco de surto de 79% (HR: 0,21 [IC 95%: 0,06 

a 0,75]) em relação ao grupo placebo, no subgrupo soropositivos para AQP4-IgG. A porcentagem de pacientes livres de 

surtos em 48 semanas foi de 92% no grupo satralizumabe e 60% no grupo placebo, e em 96 semanas estes valores foram 

de 92% e 53%, e na semana 144 os valores foram 85% e 53%, respectivamente. 

Já no estudo SakuraStar, no subgrupo soropositivos para AQP4-IgG, satralizumabe em monoterapia reduziu o 

risco de surto/ataque em 74% (HR: 0,26 [IC 95%: 0,11 a 0,63]) em relação ao grupo placebo. A porcentagem de pacientes 

livres de surtos em 48 semanas foi de 83% e em 96 e 144 semanas estes valores foram de 77%. 

No estudo de extensão (SakuraMoon), a proporção estimada dos pacientes que ficaram livres de recaída e a 

taxa de recaída anual foram semelhantes entre os estudos (quadro 8). 

Estudo avaliado D1 D2 D3 D4 D5 Geral

Yamamura et al. (SakuraSky) Baixo risco

Traboulsee et al. (SakuraStar)
Algumas preocupações

Alto risco

D1 Processo de randomização

D2 Desvios da intervenção pretendida

D3 Dados ausentes do desfecho

D4 Avaliação do desfecho

D5 Descrição seletiva dos resultados

++

+ +

+ +

+

+

++

+

+

!

-

+

Figura 2. Avaliação do risco de viés dos estudos incluídos 
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Quadro 8. Desfechos avaliados do SakuraSky e do SakuraStar no estudo de extensão 

Desfechos SakuraSky (n=49) SakuraStar (n=62) 

Recaídas definido por protocolo 

Pacientes com ≥1 recaída 12 (24%) 17 (27%) 

Número de eventos 24 19 

Sem recaídas até 96 semanas (IC 95%) 85% (71 - 92%) 77% (64 - 86%) 

Sem recaídas até 192 semanas (IC 95%) 71% (55 - 83%) 73% (59 - 83%) 

Legenda: IC – intervalo de confiança. Fonte: Adaptação do estudo SakuraMoon e dossiê. 

 

Taxa anualizada de surtos 

A diferença média ajustada entre os grupos, no estudo SakuraSky, foi de 0,34 (IC 95%: 0,15 a 0,77). Já no estudo 

SakuraStar, a diferença média ajustada entre os grupos foi de 0,41 (IC 95%: 0,21 a 0,79). No estudo de extensão, a taxa 

anualizada foi de 0,08 (IC 95%: 0,06-0,10). 

 

Dor (variação do escore EVA)  

No estudo SakuraSky, a diferença média ajustada entre os grupos no escore EVA para dor na semana 24 em 

relação à linha de base não foi estatisticamente significativa (diferença entre os grupos de 4,08; IC 95%: -8,44 a 16,61; 

p=0,52). Enquanto no estudo SakuraStar, a variação média para o escore não diferiu significativamente entre os grupos 

(diferença entre os grupos para a variação média do escore: 3,21; IC 95%: -50,9 a 11,52; p=0,44). 

 

Fadiga (variação do escore FACIT-F) 

No estudo SakuraSky, a diferença entre os grupos quanto à variação média no escore FACIT-F na semana 24 em 

relação ao baseline foi de -3,10 (IC 95%: -8,38 a 2,18). E no estudo SakuraStar, a diferença entre os grupos para a variação 

média do escore foi de 2,11 (IC 95%: -1,01 a 5,22). 

 

Incapacidade (variação da escala EDSS) 

No estudo SakuraStar, a variação em relação ao baseline para o grupo satralizumabe foi -0,34 (IC 95%: -0,62 a -

0,05) e para o grupo placebo foi -0,17 (IC 95%: -0,52 a 0,19). Enquanto no estudo SakuraSky, a variação do escore para o 

grupo satralizumabe foi de -0,10 e para o grupo placebo foi -0,21. No estudo de extensão, SakuraMoon, 90% (75 - 96%) 

dos pacientes do SakuraSky e 86% (73 - 93%) do SakuraStar tratados com satralizumabe mantiveram a pontuação da EDSS 

ao final da 192ª semana. 

6.7 Efeitos indesejáveis da tecnologia 

Segurança 
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No estudo SakuraSky, 37 pacientes (90%) do grupo satralizumabe e 40 (95%) do grupo placebo apresentaram 

pelo menos um EA, conforme é apresentado no quadro 9.  

Quadro 9. Resultados de segurança do estudo SakuraSky 

Legenda: NA - não avaliável; IC - intervalo de confiança; EA - evento adverso. Fonte: Adaptação do estudo SakuraSky e dossiê. 

 

Já a avaliação da segurança do estudo SakuraStar indicou que 92% dos pacientes do grupo satralizumabe e 75% 

do grupo placebo apresentaram EA em qualquer grau (quadro 10).  

Quadro 10. Resultados de segurança do estudo SakuraStar 

Evento 

Grupo satralizumabe (N=63; 115,2 pacientes-ano) Grupo placebo (N=32; 40,6 pacientes-ano) 

Número de 
pacientes 

Eventos por 100 pacientes-ano 
(IC 95%) 

Número de 
pacientes 

Eventos por 100 pacientes-ano 
(IC 95%) 

EA 58 (92%) 473,9 (435,0 a 515,4) 24 (75%) 495,2 (429,1 a 568,6) 

EA grave 12 (19%) 17,4 (10,6 a 26,8) 5 (16%) 14,8 (5,4 a 32,2) 

EA severo 17 (27%) 32,1 (22,6 a 44,3) 2 (6%) 9,9 (2,7 a 25,2) 

Morte 0 0 (NA a 3,2) 0 0 (NA a 9,1) 

Legenda: IC - intervalo de confiança; EA - evento adverso; NA - não avaliável. Fonte: Adaptação do estudo SakuraStar e dossiê. 

 

Os resultados a longo prazo (SakuraMoon) analisaram os dados de segurança dos pacientes AQP4-IgG+ tratados 

com satralizumabe nos estudos SakuraSky e SakuraStar, conforme é demonstrado no quadro 11. 

Quadro 11. Resultados de segurança a longo prazo de satralizumabe 

Evento 

SakuraSky (satralizumabe com TIS - população 
AQP4-IgG+, n=49; PA = 203,9) 

SakuraStar (satralizumabe monoterapia - 
população AQP4-IgG+, n=62; PA = 236,2) 

Pacientes, n (%) EA por 100 PA (IC 95%) Pacientes, n (%) EA por 100 PA (IC 95%) 

Todos EAs 48 (98,0) 400,7 (373,7–429,1) 62 (100) 324,8 (302,2–348,6) 

EAs Sérios 19 (38,8) 14,2 (9,5–20,4) 13 (21,0) 8,1 (4,6–13,6) 

EAs Severos 11 (22,4) 7,4 (4,1–12,4) 16 (25,8) 14,4 (8,6–21,8) 

EAs que levaram a 
descontinuação 

4 (8,2) 2,5 (0,8–5,8) 3 (4,8) 1,3 (0,3–3,6) 

EAs Fatal 0 0 (NE–1,8) 0 0 (NE–1,6) 

Legenda: TIS - terapia com imunossupressor; PA - Paciente-ano; AQP4-IgG+ - Aquaporina-4 anticorpos positivos; EA - Eventos adversos; NE - Não 
estimável. Fonte: Adaptação do estudo SakuraMoon e dossiê. 

 

Eventos 

Grupo satralizumabe (N=41) Grupo placebo (N=42) 

Pacientes N (%) 
Eventos (IC 95%) 
N/pacientes-ano 

Pacientes N (%) 
Eventos (IC 95%) 
N/pacientes-ano 

EA 37 (90) 485,2 (437,7 a 536,5) 40 (95) 514,3 (458,2 a 575,2) 

EA grave 7 (17) 11,5 (5,2 a 21,8) 9 (21) 20,2 (10,4 a 35,2) 

Morte 0 0 0 0 

Reação relacionada a 
Injeção 

5 (12) 21,7 (12,6 a 34,7) 2 (5) 3,4 (0,4 a 12,1) 

Reação anafilática 0 0 0 0 
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6.8 Certeza geral das evidências (GRADE) realizada pelo NATS 

Com o objetivo de avaliar a confiança no conjunto de evidências foi utilizada a ferramenta Grading of 

Recommendations, Assessment, Development and Evaluations (GRADE). Os estudos SakuraSky e SakuraStar foram 

incluídos nesta análise, sendo que os desfechos avaliados foram incidência de recaídas (com dados da meta-análise do 

demandante), variação do escore EVA para dor, variação do escore FACIT-F e taxa anualizada de surto.  

A qualidade da evidência avaliada pelo GRADE variou entre certeza alta, moderada e baixa para os desfechos 

avaliados. Os principais motivos para redução da qualidade foram evidência indireta, pois a população abrangia tanto 

soropositivos como soronegativos para AQP4-IgG, e imprecisão, pois o intervalo de confiança perpassa o valor nulo e/ou 

apresenta elevada amplitude. A certeza de evidência foi avaliada por desfecho, como pode ser observado na tabela 1. 
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Tabela 1. Certeza de evidência para os desfechos de eficácia e segurança dos estudos SakuraStar e SakuraSky. 

Avaliação da certeza de evidência № de pacientes Efeito 

Certeza Importância № dos 
estudos 

Delineamento 
do estudo 

Risco de 
viés 

Inconsistência 
Evidência 
indireta 

Imprecisão 
Outras 

considerações 
Satralizumabe Placebo 

Relativo 
(95% CI) 

Absoluto 
(95% CI) 

Incidência de recaídas 

2 ensaios 
clínicos 

randomizados 

não grave não grave não grave não grave nenhum 12/68 (17.6%)  25/51 
(49.0%)  

HR 0.24 
(0.12 para 

0.50) 

341 menos 
por 1.000 

(de 413 
menos para 
204 menos) 

⨁⨁⨁⨁ 
Alta 

CRÍTICO 

Dor (variação do escore EVA) 

2 ensaios 
clínicos 

randomizados 

não grave não grave gravea graveb nenhum Diferença entre grupos  
SakuraStar: 2,11 (-1,01 a 5,22)  
SakuraSky: 4,08 (-8,44 a 16,61) 

⨁⨁◯◯ 
Baixaa,b 

IMPORTANTE 

Fadiga (variação do escore FACIT-F) 

2 ensaios 
clínicos 

randomizados 

não grave não grave gravea graveb nenhum Diferença entre grupos 
SakuraStar: 2,11 (-1,01 a 5,22)  
SakuraSky: -3,10 (-8,38 a 2,18) 

⨁⨁◯◯ 
Baixaa,b 

IMPORTANTE 

Incapacidade (variação na escala EDSS) 

2 ensaios 
clínicos 

randomizados 

não grave não grave gravea não grave nenhum Variação em relação ao baseline 
SakuraStar: para o grupo satralizumabe foi -0,34 (IC 95%: -
0,62 a -0,05) e para o grupo placebo foi -0,17 (IC 95%: -0,52 a 
0,19). 
SakuraSky: para o grupo satralizumabe foi de -0,10 e para o 
grupo placebo foi -0,21. 

⨁⨁⨁◯ 
Moderadaa 

IMPORTANTE 

Taxa anualizada de surto 

2 ensaios 
clínicos 

randomizados 

não grave não grave gravea não grave nenhum Diferença entre grupos 
SakuraStar: 0,41 (0,21 a 0,79)  
SakuraSky: 0,34 (0,15 a 0,77) 

⨁⨁⨁◯ 
Moderadaa 

CRÍTICO 
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Avaliação da certeza de evidência № de pacientes Efeito 

Certeza Importância № dos 
estudos 

Delineamento 
do estudo 

Risco de 
viés 

Inconsistência 
Evidência 
indireta 

Imprecisão 
Outras 

considerações 
Satralizumabe Placebo 

Relativo 
(95% CI) 

Absoluto 
(95% CI) 

Eventos adversos 

2 ensaios 
clínicos 

randomizados 

não grave não grave gravea não grave nenhum Eventos por 100 pacientes-ano 
SakuraStar 
Satralizumabe - N: 58 | 473,9 (435,0 a 515,4) 
Placebo - N: 24 | 495,2 (429,1 a 568,6) 
 
Eventos (IC 95%) N/pacientes-ano 
SakuraSky 
Satralizumabe - N: 37 | 485,2 (437,7 a 536,5) 
Placebo - N: 40 | 514,3 (458,2 a 575,2) 
 

⨁⨁⨁◯ 
Moderadaa 

CRÍTICO 

Legenda - IC: Intervalo de confiança; HR: Hazard Ratio; EVA: Escala visual analógica; EDSS: Expanded Disability Status Scale; FACIT-F: Functional Assessment of Chronic Illness Therapy – Fatigue. 

Explicações: 

a. População divergente da especificada na PICO 

b. IC perpassa o valor nulo/amplo 
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6.9 Balanço entre efeitos desejáveis e indesejáveis 

Comparando os efeitos desejáveis (desfechos de eficácia) com os efeitos indesejáveis (desfechos de segurança), 

é possível observar que a tecnologia em avaliação, a partir da literatura avaliada, demonstra uma significativa redução no 

risco de surtos em comparação com o placebo. Embora as variações nos escores de dor (EVA), fadiga (FACIT-F) e 

incapacidade (EDSS) não tenham sido estatisticamente significativas, há uma tendência de controle, com uma 

porcentagem substancial dos pacientes mantendo a capacidade funcional. O perfil de segurança pode ser considerado 

tolerável, já que há uma incidência considerável de EAs, o que sugere a necessidade de monitoramento contínuo e 

precauções para minimizar riscos. É necessário ressaltar que a qualidade geral das evidências avaliadas foi considerada 

alta para o desfecho incidência de recaídas; moderada para os desfechos incapacidade, taxa anualizada de surtos e 

eventos adversos; e baixa para os desfechos dor e fadiga. 

 

7. EVIDÊNCIAS ECONÔMICAS 

7.1 Avaliação econômica 

O demandante conduziu uma análise de custo-utilidade de satralizumabe em comparação com cuidado padrão, 

sem utilização de medicamento modificador da doença. As principais características do modelo são descritas no Quadro 

12.   

Quadro 12. Características da avaliação econômica desenvolvida pelo demandante. 

Parâmetro Especificação 

Tipo de estudo Análise de custo-utilidade 

População-alvo  
Adultos e adolescentes a partir de 12 anos com doenças do espectro da neuromielite óptica 
(DENMO) 

Perspectiva da análise  Sistema Único de Saúde  

Intervenção  Satralizumabe 

Comparadores  Cuidado padrão, sem medicamento modificador da doença 

Horizonte temporal  50 anos  

Desfecho de saúde  Anos de vida ajustados pela qualidade 

Medida e quantificação dos 
desfechos baseados em 
preferência (utilidades) 

 

Foram utilizados dados de utilidade obtidos nos centros de pesquisa do estudo SakuraStar 

Taxa de desconto  5% 

Estimativa de custos Custos diretos 

Moeda Real (R$) 

Modelo Modelo de Markov, baseado na ocorrência de surtos 
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Pressupostos do modelo 

 

Duração do ciclo: 4 semanas.  

Foi assumida a mesma taxa de mortalidade para ambos os braços, a depender do estado de 
saúde. 

As doses dos medicamentos foram calculadas com base nas bulas registradas na ANVISA. 

HR para ocorrência de surto, bem como taxa de surtos, obtidos a partir de estudo clínico 
randomizado. 

Análise de sensibilidade Análises de sensibilidade univariada e probabilística  

Fonte: Dossiê do demandante, pág. 51. 

 

A população foi definida de acordo com a indicação pleiteada, que é de pacientes com DENMO AQP4+. O 

horizonte temporal de 50 anos, dividido em ciclos de quatro semanas, foi considerado equivalente ao tempo de vida, visto 

que os pacientes entram no modelo com 42,7 anos, idade média de linha de base do estudo SakuraStar54. Assumiu-se 

ainda que 75% dos pacientes são mulheres56.  

A intervenção consiste em satralizumabe em monoterapia, com aplicação subcutânea de uma injeção a cada duas 

semanas nas três primeiras administrações (semanas 0, 2 e 4), e em seguida uma injeção a cada quatro semanas. O 

comparador é o cuidado padrão, sem medicamento modificador da doença, visto que não há tratamento incorporado 

para o tratamento da neuromielite óptica, e não existe PCDT para doença. 

 

7.1.1 Estrutura do modelo 

Foi desenvolvido um modelo de Markov baseado em análises econômicas para o tratamento da DENMO 

submetidas a Canada’s Drug and Health Technology Agency (CADTH - Canadá)57, atual Canada's Drug Agency (CDA), e a 

Haute Autorité de Santé (HAS - França)58. Na submissão realizada ao CADTH foi adotado um modelo de custo-efetividade 

de 12 estados, baseados na ocorrência e acúmulo de surtos, que podem ou não progredir ao estado de incapacidade de 

longo prazo. Todos os pacientes ingressam no modelo livres de surtos. A relevância do acúmulo de surtos decorre do 

aumento da probabilidade de incapacidade permanente à medida que mais surtos ocorrem. No entanto, não foram 

encontradas referências que relataram diferentes probabilidades de incapacidade permanente para diferentes números 

de surtos. Já a análise submetida à agência HAS é uma simplificação desse modelo, no qual a probabilidade de 

incapacidade permanente não depende do número de surtos. Portanto, o modelo é composto por três estados: livre de 

incapacidade permanente, incapacidade permanente e morte. 

O modelo apresentado pelo demandante é uma réplica daquele submetido ao CADTH, no entanto, a análise 

base se assemelha àquela submetida à agência HAS, visto que utiliza a mesma probabilidade de incapacidade permanente, 

independentemente do número de surtos ocorridos, dada à falta de dados mais detalhados publicados.  

 



 

39 

 

Figura 3. Modelo de custo-efetividade utilizado.  

Fonte: Dossiê do demandante, pag. 54. 

 

7.1.2 Probabilidade de progressão e morte 

A probabilidade de ocorrência de surtos no braço cuidado padrão é de 4,8% a cada quatro semanas, calculada a 

partir da curva de Kaplan-Meier de tempo para o primeiro surto, assumindo-se a mesma probabilidade de ocorrência de 

surtos ao longo do tempo. Para a construção da curva, foram utilizados os dados relatados no estudo SakuraStar54 até a 

semana 72.  

Para o cálculo da probabilidade de surtos no braço tratado com satralizumabe, utilizou-se o HR de 0,26 relatado 

no mesmo estudo, ou seja, 74% de probabilidade de redução de surtos (IC 95%: 0,11 a 0,63)54. O HR foi extrapolado para 

todo o horizonte de tempo da análise.  

A cada surto, a probabilidade de progressão para incapacidade permanente é de 17,5%58,59.  A probabilidade de 

morte assumida para o estado livre de surtos é igual àquela da população em geral, de acordo com as tábuas de 

mortalidade do IBGE. Para os pacientes que já sofreram ao menos um surto, adotou-se o risco relativo de morte relatado 

na literatura para os pacientes com DENMO60.  

 

7.1.3 Qualidade de vida 

Os dados de qualidade de vida foram obtidos por meio de dados não publicados do estudo SakuraStar, que 

avaliou a qualidade de vida dos pacientes do estudo de acordo com seu nível de EDSS. Os níveis de EDSS foram agrupados 

de forma que valores de 0-6 são aqueles pacientes sem incapacidade permanente, e 7-9 são pacientes que já tem 

incapacidade permanente58. Foi feita uma média ponderada com o número de pacientes em cada nível de EDSS 

participantes do estudo SakuraStar. Para pacientes sem surto foi considerada uma utilidade de 0,822, e de 0,516 para 

aqueles com incapacidade permanente. Os pacientes ainda podem sofrer perda temporária ou permanente de qualidade 

de vida resultantes de surtos, nos valores de -0,07154 e -0,0861. 
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7.1.4 Descontinuação do tratamento 

A partir da premissa de que o principal motivo para descontinuação do tratamento com medicamentos 

modificadores da doença é a ocorrência de surto, a probabilidade de descontinuação de satralizumabe foi calculada a 

partir da curva de Kaplan-Meier de descontinuação publicada no estudo SakuraStar e dividida pela probabilidade de 

ocorrência de surtos para estimar a probabilidade de descontinuação a cada surto ocorrido. A probabilidade resultante 

foi de 32,4% de descontinuação a cada ciclo para aqueles que tiveram surto. 

 

7.1.5 Custos 

O demandante assumiu que os custos são similares aos do manejo da esclerose múltipla. Para cálculo dos custos 

relacionados à doença, utilizou-se o relatório da Conitec para avaliação de natalizumabe para esclerose múltipla 

remitente-recorrente, de 2020, sem correção dos valores62 (Erro! Fonte de referência não encontrada.). Aos custos de tratamento dos s

urtos, somou-se o custo da plasmaferese, obtido em publicação da Universidade Federal do Rio Grande do Sul63, e 

corrigido pelo IPCA. 

Foram considerados os mesmos custos para ambos os braços de tratamento, com exceção dos custos de 

satralizumabe, e dependem exclusivamente do estado de saúde e ocorrência de surtos. Para o custo do medicamento, 

foi considerado o preço proposto para incorporação de R$ 26.633,18 por seringa preenchida (Erro! Fonte de referência não encontrada.). N

o primeiro ciclo, cada paciente utiliza três seringas. Nos demais, uma seringa é utilizada. 

Tabela 2. Custos por estado de saúde ou evento de surto inclusos no modelo econômico. 

Estado ou evento Custo (R$) 

Sem incapacidade permanente 8.226 

Incapacidade permanente 12.070 

Surto 6.556 

Fonte: Dossiê do demandante, pág. 58. 

 

Tabela 3. Custo do medicamento incluso no modelo econômico. 

Preço de medicamentos Custo (R$) 

Satralizumabe – seringa 26.633,18 

Fonte: Elaboração própria conforme modelo econômico em Excel do demandante. 
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7.1.6 Análise de sensibilidade 

O demandante apresentou um cenário hipotético alternativo em que 17,5% de probabilidade de progressão 

para incapacidade utilizada no caso base é assumido como a probabilidade daqueles pacientes que já tiveram ao menos 

4 surtos, e cada surto adicional resulta em probabilidade adicional de 2,5 pontos percentuais. Tal cenário foi considerado 

uma vez que não foram encontradas probabilidades específicas de incapacidade permanente de acordo com o número 

de surtos. Foi avaliado também o impacto caso os valores dos custos empregados na análise fossem corrigidos para 

valores de janeiro de 2024, pelo índice de preços ao consumidor amplo (IPCA)64. 

Adicionalmente, foi realizada análise de sensibilidade probabilística e univariada, em que cada parâmetro do 

modelo foi variado em 20% para mais ou para menos, ou foi adotado o intervalo de confiança relatado na literatura. 

 

7.1.7 Resultados 

O tratamento com satralizumabe resultou em uma RCUI de R$ 2,1 milhões por QALY, considerando o preço 

proposto para incorporação do medicamento (Tabela 4). 

Tabela 4. Resultado da análise de custo-utilidade considerando o preço proposto (R$ 26.633,18). 

Tratamento Cuidado padrão  Satralizumabe Incremental  

Custos (R$)  301.981  5.062.800  4.760.819  

QALYs  9,70  12,17  2,47  

RCUI   1.925.160,65 

    

Custos descontados (R$)  147.481,94  3.202.488,21  3.055.006  

QALYs descontados  5,50  6,91  1,41  

RCUI   2.169.604,85 

QALYs descontados e Custos descontados = aplicação da taxa de desconto de 5%. 
Fonte: Dossiê do demandante, pág. 59. 

 

Ao considerar o preço proposto de satralizumabe incluindo a desoneração de impostos prevista pelo demandante 

(R$ 18.976,47 por seringa, com o preço estimado sob o preço fábrica sem impostos com desconto de 47%), o tratamento 

com satralizumabe resultou em uma RCUI de R$ 1,5 milhões por QALY (Tabela 5). Reforça-se que, apesar do cenário de 

preço desonerado ter sido proposto pelo demandante, a tecnologia não possui isenção de ICMS, tampouco de PIS e 

COFINS. 
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Tabela 5. Resultado da análise de custo-utilidade considerando o preço desonerado (R$ 18.976,47). 

Tratamento Cuidado padrão  Satralizumabe Incremental  

Custos (R$)  301.981  3.685.273  3.383.292  

QALYs  9,70  12,17  2,47  

RCUI   1.368.121,86 

    

Custos descontados (R$)  147.481,94  2.321.009,30  2.173.527  

QALYs descontados  5,50  6,91  1,41  

RCUI   1.543.596,02 

Fonte: Dossiê do demandante, pág. 59. 

 

Quanto à análise de sensibilidade, no cenário hipotético com variação da probabilidade de progressão para 

incapacidade, o resultado pouco se altera, com uma RCUI de R$ 2,2 milhões por QALY. No cenário em que os valores dos 

custos de cuidados dos pacientes foram corrigidos pelo IPCA, a variação da RCUI foi insignificante (0,1%). 

Na análise de sensibilidade probabilística, foi observado um intervalo interquartil de R$ 1,79 milhão a R$ 3,66 

milhões por QALY, com mediana de R$ 2,55 milhões por QALY (Figura 4). 

 

 

Figura 4. Gráfico da análise de sensibilidade probabilística.  
Fonte: Dossiê do demandante, pág. 60. 
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A análise de sensibilidade univariada demonstrou que o parâmetro com maior influência no resultado da análise 

é a eficácia de satralizumabe em comparação com a não utilização de medicamento modificador da doença (Figura 5). As 

taxas de desconto igualmente têm alto potencial de alterar os resultados do modelo, e quando não consideradas para os 

desfechos de utilidade, há uma redução de cerca de 45% na RCUI. 

 

 

Figura 5. Gráfico de tornado da análise de sensibilidade univariada. 
 Fonte Dossiê do demandante, pág. 61. 

 

7.1.8 Modelo adicional encaminhado pelo demandante 

Conforme reportado pelo demandante, considerando que não há um consenso sobre a modelagem mais 

adequada para representar a DENMO (ocorrência de surtos ou progressão na escala EDSS), foi realizada adicionalmente 

uma análise simplificada de um modelo semelhante ao avaliado previamente pela Conitec65, que considera o uso da escala 

EDSS. As características do modelo são as mesmas descritas anteriormente no Quadro 12 de características do modelo, 

exceto por ser um modelo de Markov baseado na progressão da escala EDSS, que varia de 0 a 10 (sendo 0 atribuído a 

pessoas com plena capacidade funcional e 10 atribuído à morte). 

Neste modelo, a cada ciclo de simulação, os pacientes estão sob risco de sofrer um surto da doença, de acordo 

com o tratamento recebido, podendo progredir ou se manter no mesmo nível da escala EDSS. Pacientes estáveis são 

aqueles que não sofrem um surto, mas a cada ciclo têm risco de sofrer um surto da doença. Já os pacientes que sofrem 

um surto apresentam uma probabilidade de progredir na escala EDSS, incluindo mais de um ponto na escala a cada surto. 

Por fim, pacientes podem progredir para a morte, com probabilidades adequadas ao tratamento e estado de saúde em 

que se encontram, a qualquer momento da simulação. 

Na simulação, os pacientes são alocados nas intervenções de interesse (satralizumabe ou cuidado padrão). Para 

pacientes tratados com satralizumabe, a cada ciclo do modelo, assume-se um percentual de descontinuação do 

tratamento; em caso de descontinuação, estes pacientes passam a receber o cuidado padrão.  
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A distribuição inicial dos pacientes pelos estados de EDSS foi definida de acordo com dados não publicados do 

estudo SAkuraStar, e variou de 0% em EDSS 0 a 18,7% em EDSS 6, conforme Tabela 34 do dossiê do demandante (pág. 

103). A taxa anualizada de surtos foi de 2,85, obtida a partir de um modelo de regressão binomial negativa usando dados 

obtidos durante o período duplo-cego do estudo SAkuraStar54, e o risco relativo (RR) calculado para satralizumabe foi de 

0,096 (IC 95% 0,02 a 0,473). A progressão na escala EDSS após um surto baseou-se nos dados do relatório de 

recomendação da Conitec Nº 90765, apresentados na Tabela 35 do dossiê do demandante (pág. 103). 

A mortalidade geral foi definida através das tábuas de mortalidade do IBGE de 202166, e para a mortalidade 

relacionada a DENMO considerou-se que os pacientes que atingem EDSS igual a 10 são removidos do modelo por morte 

relacionada a DENMO. 

Os valores de utilidade de acordo com o nível de EDSS foram obtidos de dados não publicados do estudo 

SAkuraStar (Tabela 36 do dossiê do demandante, pág. 104). Os pacientes ainda podem sofrer perda temporária de 

qualidade de vida resultantes de surtos, no valor de -0,07154,61. 

A probabilidade de descontinuação de satralizumabe ao longo do tempo foi extrapolada a partir da curva de 

Kaplan-Meier do tempo até a interrupção do tratamento usando dados do estudo SAkuraStar, através de uma curva 

paramétrica do tipo exponencial. Estimou-se uma probabilidade de descontinuação de 0,5% a cada ciclo de 4 semanas. 

Os custos de manejo da doença por estado de EDSS e de tratamento dos surtos foram obtidos do estudo de 

microcusteio conduzido para o relatório de recomendação da Conitec Nº 90765, precificados de acordo a Tabela SIGTAP e 

Banco de Preços em Saúde do Governo Federal. A Tabela 6 apresenta os valores consolidados, que já incluem custos com 

internações, consultas, exames, procedimentos clínicos, medicamentos (excluindo o custo da intervenção em estudo) e 

órteses, próteses e materiais especiais (OPMEs). 

Tabela 6. Custo anual do manejo da doença por estado de EDSS. 

Escala EDSS  Custo anual (R$)  

EDSS 0-3  1.537,04  

EDSS 4-5  2.979,45  

EDSS 6-9  5.035,25  

Surto  5.693,78  

Fonte: Dossiê do demandante, pág. 105. 

 

O custo do medicamento foi considerado de R$ 26.633,18 por seringa preenchida. No primeiro ciclo, cada 

paciente utiliza três seringas. Nos demais, uma seringa é utilizada. 

No período de 50 anos, o tratamento com satralizumabe resultou em ganho incremental de 5,77 QALYs sem 

considerar a taxa de desconto e 3,43 QALYs considerando a taxa de desconto de 5%. O resultado da RCUI foi de R$ 803 

mil por QALY considerando a taxa de desconto de 5% e de R$ 738 mil por QALY sem considerar a taxa de desconto (Tabela 

7). 
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Tabela 7. Resultado da análise de custo-utilidade considerando o preço proposto (modelo EDSS). 

Tratamento Cuidado padrão  Satralizumabe Incremental  

Custos (R$) 89.519  4.351.570  4.262.052  

QALYs  1,70  7,48  5,77  

RCUI   738.057,11 

    

Custos descontados (R$) 77.585,51  2.832.899,24  2.755.314  

QALYs descontados  1,70  5,13  3,43  

RCUI   803.407,72 

QALYs descontados e Custos descontados = aplicação da taxa de desconto de 5%. 

 

Ao considerar o preço proposto de satralizumabe incluindo a desoneração de impostos e mantendo-se o mesmo 

desconto proposto (R$ 18.976,47), o tratamento com satralizumabe resulta em uma RCUI de aproximadamente R$ 572 

mil por QALY (Tabela 8). 

Tabela 8. Resultado da análise de custo-utilidade considerando o preço desonerado (modelo EDSS). 

Tratamento Cuidado padrão  Satralizumabe Incremental  

Custos (R$) 89.519  3.135.520  3.046.002  

QALYs  1,70  7,48  5,77  

RCUI   527.474,40 

    

Custos descontados (R$)  77.585,51  2.039.767,16  1.962.182  

QALYs descontados  1,70  5,13  3,43  

RCUI   572.142,43 

QALYs descontados e Custos descontados = aplicação da taxa de desconto de 5%. 

 

O demandante considera que o modelo baseado na ocorrência de surtos, adotado como base na presente 

submissão, representa uma abordagem conservadora. Ressalta ainda que os modelos foram construídos com estruturas 

e premissas diferentes e, portanto, seus resultados de razão de custo-utilidade incremental não são comparáveis.  

 

7.1.9 Análise crítica da avaliação econômica 

7.1.9.1 Modelo baseado na ocorrência de surtos 

O NATS considera que o modelo de Markov proposto, baseado na ocorrência de surtos, é representativo da 

evolução natural da DENMO, e atende adequadamente ao objetivo da análise. A população de interesse, que compreende 
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adultos e adolescentes a partir de 12 anos com DENMO AQP4+, é adequada à indicação pleiteada. Porém, o demandante 

não traz a informação de que a população-alvo se trata de pacientes AQP4+ em todos os campos onde essa população é 

descrita, como na Tabela 15, que apresenta as características da análise de custo-utilidade.   

Sabe-se que a DENMO apresenta maior prevalência em mulheres (entre 66% e 88% dos casos), e na população 

negra (10/100.000) em comparação à população asiática (3,5/100.000) e branca (1/100.000)18,67. O demandante emprega 

na análise econômica, majoritariamente, dados do estudo SAkuraStar, conduzido com um subgrupo de pacientes AQP4+ 

composto por 82,8% de mulheres, 20,3% de asiáticos e 79,7% de não-asiáticos, não esclarecendo a proporção da 

população negra nesse subgrupo. Considera-se, portanto, que não é possível avaliar se os dados empregados na análise 

são representativos da prevalência de DENMO nas diferentes raças, mas por sua vez, representam a maior prevalência 

entre as mulheres. Além disso, o demandante assume na avaliação econômica que 75% dos pacientes são mulheres. 

O demandante emprega na sua avaliação econômica dados de qualidade de vida não publicados do estudo 

SAkuraStar. Além disso, faz uso de premissas para a obtenção dos valores de utilidade nos estados com incapacidade 

permanente e sem surto, a partir de dados de qualidade de vida por nível na escala EDSS, e não na ocorrência de surtos 

conforme modelo de Markov proposto. Tal abordagem compromete a transparência da análise e a confiabilidade dos 

resultados obtidos, considerando a relevância desses dados para o cálculo da RCUI.  

Ainda no escopo de dados de utilidade, não houve racional claro para a inclusão de “perda temporária de 

qualidade de vida por surto” e sua aplicação exclusiva no braço de cuidado padrão. A desutilidade assumida no modelo 

econômico, além de divergir do valor mencionado no dossiê, não foi aplicada ao braço de satralizumabe. Tal abordagem 

não foi discutida no dossiê e tampouco se justifica por fatores clínicos, visto a ocorrência de surtos também na população 

do braço satralizumabe. Além disso, a referência citada para o valor da desutilidade (estudo SAkuraStar, referência 40 do 

dossiê) não fornece essa informação. Diante da incerteza quanto ao racional e origem dos dados, o NATS optou por não 

incluir a desutilidade de -0,07 e recalcular a RCEI.  

Quanto à probabilidade de descontinuação a cada ciclo, o demandante afirma que foi obtida a partir da curva 

de Kaplan-Meier de descontinuação publicada no estudo SAkuraStar, mas não especifica qual curva foi empregada. No 

estudo são apresentadas três curvas, sendo uma para toda a coorte de pacientes, e as outras para os subgrupos 

soronegativos e soropositivos para AQP4-IgG, e o emprego das duas primeiras curvas compromete a validade interna da 

análise. Apesar de não ser explicitado no dossiê, tomou-se como base o valor estimado de 0,4% por ciclo em cada 

ocorrência de surto para extrapolação da taxa de descontinuação no modelo.  

Como base para a taxa de descontinuação do modelo, utilizou-se critérios de ocorrência de surto do estudo 

SAkuraStar, sendo sua definição diretamente relacionada à duração do tratamento de satralizumabe. O evento de surto 

(ou recidiva) era avaliado por um comitê clínico, e a definição incluía pacientes que apresentaram uma recidiva que levou 

ao tratamento com terapia de resgate ou que tiveram uma recidiva “definida pelo protocolo”. Esta foi detalhada como 

“sintomas neurológicos objetivos novos ou agravados” com um dos seguintes critérios: um aumento de pelo menos 1,0 

no EDSS a partir de uma pontuação inicial de mais de 0 (ou um aumento de ≥2,0 a partir de uma pontuação inicial de 0); 
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um aumento de pelo menos 2,0 em uma pontuação apropriada do sistema funcional específico do sintoma para o sistema 

piramidal, sistema cerebelar, tronco cerebral, sistema sensorial, intestino ou bexiga ou um único olho; um aumento de 

pelo menos 1,0 em mais de uma pontuação do sistema funcional específica do sintoma com uma pontuação inicial de 

pelo menos 1,0; ou um aumento de pelo menos 1,0 em uma pontuação do sistema funcional específica do sintoma em 

um único olho com uma pontuação inicial de pelo menos 1,0. Os sintomas deveriam ser atribuíveis ao DENMO, persistir 

por mais de 24 horas e não ser atribuíveis a fatores clínicos confusos, como febre, infecção, lesão, mudança de humor ou 

reações adversas aos medicamentos53,54 .  

Quanto ao preço de aquisição para incorporação, foi apresentado o valor de R$ 26.633,18, que corresponde a 

um desconto de 47% em relação ao PF 18% e de 32% em relação ao PMVG 18%. O demandante informa que solicitou 

desoneração dos tributos ICMS, PIS e COFINS, e diante dessa possibilidade, propõe também o valor de R$ 18.976,47 para 

incorporação, que representa 47% de desconto em relação ao PF sem imposto. A avaliação econômica foi conduzida 

considerando ambos os preços propostos para incorporação. 

O demandante assumiu que os custos de manejo da DENMO são similares aos da esclerose múltipla. A partir 

dessa premissa, empregou o relatório da Conitec que avaliou natalizumabe para esclerose múltipla remitente-recorrente 

62 para estimar os custos dos estados de saúde “com incapacidade permanente” e “sem incapacidade permanente”, bem 

como do tratamento dos surtos. O referido relatório da Conitec não detalha quais custos foram imputados na análise do 

natalizumabe, e, com isso, não nos permite inferir se estão adequados ao propósito da presente demanda. Dessa forma, 

não é possível identificar o racional empregado pelo demandante na definição dos recursos empregados, e os respectivos 

custos considerados, na avaliação econômica do satralizumabe. A planilha enviada pelo demandante, por sua vez, 

também não detalha os recursos e custos considerados na análise. Assim, não foi possível identificar se custos inerentes 

ao uso do satralizumabe foram considerados na avaliação econômica, com destaque para:  

- custo do teste diagnóstico para identificar a presença de anticorpo AQP4-IgG.  

- exames prévios ao início do tratamento, para triagem de infecção latente por tuberculose e presença do vírus da hepatite 

B, conforme bula do medicamento52. 

- exames de monitoramento: contagem de neutrófilos, contagem de plaquetas, níveis de alanina aminotransferase (ALT) 

e aspartato transaminase (AST), conforme bula do medicamento68. 

- administração do medicamento a nível ambulatorial. 

Para o tratamento dos surtos, o demandante adicionou o custo da plasmaferese obtido de um estudo conduzido 

em um hospital brasileiro. Consideramos mais apropriado o emprego do custo do procedimento Aférese terapêutica, 

conforme Tabela SIGTAP, código 03.06.02.001-7. 

De acordo com a Diretriz de Avaliação Econômica do Ministério da Saúde68, a análise econômica com horizonte 

temporal superior a um ano deve ser conduzida empregando uma taxa de desconto de 5% aos custos e resultados em 

saúde, a partir do segundo ano. O demandante emprega a taxa de desconto no primeiro ano, a partir do primeiro ciclo.  
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Destacamos, ainda, algumas discrepâncias observadas na planilha do demandante em relação ao que está 

descrito no dossiê, que consequentemente impactam nos resultados apresentados: 

- observa-se que, ao zerar a taxa de desconto na planilha do demandante, o valor da “RCUI com desconto” não se iguala 

à “RCUI sem desconto”, como seria o esperado;  

- o demandante considera desconto de 0% para custos e utilidade como limite inferior na análise de sensibilidade 

univariada. Os resultados apresentados divergem dos que são obtidos quando se aplica manualmente 0% de desconto na 

planilha;  

- na planilha consta que os cálculos foram realizados empregando valores de QALY adaptados de CEESP, 2020, os quais 

são divergentes daqueles descritos no dossiê, oriundos do estudo SAkuraStar. Alterando-se a fonte de utilidades no 

modelo conforme reportado pelo dossiê, o valor da RCEI se elevaria em 6%; 

- a “Perda temporária de qualidade de vida por surto” é aplicada apenas para o braço de cuidado padrão em vez ambos 

os braços (cuidado padrão e satralizumabe) conforme entendimento no dossiê, além de divergir do valor mencionado no 

relatório pelo uso de valores. 

Aplicando-se os valores de QALYs descritos no dossiê (SAkuraStar), a remoção da desutilidade temporária, e a 

taxa de desconto a partir do segundo ano, obtém-se uma RCUI de 2.392.048,26/QALY (para o preço de incorporação de 

R$ 26.633,18) e de R$ 1.701.853,20/QALY (para o preço de incorporação de R$ 18.976,47), ambos superiores às 

respectivas RCUI apresentadas no dossiê.  

A análise de sensibilidade evidenciou que o parâmetro com maior influência no resultado é a eficácia de 

satralizumabe em comparação com a não utilização de medicamento modificador da doença. O NATS considera 

importante destacar esse resultado, uma vez que não fica claro a razão do emprego da probabilidade de surtos com 

satralizumabe obtida no estudo SAkuraStar (HR 0,26; IC 95%: 0,11 a 0,63), em vez do valor obtido na meta-análise 

realizada com os estudos SAkuraSky e SAkuraStar para o subgrupo de pacientes AQP4+ (HR 0,24; IC95% 0,12 a 0,50).  

Ao mesmo tempo, a mecânica da análise de sensibilidade determinística (ASD) evidencia discrepâncias entre os 

resultados apresentados no dossiê e os obtidos no modelo econômico, comprometendo a transparência dos cálculos. Por 

exemplo, alterando os dados univariadamente na planilha de “dados de entrada”, usando os limites superior e inferior da 

ASD, os valores de RCEI obtidos diferem dos resultados gerados via macro da ASD. Ainda, ao iniciar uma nova simulação 

com os mesmos parâmetros do caso base, os resultados sofreram alteração do caso base recebido, aumentando a 

incerteza sobre a robustez dos resultados. Essa incerteza é agravada pelo resultado da ASD reproduzida, que resultou em 

variação de -44% a 73% da RCEI. 
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7.1.9.2 Modelo baseado na escala EDSS 

O demandante apresentou modelo adicional baseado na escala EDSS, semelhante a modelo submetido 

recentemente à Conitec para avaliação de outra tecnologia no tratamento desse distúrbio69. Entretanto, o NATS considera 

que o modelo principal, baseado na ocorrência de surtos, representa mais adequadamente o racional clínico de evolução 

da DENMO, apesar das fragilidades apontadas principalmente com relação aos custos empregados. 

Observa-se semelhanças entre os dois modelos apresentados no dossiê. O emprego majoritário de dados do 

estudo SAkuraStar, que conforme mencionado anteriormente, não permite avaliar se os dados que alimentam o modelo 

são representativos da prevalência de DENMO nas diferentes raças. Nesse modelo também é assumido que 75% dos 

pacientes são mulheres. A população-alvo de pacientes AQP4+ não é descrita adequadamente em todos os campos, como 

na Tabela 33 que sumariza as características dessa análise. Há, ainda, o emprego de dados não publicados do estudo 

SAkuraStar, tanto na distribuição inicial dos pacientes pelos estados de EDSS, quanto nos valores de utilidade para cada 

nível de EDSS, comprometendo a transparência da análise e a confiabilidade dos resultados obtidos. A probabilidade de 

descontinuação a cada ciclo também foi obtida a partir da extrapolação da curva de Kaplan-Meier do tempo até a 

interrupção do tratamento do estudo SAkuraStar, o que pode comprometer a validade interna da análise a depender da 

curva adotada.  

Com exceção da intervenção de interesse, os demais custos empregados na análise foram extraídos do relatório 

de recomendação da Conitec Nº 90765. Trata-se de uma estimativa mais realista e transparente dos custos de manejo da 

DENMO em comparação à abordagem adotada no modelo baseado na ocorrência de surtos. Entretanto, críticas a esses 

custos já haviam sido apontadas no Relatório Nº 907, e foram desconsideradas pelo demandante no presente dossiê, a 

saber:  

- Os custos com manejo da doença e surtos foram calculados a partir da estimativa de recursos gastos com visitas a 

emergências, internações em enfermaria e UTI, consultas com diversos profissionais médicos e não médicos, exames, 

procedimentos, medicamentos e OPME. Trata-se de dados fornecidos por um painel de especialistas, de caráter subjetivo, 

não transparente, e que pode apresentar discrepâncias quanto ao padrão de tratamento praticado nas diferentes regiões 

do país.  

- Nos custos com surtos e com o manejo da doença por nível de EDSS, foram contemplados medicamentos, procedimentos 

e exames geralmente incluídos no valor da internação, que é reembolsada à instituição por meio da AIH faturada, e, 

portanto, foram discriminados em duplicata.  

Destaca-se, ainda, que os custos com manejo da doença e surtos constantes no Relatório Nº 907 contemplam a 

realização frequente de ressonância magnética do crânio, em atendimento a recomendações da bula do medicamento 

analisado no referido relatório65. Tal exigência não se aplica ao satralizumabe.  

Além do exposto, o NATS enfatiza que custos importantes e inerentes ao tratamento de DENMO com 

satralizumabe não foram considerados:  
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- teste diagnóstico para identificar a presença de anticorpo AQP4-IgG. 

- exames prévios ao início do tratamento, para triagem de infecção latente por tuberculose e presença do vírus da hepatite 

B, conforme bula do medicamento52. 

- administração do medicamento a nível ambulatorial. 

Observou-se, tal qual no modelo por ocorrência de surtos, discrepâncias na planilha do demandante que 

impactam nos resultados apresentados. O demandante aplicou a taxa de desconto no primeiro ano, a partir do primeiro 

ciclo, além de considerar QALYs sem aplicação de taxa de desconto no braço de cuidados padrão. Com a correção, a RCUI 

passa a ser de R$ 769.533,48/QALY (para o preço de incorporação de R$ 26.633,18) e de R$ 547.994,95 (para o preço de 

incorporação de R$ 18.976,47).   

Destaca-se, ainda, a fragilidade do modelo pela inexistência de análise de sensibilidade determinística no 

modelo adicional, o que contraria as recomendações da Diretriz de Avaliação Econômica do Ministério da Saúde68. Não 

houve justificativa apresentada para a omissão, o que impossibilita a análise de vieses nas estimativas dos parâmetros e 

dificulta a avaliação da incerteza associada aos parâmetros para cálculo da RCEI. 

 

7.2 Análise de impacto orçamentário 

O demandante conduziu análise do impacto orçamentário da incorporação de satralizumabe no SUS 

considerando os aspectos sumarizados no Quadro 13.  

Quadro 13. Características da análise de impacto orçamentário desenvolvida pelo demandante. 

Parâmetro Especificação 

População-alvo  Pacientes com DENMO positivos para anticorpos AQP4+  

Perspectiva de análise  Sistema Único de Saúde (SUS)  

Comparação  Satralizumabe versus cuidado padrão no SUS  

Horizonte temporal  5 anos  

Taxa de desconto  Não aplicável, como preconizado para análises de impacto orçamentário  

Estimativa de custos  Custos diretos médicos de aquisição, monitoramento e acompanhamento da doença e dos 
surtos  

Moeda  BRL, R$  

Modelo escolhido  Dinâmico (considera entrada de pacientes, e custos da doença ajustado pela mortalidade).  

Fonte: Dossiê do demandante, pág. 62. 

 

A população elegível ao tratamento foi estimada por demanda epidemiológica a partir da projeção do IBGE 

ajustada, para refletir a diferença entre a projeção e o Censo mais recente. Aplicou-se a taxa de prevalência da DENMO 

de 2,30 por 100.000 habitantes para o cálculo de pacientes elegíveis no primeiro ano (2025), referente à média das 
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prevalências apresentadas na revisão sistemática de Papp et al., (2021)9 e em consonância com o Relatório de 

Recomendação da Conitec Nº 90765. Para os anos subsequentes (2026-2029), foi utilizada incidência de 0,18 novos casos 

por 100.000 habitantes por ano, referente à média das incidências reportadas por Papp et al., (2021)9,65. Para ambas as 

estimativas – prevalência e incidência - aplicou-se o percentual de 58,2% de soropositividade APQ4+ reportado por Rivera 

et al., 202112. A saída dos pacientes do modelo pela mortalidade foi estimada a partir da mortalidade cumulativa ao final 

de um, dois, três, quatro e cinco anos para o braço cuidado padrão e satralizumabe, calculadas pelas coortes da ACU. A 

Tabela 9 apresenta o cálculo da população elegível. 

Tabela 9. Estimativa da população elegível no primeiro ano (prevalência) e demais anos (incidência). 

Parâmetro / ano  2025  2026  2027  2028  2029  

População brasileira 
+12 anos (IBGE)  

173.995.943  175.366.086  176.764.326  178.074.474  179.331.935  

Prevalência DENMO  4.002      

Proporção prevalentes 
AQP4+  

2.329  
    

Incidência DENMO  316  318  321  323  

Proporção incidentes 
AQP4+ 

 
184  185  187  188  

População total 
elegível  

2.329  2.513  2.698  2.885  3.072  

Fonte: Dossiê do demandante, pág. 63. 

 

Para avaliar a velocidade de difusão, o cenário referência foi comparado a outros dois. No chamado cenário 

proposto, inicia-se com 10% dos pacientes diagnosticados com DENMO AQP4+ recebendo satralizumabe no primeiro ano, 

e finaliza-se com 55% no quinto ano. No cenário alternativo, considera-se um market share inicial de 15%, com 

incrementos anuais constantes.  

Aplicando os market shares propostos à população elegível, e incorporando a mortalidade por braço de 

tratamento, obtém-se o número de pacientes em tratamento com cada alternativa em cada cenário (Tabela 10) 

Tabela 10. Número de pacientes em tratamento em cada cenário avaliado. 

 2025  2026  2027  2028  2029  

Cenário referência 

Satralizumabe 0 0 0 0 0 

Cuidado padrão no SUS 2.329 2.272 2.226 2.191 2.166 

Cenário proposto (caso base) 

Satralizumabe  233 (10%) 352 (15%) 551 (25%) 724 (35%)  1.037 (55%) 

Cuidado padrão no SUS  2.096  1.942  1.785  1.716  1.443  

Cenário alternativo 
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Satralizumabe  349 (15%) 666 (30%) 941 (45%) 1.175 (60%) 1.419 (75%)  

Cuidado padrão no SUS  1.980  1.638  1.555  1.461  1.351  

Fonte: Dossiê do demandante, pág. 65. 

 

Foram considerados custos diretos de aquisição do medicamento, tempo de uso de tratamento, 

acompanhamento da doença e tratamento de surtos. O custo anual por ano de tratamento foi obtido das coortes da ACU, 

para ambos os braços, e aplicados conforme o ano de entrada do paciente na AIO. Por exemplo, pacientes que entram 

em 2025 (Coorte 1) iniciam o modelo com o market share de 10% no cenário proposto, aos quais é atribuído o custo 

referente ao primeiro ano de tratamento. Entretanto, em 2026, o market share é de 15%, o que significa que dentro da 

Coorte 1, 10% dos pacientes estão no segundo ano de tratamento, ao passo que 5% são pacientes “novos” em início de 

tratamento. Assim, para todos os novos pacientes, ano a ano são atribuídos os custos relacionados ao primeiro ano de 

tratamento, enquanto os pacientes que já estão em tratamento recebem o custo levando em consideração esse tempo 

de tratamento. Este racional foi necessário para manter coerência entre o market share anual proposto, o número de 

pacientes elegíveis por coorte de entrada e a diferença no custo anual do tratamento de acordo com a ACU, e está 

demonstrado no Tabela 11. 

Tabela 11. População projetada nos cenários base e alternativo. 

Fonte: Dossiê do demandante, pág. 67. 

Coorte por ano de entrada   2025 2026 2027 2028 2029 

Market share total 

Cenário proposto (satralizumabe) 

Subcoorte por ano de 
tratamento 10,0% 15,0% 25,0% 35,0% 55,0% 

Coorte 1 (entrada em 2025) 

Inicia tto em 2025  10,0%  10,0%  10,0%  10,0%  10,0%  

Inicia tto em 2026  -  5,0%  5,0%  5,0%  5,0%  

Inicia tto em 2027  -  -  10,0%  10,0%  10,0%  

Inicia tto em 2028  -  -  -  10,0%  10,0%  

Inicia tto em 2029  -  -  -  -  20,0%  

Coorte 1 (entrada em 2026) 

Inicia tto em 2026  - 15,0%  15,0%  15,0%  15,0%  

Inicia tto em 2027  -  - 10,0%  10,0%  10,0%  

Inicia tto em 2028  -  -  - 10,0%  10,0%  

Inicia tto em 2029  -  -  -  - 20,0% 

Coorte 1 (entrada em 2027) 

Inicia tto em 2027   25,0%  25,0%  25,0%  

Inicia tto em 2028   -  10,0%  10,0%  

Inicia tto em 2029   -  -  20,0%  

Coorte 4 (entrada em 2028) 
Inicia tto em 2028    35,0%  35,0%  

Inicia tto em 2029    -  20,0%  

Coorte 5 (entrada em 2029)  Inicia tto em 2029      55,0% 
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Foi realizada uma análise de sensibilidade determinística univariada para avaliar a variação do custo acumulado 

nos cinco anos da análise. Para a prevalência, os parâmetros foram variados entre os estudos que reportaram valores 

extremos de estimativas nacionais70. A incidência foi variada de acordo com os valores mínimo e máximo apresentados 

em Papp et al. (2021)9. Para os demais parâmetros, como a proporção de AQP4+ dentre os pacientes incidentes, 

mortalidades acumuladas e custos anuais por braço de tratamento, assumiu-se uma variação de ±20%. 

 

7.2.1 Resultados  

A AIO elaborada demonstrou que a incorporação do satralizumabe para pacientes com DENMO APQ4+ resultaria 

em um impacto orçamentário acumulado em cinco anos de R$ 944.766.706 no cenário proposto, e de R$ 1.473.266.696 

no cenário alternativo (Tabela 12), considerando o preço de R$ 26.633,18 por seringa preenchida. 

Tabela 12. Resultados da análise de impacto orçamentário (preço de R$ 26.633,18 por seringa preenchida). 

 2025  2026  2027  2028  2029  Total acumulado 

Cenário atual (R$) 

Satralizumabe  0  0  0  0  0  0  

Cuidado padrão  20.241.992  20.490.145   20.570.405   20.598.961   20.604.987   102.506.489  

Total   20.241.992   20.490.145   20.570.405   20.598.961   20.604.987   102.506.489  

Cenário proposto (R$)  

Satralizumabe   86.767.809   120.667.970  185.786.330   235.741.853   336.128.029   965.091.990  

Cuidado padrão   18.217.793   17.511.078   16.498.394   16.160.429   13.793.510   82.181.204  

Total   104.985.601   138.179.047  202.284.724   251.902.282   349.921.540   1.047.273.194  

Impacto 
orçamentário  

 84.743.609  117.688.903  181.714.320  231.303.321  329.316.553   944.766.706  

Cenário alternativo (R$) 

Satralizumabe   130.151.713   232.824.430   315.079.327  379.448.752   445.134.179   1.502.638.401  

Cuidado padrão   17.205.693   14.768.148  14.394.469   13.799.979  12.966.495  73.134.783  

Total   147.357.406  247.592.578   329.473.795  393.248.731  458.100.675  1.575.773.185 

Impacto 
orçamentário  

127.115.414 227.102.433 308.903.391 372.649.770 437.495.688 1.473.266.696 

Fonte: Dossiê do demandante, pág. 69. 

 

Considerando o preço de satralizumabe com desoneração de impostos (R$ 18.976,47 por seringa preenchida), 

a incorporação de satralizumabe resultaria em um impacto orçamentário incremental de R$ 674.374.323 ao final de cinco 

anos para o cenário proposto e de R$ 1.052.380.437 para o cenário alternativo. Ressalta-se que, apesar do cenário de 

preço desonerado ter sido proposto pelo demandante, a tecnologia não possui isenção de ICMS, tampouco de PIS e 

COFINS. 
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A análise de sensibilidade determinística (Figuras 6 e 7) demonstrou que a prevalência da DENMO, seguida pela 

incidência de DENMO e proporção de AQP4+ são os parâmetros que geram maior variação no impacto acumulado em 

cinco anos, para todos os cenários.  

 

Figura 6. Resultados da análise de sensibilidade determinística para o cenário proposto.  
Fonte: Dossiê do demandante, pág. 71. 

 

 

Figura 7. Resultados da análise de sensibilidade determinística para o cenário alternativo.  
Fonte: Dossiê do demandante, pág. 72. 

 

7.2.3 Análise crítica do impacto orçamentário 

Adotou-se na AIO os custos estimados na análise de custo-utilidade baseada no modelo de ocorrência de surtos. 

Dessa forma, todas as críticas aos custos empregados nesse modelo, descritos previamente no item 7.1.9.1, se aplicam à 

análise de impacto orçamentário.  

A população elegível foi definida pelo método epidemiológico. Para o primeiro ano de tratamento, empregou-

se prevalência de 2,3 casos por 100 mil habitantes, que corresponde ao valor médio das prevalências apresentadas na 
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revisão sistemática de Papp et al., (2021)9. Essa revisão, que não inclui dados do Brasil, aponta uma ampla variação da 

prevalência de DENMO de acordo com região geográfica e grupos étnicos, sendo mais alta em asiáticos e africanos, 

podendo chegar a 10 casos por 100.000 habitantes.  

Trata-se de valor próximo ao estimado por Silva et al., (2023) na cidade de São Paulo, considerando indivíduos 

adultos soropositivos para AQP4-IgG, equivalente a 2,1 por 100.000 habitantes13. No entanto, há na literatura uma meta-

análise mais recente, de 2023, que inclui dados do Brasil, a qual relata uma prevalência mundial de DENMO de 1,51 casos 

por 100.000 habitantes (IC 95% 1,21 a 1,81), sendo a prevalência em mulheres de 2,82 por 100.000 habitantes (IC 95% 

1,58 a 4,06)17. 

A partir do segundo ano, o dossiê emprega a média das incidências reportadas na revisão sistemática de Papp 

et al., (2021), de 0,18 novos casos por 100.000 habitantes/ano9. Revisão sistemática mais recente estimou uma incidência 

global anual de 0,278/100.000 habitantes (IC 95% 0,135–0,420), sendo 0,351 para mulheres e 0,042 para homens17. Não 

foram encontrados dados de incidência da doença no Brasil. 

Para estimar a proporção de pacientes APQ4+, aplicou-se o percentual de 58,2% de soropositividade para APQ4-

IgG, verificada em pacientes da América Latina por Rivera et al., (2021)12. Estudos conduzidos no Brasil apontam valores 

de 67% em Belo Horizonte23; 73,5% em Brasília11, 41% e 64,3% em São Paulo71,72. 

A abordagem epidemiológica empregada representa uma limitação da análise, dada à incerteza dos parâmetros 

utilizados. Tal limitação é corroborada pela análise de sensibilidade conduzida pelo demandante, na qual a prevalência da 

DENMO é o parâmetro que gera maior variação no impacto em todos os cenários, seguida pela incidência e proporção de 

AQP4+. 

No presente dossiê, o market share do cenário proposto é idêntico ao considerado em relatório recentemente 

avaliado na Conitec para DENMO65. No entanto, devido à incerteza relacionada aos dados epidemiológicos que reflitam a 

prevalência e incidência da DENMO, e a presença de marcador AQP4-IgG na população brasileira, é oportuna a avaliação 

de cenários com outras taxas de difusão. O demandante atendeu essa necessidade, adotando um cenário alternativo com 

uma taxa de difusão mais agressiva. 

O NATS reforça que os custos com identificação laboratorial dos pacientes soropositivos para AQP4-IgG não 

foram contabilizados na AIO, o que significa que a análise não contempla todos os custos envolvidos com a incorporação 

do satralizumabe no SUS. Ressalta-se que, em uma tecnologia previamente avaliada pela CONITEC, o valor considerado 

para o teste diagnóstico de pacientes com DENMO positivos para AQP4-IgG foi de R$ 450,00, conforme o Relatório de 

Recomendação n. 907, referente ao Inebilizumabe65. 

Na Tabela 13, são apresentadas estimativas de custos com a tecnologia por paciente por ano em uso de 

satralizumabe. Ressalta-se que o valor não representa a totalidade de custos diretos na perspectiva do SUS e que o custo 

anual médio por paciente varia conforme o ano de tratamento por fatores tais como a dose total utilizada no 1º ano ser 

maior, além de não considerar as premissas assumidas na AES e inclusas na AIO para a população, tais como curva de 
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tempo em tratamento (seja por descontinuação, seja por óbito), podendo não representar a realidade dispendida pelo 

SUS. 

Tabela 13. Custos anuais de tratamento com satralizumabe para um paciente. 

 

8. MONITORAMENTO DO HORIZONTE TECNOLÓGICO  

Para a elaboração desta seção, realizaram-se buscas estruturadas nos campos de pesquisa das bases de dados 

ClinicalTrials.gov, Cortellis™ e registro de ensaios clínicos da Anvisa, a fim de se localizar medicamentos potenciais para o 

tratamento de pacientes adultos e/ou adolescentes com NMO ou DENMO. A busca foi realizada em 15 de outubro de 

2024 e atualizada em 20 de novembro de 2024, utilizando-se as seguintes estratégias de busca: 

(1) Anvisa Ensaios Clínicos: G360 - neuromielite óptica (doença de Devic) 73.   

(2) Clinicaltrials.gov: Neuromyelitis Optica OR DENMO | Not yet recruiting, Recruiting, Active, not recruiting, 024. 

Disponível em: https://consulCompleted, Enrolling by invitation studies | Phase: 2, 3, 4 | Interventional studies | 

Study completion on or after 01/01/201974.  

(3) Cortellis: Current Development Status (Indication (Neuromyelitis optica) Status (Launched or Registered or Pre-

registration or Phase 3 Clinical or Phase 2 Clinical) Link to highest status) 75.  

 

Foram considerados estudos clínicos de fases 2, 3 ou 4 nas bases de ensaios clínicos que testaram ou estão 

testando os medicamentos resultantes da busca supracitada. Foram consideradas tecnologias com registro para a 

indicação clínica nos últimos 5 (cinco) anos na Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA), European Medicines 

Agency (EMA) ou U.S. Food and Drug Administration (FDA). Os dados da situação regulatória das tecnologias foram 

consultados nos sítios eletrônicos das referidas agências sanitárias 76–78.   

Assim, no horizonte considerado nesta análise, detectaram-se 14 tecnologias para compor o esquema terapêutico 

para a indicação deste relatório (Quadro 14). 

Quadro 14. Medicamentos potenciais para o tratamento de pacientes adultos e/ou adolescentes com NMO ou DENMO. 

Princípio ativo Mecanismo de ação 
Via de 

administração 
Estudos de 
Eficácia 

Aprovação para a 
população em 
análise 

Recomendação por 
agência de ATS 

Ravuzilumabe 
Inibidor do fator C5 do 
complemento 

IV 

Fase 3a 
(crianças, 
adultos79; 
Fase 2/3b 80 

Anvisa, EMA e 
FDA: sem registro 

NICE: sem avaliação 
CDA: recomendado em 
2024 

Apresentação 
Preço proposto pelo 

demandante (por 
seringa) 

Custos 1º ano de 
tratamento 

Custos anuais a partir do 2º 
ano de tratamento 

Seringa preenchida, solução injetável 
para administração subcutânea – 120 

mg 
R$ 26.633,18 R$ 398.376,89 R$ 347.429,83 



 

57 

Eculizumabe 
Inibidor do fator C5 do 
complemento 

IV 
Fase 3c  81; Fase 
282 

Anvisa, EMA e 
FDA: sem registro 

NICE: sem avaliação 
CDA: recomendado em 
2020 

Inebilizumabe 
(Uplizna®) 

Inibidor do antígeno 
CD19 do linfócito B 

IV 
Fase 2/3d 83; 
Fase 2b 84  ; Fase 
4b 85 

Anvisa: 2022 
FDA: 2020 
EMA: 2022 

NICE: sem avaliação 
CDA: recomendado em 
2024 

BAFFR CART Terapia avançada IV Fase 1/2c 86 
Sem informação nas agências sanitárias e de 
ATS 

Rituximabe 
Inibidor do antígeno 
CD20 do linfócito B 

IV Fase 4d  87 
Anvisa, EMA e 
FDA: sem registro 

NICE e CDA: sem 
avaliação, Na CDA, 
apenas ATS sem 
objetivo de reembolso 
em 2021 

Daratumumabe 
Inibidor da ADP ribosil 
ciclase-1 

IV Fase 2/3b 88 

Anvisa, EMA e 
FDA: sem registro 

NICE e CDA: sem 
avaliação 

Divozilimabe 
Inibidor do antígeno 
CD20 do linfócito B 

IV Fase 3a 89 

B001 
Inibidor do antígeno 
CD20 do linfócito B 

IV Fase 2/3b  90 

MIL62 
Inibidor do antígeno 
CD20 do linfócito B 

IV Fase 3b 91 

Efgartigimod Alfa 

Antagonista do 
receptor Fc da 
imunoglobulina gama; 
Antagonista da 
subunidade grande p51 
do receptor FcRn da IgG 

IV 
Fase 2c  92; Fase 
2c  93 

JYP0061 Não especificado oral Fase 2b 94 

Telitacicepte 
(RC18) 

Inibidor do ligante 
estimulador de 
linfócitos B; Inibidor do 
ligante do fator de 
necrose tumoral 13 

IV, SC Fase 3b  95 

BAT4406F 
Inibidor do antígeno 
CD20 do linfócito B 

IV Fase 2b  96 

Edralbrutinibe 
Inibidor de Tirosina 
Quinase BTK 

oral Fase 2d 97 

Fonte: Cortellis™ da Clarivate Analytics; www.clinicaltrials.gov; www.ema.europa.eu; anvisa.gov.br e www.fda.gov. Atualizado em 02/12/2024. 
Legenda: Anvisa – Agência Nacional de Vigilância Sanitária; CDA – Canada’s Drug Agency; EMA – European Medicines Agency; FDA – U.S. Food and 
Drug Administration; NICE – National Institute for Health and Care Excellence; SC – subcutâneo; IV – intravenoso. 
a Ativo não recrutando 
b Recrutando 
c Não recrutando ainda 
d Completo 

 

9. RECOMENDAÇÕES DE OUTRAS AGÊNCIAS DE ATS NO MUNDO 

Foi conduzida busca nas agências de Avaliação de Tecnologias em Saúde (ATS), utilizando como termo para a 

busca “Satralizumab”. Os resultados obtidos para cada agência são apresentados a seguir. 

O demandante informa que o satralizumabe para prevenção de recaídas em DENMO teve sua avaliação suspensa 

pelo National Institute for Health and Care Excellence (NICE) do Reino Unido em 15 de março de 2024, devido a Roche UK 

não ter um acordo de comercialização com a Chugai (fabricante oficial do medicamento) no Reino Unido. O Nats realizou 
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uma nova busca98, identificando que o NICE publicou em 27 de março de 2024 que não pode fazer uma recomendação 

sobre o satralizumabe (Enspryng) para prevenir recaídas em DENMO porque a Roche Products não forneceu uma 

submissão de evidências.  

A Pharmaceuticals and Medical Devices Agency (PMDA), do Japão99, aprovou o uso do satralizumabe em 2020 

para pacientes com DENMO adultos e adolescentes com mais de 12 anos. A Canada’s Drug Agency (CDA)100, do Canadá, 

também aprovou o uso do satralizumabe, para pacientes com DENMO adultos e adolescentes com mais de 12 anos 

soropositivos para AQP4-IgG sob condições restritivas, na modalidade reembolso e aos pacientes que tiveram pelo menos 

uma recaída/surto nos 12 meses anteriores ou caso o paciente seja intolerante a outras medidas preventivas de surto, 

além de que devem ter uma pontuação EDSS de 6,5 pontos ou menos. 

A Haute Autorité de Santé (HAS)101, da França, emitiu, em 10 de fevereiro de 2022, um parecer favorável ao 

reembolso do satralizumabe em monoterapia ou em combinação com tratamento imunossupressor no tratamento de 

DENMO, em pacientes adultos e adolescentes a partir de 12 anos de idade, soropositivos para AQP4-IgG, que sofrem da 

forma recorrente da doença e falharam nos tratamentos imunossupressores básicos (rituximabe, azatioprina, 

micofenolato de mofetil). 

Na Alemanha, o Federal Joint Committee (Gemeinsame Bundesausschuss, G-BA)102 e Institut für Qualität und 

Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG)103 emitiram, em 2021, um parecer indicando benefício adicional do 

satralizumabe para adultos e adolescentes a partir dos 12 anos de idade com DENMO soropositivos AQP4-IgG. 

Não foram encontradas recomendações específicas na Swedish Council on Health Technology Assessment, da 

Suécia; Scottish Medicines Consortium (SMC), da Escócia; e na Pharmaceutical Benefits Scheme (PBS), da Austrália, sobre 

satralizumabe. 

 

10. CONSIDERAÇÕES FINAIS 

As evidências avaliadas demonstraram eficácia do satralizumabe, tanto em monoterapia como em terapia 

adicional ao tratamento com imunossupressor padrão, sendo que a tecnologia em questão foi capaz de reduzir 

significativamente o risco de surtos e apresentou uma maior taxa de pacientes livres de recaídas ao longo do tempo 

quando em comparação com placebo em pacientes com anticorpos positivos para AQP4-IgG. Essa eficácia é ampliada 

pela manutenção da capacidade funcional observada nas escalas que mensuram dor, fadiga e incapacidade. O perfil de 

segurança pode ser considerado tolerável, uma vez houve alta frequência de EAs, sendo que a maior parte foi controlável 

e poucos levaram à descontinuação do tratamento, entretanto há necessidade de monitoramento contínuo, 

especialmente considerando o longo período de tratamento necessário no caso desses pacientes. 

Considerando que não há um consenso universal sobre a modelagem mais adequada para representar a 

DENMO, o demandante desenvolveu análise de custo-utilidade empregando dois modelos de Markov distintos, baseados 
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respectivamente na ocorrência de surtos e na escala EDSS. Os mesmos foram construídos com estruturas e premissas 

diferentes, e por esse motivo os resultados de razão de custo-utilidade incremental obtidos a partir desses modelos não 

são comparáveis entre si. O NATS considera que o modelo principal, baseado na ocorrência de surtos, representa mais 

adequadamente o racional clínico de evolução da DENMO, apesar das fragilidades apontadas, principalmente com relação 

aos custos empregados. O modelo adicional, baseado na escala EDSS, apresenta um risco não estimado de incertezas nos 

parâmetros, decorrente da ausência de uma análise de sensibilidade determinística. 

Ambos os modelos falham em não considerar custos imprescindíveis à incorporação do satralizumabe, com 

destaque para o custo do teste diagnóstico para identificar a presença de anticorpo AQP4-IgG. Os custos empregados nos 

modelos, com suas respectivas especificidades, não representam adequadamente os custos envolvidos no tratamento da 

DENMO. Além disso, empregam dados de qualidade de vida não publicados, o que compromete a transparência da análise 

e a confiabilidade dos resultados obtidos, considerando a relevância desses dados para o cálculo da RCUI. Ainda, não se 

trata de dados de utilidade da população brasileira.  

Observou-se também discrepâncias na planilha do demandante que impactaram nos resultados apresentados. 

Aplicando-se os devidos ajustes pelo NATS, foi obtida uma RCUI de R$ 2.412.851,67/QALY (para o preço de incorporação 

de R$ 26.633,18) e de R$ 1.716.675,89/QALY (para o preço de incorporação de R$ 18.976,47), no modelo baseado na 

ocorrência de surtos. Para o modelo baseado na escala EDSS, a RCUI foi de R$ 777.067,69/QALY (para o preço de 

incorporação de R$ 26.633,18) e de R$ 553.363,17 (para o preço de incorporação de R$ 18.976,47). 

A análise de impacto orçamentário (AIO) apresenta limitações relacionadas à incerteza dos parâmetros 

utilizados para estimar a população na abordagem epidemiológica. Além disso, os custos empregados na AIO, oriundos 

da ACU baseada na ocorrência de surtos, apresentam preocupações importantes já descritas previamente. Reforçamos 

que os custos com identificação laboratorial dos pacientes soropositivos para AQP4-IgG não foram contabilizados na AIO, 

que dessa forma não reflete todos os custos envolvidos com a incorporação do satralizumabe no SUS. Foram empregados 

dois cenários distintos conforme o market share utilizado, equivalente a 10%/15%/25%/35%/55% no cenário proposto, e 

15%/30%/45%/60%/75% no cenário alternativo.  

Os resultados da AIO apresentados no dossiê foram ajustados pelo NATS, em face de discrepâncias observadas 

na planilha do demandante. Obteve-se um impacto orçamentário acumulado em cinco anos (2025-2029) de R$ 

973.161.220 no cenário proposto, e de R$ 1.512.342.822 no cenário alternativo para o preço de R$ 26.633,18 por seringa 

preenchida, e de R$ 694.605.766 no cenário proposto e de R$ 1.080.222.659 no cenário alternativo para o preço de 

satralizumabe com desoneração de impostos (R$ 18.976,47 por seringa preenchida). 
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11. PERSPECTIVA DO PACIENTE 

A Chamada Pública nº 66/2024 esteve aberta durante o período de 13/09/2024 a 23/09/2024 e recebeu 11 

inscrições. Os representantes titular e suplente foram definidos a partir de sorteio realizado em plataforma digital com 

transmissão em tempo real e com gravação enviada posteriormente para todos os inscritos.   

A participante inicia seu relato dizendo residir em São Paulo, SP, e que não possui vínculo com a indústria. De 

acordo com a participante, seu marido foi o primeiro paciente a utilizar o satralizumabe no país em regime de uso 

compassivo, ou seja, foi autorizado pela Agência Nacional de Vigilância Sanitária (Anvisa) que ele recebesse o 

medicamento considerado inovador, ainda sem registro na referida agência, dada a gravidade da condição de saúde e a 

insuficiência do tratamento disponível.    

Em seguida, relata que seu marido foi diagnosticado com neuromielite óptica em 2020. Ele tinha 47 anos quando 

começaram os primeiros sintomas, como “fisgadas” (sic) nas extremidades dos pés e mãos, além de dores constantes nas 

costas e no estômago. Aquele período, segundo ela, foi marcado por idas e vindas a cinco hospitais diferentes. À época, 

muitos profissionais (principalmente ortopedistas) consideravam que os sintomas eram de ordem psicológica, receitando 

pomadas fitoterápicas e medicamentos para as dores estomacais.  

Contudo, a piora de seu quadro foi rápida, de forma que em algumas semanas ele perdeu o movimento das 

pernas e teve perda de visão parcial. Até então, o paciente e sua esposa acreditavam se tratar de um problema na coluna, 

porém, a participante começou a perceber que já estavam surgindo prejuízos cognitivos.  

Ele chegou a ser atendido por um neurologista em um pronto-socorro, mas o profissional disse que não poderia 

fazer muito mais pelo paciente em termos de tratamento naquele serviço e recomendou que ele continuasse a seguir as 

orientações do ortopedista e que buscasse atendimento psiquiátrico.  

O paciente buscou atendimento psiquiátrico e passou a ser medicado, porém, os sintomas só pioravam. Em 

atendimento com um ortopedista, foram pedidos exames de ressonância magnética, que, com os resultados em mãos, 

deu o diagnóstico, explicou sobre a gravidade da situação e sobre a necessidade imediata de internação. Naquele 

momento, o paciente tinha dificuldade para respirar e não evacuava há sete dias.   

A participante levou seu marido ao hospital e, apesar da sobrecarga dos serviços de saúde na época da pandemia 

de Covid-19, o paciente foi internado e acolhido em maio de 2020 e obteve tratamento para o grave surto que o acometia. 

A neurite estava bastante avançada, de forma que o paciente não mais enxergava e estava utilizando cadeira de rodas. O 

tratamento inicial incluiu corticoides, fisioterapia e sete sessões de plasmaférese (filtragem do sangue para retirar 

substâncias presentes no plasma). O paciente ficou um mês internado e conseguiu sair do hospital de muletas.   

Naquele momento, ela foi informada de que não havia um medicamento específico para neuromielite óptica e 

o paciente já sofria bastante com os eventos adversos causados pelos medicamentos utilizados, como os corticoides. Foi, 

então, que surgiu a oportunidade de fazer uso do satralizumabe, dado que ele tinha o diagnóstico e foi considerado 
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soropositivo para a presença do anticorpo AQP4-IgG. O primeiro uso do medicamento avaliado ocorreu em 29 de outubro 

de 2020. Entre junho daquele ano e o primeiro uso do satralizumabe, o paciente permaneceu em uso de corticoides.  

A partir da introdução do medicamento avaliado, o paciente não teve mais surtos, parou de usar corticoides e a 

família “voltou a ter esperança” (sic). De acordo com a participante, o medicamento de fato mudou o curso da doença. 

Em 2024, o paciente continua fazendo uso do satralizumabe e faz fisioterapia.  Além disso, permanece sem surtos, anda 

sem apoio, trabalha e tem qualidade de vida. A participante encerra seu relato dizendo que gostaria que a oportunidade 

que seu marido teve fosse estendida a outros pacientes com essa condição de saúde.   

Em seguida, questiona-se o paciente continua fazendo uso da tecnologia avaliado, o que é confirmado pela 

participante. Segundo ela, ele se mantém em tratamento há quatro anos sem nenhuma interrupção. As primeiras 

aplicações foram feitas em ambiente hospitalar, mas atualmente ele mesmo faz a aplicação sozinho, sem qualquer 

dificuldade. Quando perguntada sobre a periodicidade das aplicações, a participante informa que são feitas mensalmente. 

O medicamento é enviado dos Estados Unidos e é retirado no hospital. Em casa, o medicamento é mantido na geladeira.  

Foi perguntado ainda se o paciente faz uso de algum outro medicamento. A representante informa que, para o 

controle dos surtos, o satralizumabe é o único medicamento utilizado. Porém, para tratar as sequelas do único surto que 

teve, utiliza carbamazepina, anti-hipertensivos e medicamentos para asma devido à falta de ar.  

A representante foi questionada também em relação ao acesso à tecnologia e se antes do satralizumabe houve 

tentativa de utilizar algum outro medicamento. A participante diz que não foi usado nenhum medicamento antes do que 

está em avaliação para o tratamento do surto. Quanto ao acesso, foi informado que a possibilidade de acesso ao 

satralizumabe foi oferecida ainda durante a internação, pois o médico que o atendia sabia que era necessário um paciente 

que preenchesse todos os requisitos para que fosse autorizado o primeiro uso do satralizumabe no país. Como esse era 

exatamente o caso do paciente, ele foi indicado. Perguntou-se ainda se o uso do medicamento é mantido por todo esse 

tempo pelo programa de uso compassivo, o que foi confirmado pela participante. 

 

12. RECOMENDAÇÃO PRELIMINAR DA CONITEC 

Os membros do Comitê de Medicamentos, presentes na 136ª Reunião Ordinária da Conitec, realizada no dia 05 

de dezembro de 2024, deliberaram por unanimidade que a matéria fosse disponibilizada em consulta pública com 

recomendação preliminar desfavorável à incorporação do satralizumabe para tratamento de DENMO em pacientes 

adultos e adolescentes a partir de 12 anos de idade soropositivos para IgG anti-aquaporina-4 (AQP4-IgG) no SUS.  

Para essa recomendação, o comitê reconhece que se trata de uma doença rara, para a qual não há, atualmente, 

um Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas (PCDT) ou qualquer tratamento disponível no SUS. Além disso, foi 

destacada a importância de se estabelecer estratégias para o diagnóstico, considerando a necessidade de testes 

específicos como etapa inicial para a definição de pacientes elegíveis ao tratamento. Os dados apresentados sobre custo-
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efetividade e impacto orçamentário foram considerados desfavoráveis, com razões de eficiência econômica que não 

atendem às exigências do SUS, e as estimativas de impacto orçamentário apresentaram incertezas significativas, podendo 

estar subestimadas. 

 

13. CONSULTA PÚBLICA 

13.1  Metodologia 

A análise qualitativa das contribuições foi realizada por meio da análise de conteúdo temática. Na primeira etapa 

da análise, realizou-se a leitura dos dados, enquanto, na segunda fase, ocorreu a identificação dos núcleos temáticos e 

sua codificação, utilizando planilha Excel®. Na terceira fase, procedeu-se à análise geral e interpretação dos dados, 

comparando os resultados dos vários segmentos participantes da pesquisa. 

13.2  Resultados da consulta pública 

13.2.1 Descrição de participantes 

A maior parte das contribuições nesta consulta pública são de mulheres cisgênero (67,8%; n=606), pessoas 

identificadas como brancas (60,2%; n=538) e da região Sudeste (60,7%; n=543). No que se refere aos segmentos de 

participantes, familiares, amigos ou cuidadores de pacientes (42,3%; n=378) constituíram a maioria, seguido de pacientes 

(22,5%; n=201). Quanto à experiência com o satralizumabe, 111 pessoas (12,4%) responderam já terem tido experiência 

com o medicamento. Quatrocentas e doze pessoas (46,1%) afirmaram ter experiência com outros medicamentos, 

produtos ou procedimentos para a doença, sendo a maioria delas profissionais de saúde e pacientes (92 pessoas, 10,3% 

e 173 pessoas, 19,4%, respectivamente). Das 894 contribuições, 882 pessoas (98,7%) foram favoráveis à incorporação da 

tecnologia no SUS, duas (0,2%) não foram a favor e dez (1,1%) não tinham opinião formada (Tabela 14).  

Tabela 14. Caracterização dos participantes da Consulta Pública nº 01/2025 - Satralizumabe para o tratamento de pacientes com 
distúrbio do espectro da neuromielite óptica (n=894). 

Variáveis n % 

Sexo     

Homem cisgênero 275 30,8 
Homem transgênero 2 0,2 
Mulher cisgênero 606 67,8 
Mulher transgênero 1 0,1 
Outros 10 1,1 
Cor ou Etnia     

Amarelo 22 2,5 
Branco 538 60,2 
Pardo 280 31,3 
Preto 54 6,0 

Região     

Norte 40 4,5 
Nordeste 102 11,4 
Sul 116 13,0 
Sudeste 543 60,7 
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Centro-Oeste 93 10,4 

Contribuição por segmento     

Paciente 201 22,5 
Familiar, amigo ou cuidador de paciente 378 42,3 
Profissional de saúde 156 17,4 
Interessado no tema 131 14,7 
Empresa fabricante da tecnologia avaliada 2 0,2 
Organização da sociedade civil 22 2,5 
Empresa 4 0,4 

Opinião sobre a incorporação da tecnologia     
Eu acho que deve ser incorporado no SUS 882 98,7 
Não acho que deve ser incorporado no SUS 2 0,2 
Não tenho opinião formada 10 1,1 

Experiência com a tecnologia     

Não 783 87,6 
Sim, como profissional de saúde 70 7,8 
Sim, como paciente 13 1,4 
Sim, como cuidador ou responsável 28 3,2 

Experiência com outra(s) tecnologia(s)     

Não 482 53,9 
Sim, como profissional de saúde 131 14,6 
Sim, como paciente 173 19,4 
Sim, como cuidador ou responsável 108 12,1 

Fonte: Consulta Pública nº 01/2025, Conitec. 
 

13.2.2 Opiniões sobre a incorporação da tecnologia avaliada 

Doença grave, incapacitante e que atinge camadas vulneráveis da população brasileira 

Os participantes caracterizaram o Distúrbio do Espectro da Neuromielite Óptica (DENMO) como uma doença 

extremamente grave e agressiva, produzindo um “acúmulo de incapacidades importantes”, além de sequelas visuais 

irreversíveis e cegueira, disfunção esfincteriana, perda motora e cognitiva, entre outras, inclusive em pacientes jovens, 

em decorrência dos seus surtos. A gravidade da doença e o seu caráter incapacitante são utilizados como argumentos 

para justificar a incorporação da tecnologia avaliada. 

Ver pacientes perderem a visão subitamente após um surto ou se tornarem dependentes de 
cadeiras de rodas por paraplegia irreversível é uma realidade que dói profundamente. Esses 
indivíduos — muitos jovens e cheios de projetos — enfrentam um declínio físico e emocional 
acelerado quando o tratamento adequado não está disponível no SUS. A limitação das terapias 
atuais (como corticoides em altas doses e imunossupressores obsoletos) é uma fonte constante 
de frustração clínica e moral. Já perdi a conta de quantas vezes precisei explicar a famílias 
desesperadas que não há alternativas eficazes no sistema público. A cada recaída evitável que 
evolui para cegueira ou paralisia, questiono-me: ""Quantas tragédias poderiam ser prevenidas 
com acesso às terapias certas?""(Profissional de saúde) 

A cada nova lesão, é uma parte diferente do seu corpo que para de funcionar. Em meu caso, 
afetou minha visão e medula espinhal. Tenho nistagmos, rebaixamento e sensibilidade na visão 
para telas, claridade, meu equilíbrio do corpo não é normal, muita tontura. Pedimos, por favor, 
que seja incorporado para que possamos viver com qualidade de vida e por muitos anos. 
(Paciente) 
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Segundo diversos relatos, a doença acomete principalmente mulheres não brancas - que, no Brasil, podem ser as 

mulheres negras com maior vulnerabilidade social. Além disso, sendo muitas delas pessoas jovens em idade produtiva, a 

incapacidade funcional pode aumentar o impacto social. 

Embora a prevalência seja descrita como baixa ao redor do mundo, no Brasil, pela alta 
prevalência de afrodescentes, temos muitos pacientes que sofrem com a doença e não têm 
nenhum tratamento disponível para protegê-los. O acúmulo de incapacidade com novos surtos 
retira o paciente do mercado de trabalho e exige o trabalho de cuidadores, o que gera um 
enorme impacto social. (Profissional de saúde) 

Acredito que, sendo uma doença que acomete mulheres negras, ameríndias e de meia idade e 
que participam da população ativa da sociedade, acredito que, tendo sintomas incapacitantes e 
havendo a solução para essa população vulnerável e ativa, que, sim, o medicamento deve ser 
ofertado pelo SUS. (Paciente) 

Inovação, inexistência de medicamento incorporado no SUS com bula específica para a neuromielite óptica e ausência 

de PCDT 

O medicamento em avaliação é visto como uma inovação terapêutica, tendo em vista ser o primeiro medicamento 

on-label (em bula), aprovado pela Anvisa para uso específico no tratamento de DENMO.  

O Satralizumabe é um medicamento desenvolvido para o tratamento específico da Neuromielite 
Óptica. Atualmente não há nenhum medicamento que conste em bula o tratamento da 
Neuromielite Óptica incorporado no SUS ou planos de saúde, sendo de extrema importância o 
tratamento adequado e mais rápido possível para evitar sequelas e novos surtos da doença. 
(Representante de Associação de Pacientes)  

Por sua vez, existe também a menção à necessidade de a incorporação do medicamento ser acompanhada pela 

formação profissional e pela formulação de um Protocolo Clínico e Diretriz Terapêutica (PCDT) que oriente o tratamento 

do DENMO, tornando-se até um pré-requisito para a sua incorporação.  

Acreditamos que esse momento pode também ser um catalisador para a Comissão desenvolver 
o PCDT e que a inclusão de satralizumabe pode ser condicionada a esse protocolo. (Empresa que 
desenvolveu a tecnologia em avaliação) 

(...) não é fácil conviver com uma doença rara, sem direitos, sem o conhecimento da grande 
maioria médica e não ter os tratamentos de apoio na saúde pública. No SUS, ninguém nunca 
ouviu falar dessa doença, (Paciente) 

 

Efetividade, segurança e adesão 

Foram mencionados vários argumentos acerca da efetividade do satralizumabe, muitas vezes comparando os seus 

resultados superiores com os de medicamentos off-label atualmente em uso para a doença. A sua utilização diminuiria o 

risco de surtos e de incapacidades físicas irreversíveis. Além disso, são referidos ainda o efeito benéfico para população 

adolescente e a redução do número de internações. 

Na prática diária, estamos começando a ter experiência com as drogas on label para tratamento 
da neuromielite óptica. (...). O uso do satralizumabe na prática diária tem se mostrado eficaz e 
seguro aos pacientes, evitando novos surtos e incapacidades em uma população jovem que até 
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hoje apresentava surtos recorrentes e incapacidades ao longo da vida.  A incorporação do 
satralizumabe é uma mudança no paradigma da doença, uma mudança na vida dos pacientes. 
(Profissional de saúde) 

O satralizumabe, um anticorpo monoclonal que inibe a interleucina-6, (...). Além disso, esse foi 
o único medicamento cujo ensaio clínico incluiu adolescentes. Considerando o início mais 
precoce da doença nessa faixa etária, é maior o risco de incapacidade permanente em idade 
mais precoce com todos os custos que advêm dessa ocorrência (interrupção de estudos, 
incapacidade de exercer atividade laborais, ônus com tratamentos sintomáticos, reabilitação e 
complicações clínicas e psiquiátricas). (Profissional de saúde) 

Há menção à segurança do satralizumabe, que apresenta bom perfil de tolerabilidade e menor produção de 

eventos adversos. 

Além disso, apresenta um perfil de segurança favorável, com menores taxas de infecções graves 
e efeitos adversos em comparação a outras terapias imunossupressoras. (Profissional de saúde) 

 

Outra característica ressaltada do medicamento é o seu modo de aplicação subcutâneo, o que facilitaria a adesão 

do paciente. Nesse sentido, mediante treinamento, permitiria a aplicação em casa, ou em postos de saúde, reduzindo os 

custos com a ocupação de leitos hospitalares ou com a necessidade de centros de infusão. 

O satralizumabe é administrado por via subcutânea, fato que facilita o uso disseminado não só 
a nível hospitalar, mas ambulatorial, fora do ambiente hospitalar. (Profissional de saúde) 

Foi observada a redução do tempo de utilização do serviço e internação, das despesas médicas 
e o risco de infecção (principalmente por corrente sanguínea) com a utilização do Satralizumabe, 
já que o mesmo é aplicado por via subcutânea e com a educação em saúde correta possibilita a 
autoaplicação por parte do paciente.  (Profissional de saúde) 

 

Falha terapêutica dos medicamentos off-label  

A falha terapêutica é remetida ao fato de as tecnologias utilizadas não terem sido concebidas e/ou aprovadas 

para o tratamento específico deste distúrbio. 

Sou portadora de Neuromielite Óptica e usando medicações que não são fabricadas para essa 
doença ainda tive “surtos” que me geraram sequelas. O tratamento já é bem difícil e não termos 
uma medicação que nos traz segurança sobre a nossa saúde dificulta mais ainda. Precisamos ter 
uma medicação própria que trate melhor e que também não tenhamos dificuldades ao acesso 
da mesma por estar em bula da medicação. (Paciente) 

 

Qualidade de vida  

A promoção da qualidade de vida pelo uso de satralizumabe aparece relacionada à sua efetividade terapêutica:  

redução ou prevenção de surtos e de sequelas e incapacidades. Isso restauraria a vida produtiva, social e econômica dos 

pacientes, tornando-os mais autônomos e independentes, além de incidir favoravelmente sobre a vida de cuidadores(as). 

Reduziria, ainda sintomas incômodos como dor e fadiga, comorbidades e dias passados no hospital. 
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Para a minha filha, a incorporação deste medicamento ao SUS irá ajudar consideravelmente na 
qualidade de vida, impedindo que ela aumente a quantidade de sequelas incapacitantes. Desta 
forma tanto ela quanto os demais pacientes da DENMO poderão ser pessoas produtivas. 
(Familiar, amigo ou cuidador responsável) 

A incorporação do Satralizumabe como droga modificadora de doença melhoraria muito a 
assistência terapêutica a esses pacientes, aumentando a eficácia do tratamento e, desta forma, 
reduzindo significativamente a ocorrência de surtos e consequente incapacidade, melhorando 
a qualidade de vida dos pacientes e permitindo que possam trabalhar e realizar seus sonhos e 
das suas famílias - importante frisar: os pacientes possuem famílias, filhos e, muitas vezes, eram 
os responsáveis pelo sustento dos seus dependentes. (Profissional de saúde) 

 

Custo do medicamento 

Nos relatos, aparece o reconhecimento do alto custo do medicamento e do impacto para o sistema de saúde. 

Porém, advoga-se a necessidade de negociação com o fabricante. Nessa direção, também é mencionada a premissa de 

que a defesa da saúde e da vida deve sempre anteceder os desafios orçamentários. Por outro lado, foram mencionadas 

formas de economia para o Estado por meio da redução de gastos com hospitalização e com o tratamento de sequelas 

ou comorbidades. Além disso, os benefícios e a melhora do estado de saúde das pessoas com incapacidade, especialmente 

as mais jovens, significariam o seu retorno ao trabalho e às atividades cotidianas.  

Tratamentos como o satralizumabe podem promover economias ao sistema de saúde, como 
redução de internações hospitalares, redução de uso de tratamentos de alto custo como 
plasmaférese e imunoglobulina humana. Redução de complicações pela doença como 
complicações infecciosas (p.ex. infecções urinárias graves em pacientes com mielites e bexiga 
neurogênica) e manutenção da qualidade de vida dos pacientes. (Profissional de saúde) 

(...). Embora haja desafios orçamentários, não se deve esquecer da importância de atender às 
necessidades humanas por trás dessa doença. (Profissional de saúde) 

Compreendemos as críticas ao custo da medicação, e sabemos que há possibilidade de 
negociação para melhor uso do dinheiro público, algo que apoiamos e que deve ser feito, 
contudo, julgamos que as pessoas com NMO merecem um investimento público em suas vidas 
a fim de que o diagnóstico deixe de ceifar suas oportunidades e possibilidades, sendo um 
percalço passível de se conviver. (Associação de Pacientes) 

 
Acesso ao medicamento e direito à saúde 

A defesa da incorporação do satralizumabe no SUS vem acompanhada da lembrança da luta travada por pessoas 

com doenças raras, graves e incapacitantes, do pedido de visibilidade por parte dos poderes públicos e de que sejam 

amparadas nas suas necessidades de saúde. Estes argumentos se completam pelo resgate do direito constitucional à 

saúde e à vida, dos princípios de equidade e de combate à desigualdade, bem como pelo apelo à possibilidade do exercício 

da cidadania.  

A incorporação do satralizumabe no SUS é crucial para garantir um tratamento direcionado e 
eficaz, alinhado ao princípio da equidade do SUS. A falta de terapias eficazes compromete o 
acesso igualitário e perpetua desigualdades no tratamento. (Profissional de saúde) 



 

67 

A inclusão do medicamento no SUS é, portanto, uma medida urgente e necessária para 
promover a equidade e a dignidade no tratamento de doenças raras no Brasil. (Interessado no 
tema) 

Me identifico pela luta que esses pacientes, principalmente essas mulheres, pela dignidade de 
poder viver com, ao menos uma certeza de que estará em tratamento com algo. Pelas notícias, 
essa doença hoje não conta com nenhuma alternativa pelo nosso sistema de saúde. Precisamos 
muito que vocês, como responsáveis pelo nosso sistema de saúde, olhem e deem o verdadeiro 
significado da nossa Constituição. Nosso direito como pacientes é de termos acesso a 
tratamento. (Paciente oncológica) 

 

13.2.3 Experiência com a tecnologia em avaliação 

A partir da análise, foram identificados aspectos positivos e negativos relacionados ao uso do satralizumabe no 

tratamento da neuromielite óptica. Os principais temas emergentes foram: efetividade, praticidade da administração, 

qualidade de vida, custos para o sistema de saúde e eventos adversos. Além disso, foram destacados desafios relativos 

ao acesso e ao custo do medicamento, bem como questões de monitoramento clínico.  

 

Aspectos positivos 

A efetividade do satralizumabe foi o aspecto mais destacado pelos profissionais de saúde. Os relatos apontam que 

o medicamento demonstra efetividade no controle da doença, com redução de surtos, melhora da funcionalidade dos 

pacientes e retardo ou minimização de incapacidades. Um exemplo emblemático foi o caso de uma paciente de 47 anos, 

cadeirante e com comprometimento visual, que apresentou melhoras significativas após cinco meses de tratamento: 

 

Pude acompanhar a evolução de uma paciente, mulher, negra, 47 anos, cadeirante 
(incapacidade acumulada em virtude dos surtos da doença), que fazia uso de rituximabe 
e conseguiu iniciar o tratamento com satralizumabe, uma medicação subcutânea, mensal, 
de fácil administração. Essa paciente já era cadeirante e tinha um comprometimento de 
visão, além dos episódios repetidos de incontinência urinária. Após uso de satralizumabe 
(já completam 5 meses de tratamento), ela controlou as questões de incontinência 
urinária e recuperou parte da visão. Os desconfortos de dor crônica também foram 
controlados. E hoje a paciente possui qualidade de vida e está livre de surtos. Diferente 
de quando fazia uso de outras medicações que não controlavam a doença. (Profissional 
de saúde) 

 

A praticidade da administração também foi amplamente mencionada como um fator positivo. O satralizumabe é 

administrado por via subcutânea, o que elimina a necessidade de infraestrutura complexa, como a dos centros de infusão, 

e reduz o tempo de aplicação. Essa característica facilita a adesão ao tratamento, proporciona maior autonomia aos 

pacientes e diminui o impacto no seu dia a dia.  

 

Além disso, a administração subcutânea do satralizumabe representa uma vantagem 
significativa, pois, por ser menos invasiva, facilita a adesão dos pacientes ao tratamento. A falta 
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de necessidade de um centro de infusão para a aplicação do medicamento proporciona maior 
autonomia ao paciente, o que favorece a continuidade da terapia e melhora os desfechos 
clínicos. (Profissional de saúde) 

[...] via subcutânea, o que torna o processo rápido e prático. Os pacientes precisam despender 
poucas horas para a aplicação, sem a necessidade de infraestrutura complexa ou internação, 
diferentemente de medicamentos endovenosos. Essa praticidade reduz o impacto no dia a dia 
e facilita a continuidade do tratamento. (Profissional de saúde) 

 

A qualidade de vida dos pacientes foi outro tema recorrente. A efetividade do medicamento, combinada com a 

facilidade de administração e com a baixa incidência de eventos adversos, contribui para uma melhora significativa no 

bem-estar dos pacientes. Profissionais relataram que o satralizumabe é bem tolerado, com eventos adversos mínimos ou 

de fácil manejo: 

 

Os pacientes possuem baixa taxa de efeitos adversos com o uso da medicação, e a forma de 
administração também facilita a adesão ao tratamento. Isso é de extrema importância quando 
consideramos que lidamos com uma doença que acomete pessoas jovens ou crianças que estão 
no auge da sua capacidade física e intelectual. (Profissional de saúde) 

 

Em relação aos custos ao serviço de saúde, a praticidade da administração subcutânea e a redução da necessidade 

de exames laboratoriais de monitorização foram apontadas como fatores que diminuem os gastos. Um profissional 

comentou: 

Possibilidade de redução de custos ao sistema de saúde, uma vez que não é necessária 
administração em centro de infusão, com autoaplicação da medicação pelo paciente, o que 
facilitaria a manutenção do tratamento dos pacientes em uma patologia grave e crônica como 
é a neuromielite óptica. (Profissional de saúde) 

Aspectos negativos 

Apesar dos benefícios, os principais desafios identificados foram o acesso e o custo do medicamento. O 

satralizumabe não está disponível no SUS nem é coberto pela maioria dos planos de saúde, o que obriga os pacientes a 

recorrerem à judicialização para obter o tratamento. Essa situação gera incertezas e atrasos, aumentando o risco de novos 

surtos e complicações.  

A falta deles, avanço da doença, perda de qualidade de vida, preocupação com o futuro! (Paciente) 

A principal dificuldade no uso do satralizumabe atualmente é o acesso ao medicamento. [...] 
Pacientes que iniciam o tratamento precisam ter a segurança de que poderão manter o mesmo 
sem que haja qualquer tipo de interrupção. (Profissional de saúde) 

A única dificuldade foi o acesso ao medicamento. Infelizmente, atualmente, os pacientes 
necessitam recorrer à justiça para conseguir liberação da medicação. (Profissional de saúde) 

 

Além disso, houve relatos sobre dificuldades no monitoramento de indicadores bioquímicos, como a proteína C 

reativa, em pacientes em uso do satralizumabe. Um profissional explicou: 
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A principal dificuldade foi a monitorização de proteínas de fase aguda em caso de infecção, como 
a proteína C reativa, já que pode ocorrer infecção grave sem a presença da elevação desse 
biomarcador, frequentemente utilizado na prática clínica, em pacientes tratados com 
satralizumabe. (Profissional de saúde) 

 

13.2.4 Experiência com outras tecnologias 

Do total de respondentes, 46,1% (n=412) disseram ter experiência com outras tecnologias: 173 como pacientes, 

131 como profissionais de saúde e 108 como cuidadores ou responsáveis. Identificou-se um total de 46 tecnologias 

alternativas ou complementares ao satralizumabe. 

As tecnologias mais frequentemente citadas foram substâncias medicamentosas. Em ordem decrescente, são elas: 

rituximabe (n=238, 27,5%); azatioprina (n=206, 23,8%); prednisolona (n=58, 6,7%); micofelonato (n=44, 5,1%); 

inebilizumabe (n=40,4,6%); imunoglobulina (n=25, 2,9%); metilprednisolona (n=24, 2,8%); ravulizumabe (n=21, 2,4%); 

tocilizumabe (n=16, 1,9%); ciclofosfamida (n=13, 1,5%); metotrexato (n=13, 1,5%); oxcarbazepina (n=9, 1,0%); 

eculizumabe (n=8, 0,9%); natalizumabe (n=7, 0,8%); fingolimode (n=6, 0,7%); ocrelizumabe (n=5, 0,6%); pregabalina (n=5, 

0,6%); dimetila (n=4, 0,5%); carbamazepina (n=3, 0,4%); glatirâmer (n=3, 0,4%); betainterferona (n=2, 0,2%); gabapentina 

(n=2, 0,2%); trazodona (n=2, 0,2%); zolpidem (n=2, 0,2%); alentuzumabe (n=1, 0,1%); alprazolam (n=1, 0,1%); canabidiol 

(n=1, 0,1%); cladribina (n=1, 0,1%); cortisona (n=1, 0,1%); duloxetina (n=1, 0,1%); mitoxantrona (n=1, 0,1%); ofatumumabe 

(n=1, 0,1%); quetiapina (n=1, 0,1%); solifenacina (n=1, 0,1%); teriflunomida (n=1, 0,1%); e venlafaxina (n=1, 0,1%). Além 

disso, certas classes terapêuticas foram comentadas de modo genérico: corticoides (n=37, 4,3%); vitaminas (n=4, 0,5%); 

colírios (n=2, 0,2%); antiarrítmicos (n=1, 0,1%); antibióticos (n=1, 0,1%); e anti-inflamatórios (n=1, 0,1%). Demais 

tecnologias citadas foram: plasmaférese (n=25, 2,9%); pulsoterapia (n=23, 2,7%); fisioterapia (n=2, 0,2%); e 

fotocoagulação (n=2, 0,2%). 

A nuvem de palavras a seguir (Figura 8) representa as 15 substâncias medicamentosas mais frequentemente 

mencionadas. 

 

Figura 8. Tecnologias mais citadas na Consulta Pública nº 01/2025. 
Fonte: Consulta Pública nº 01/2025, Conitec. 
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De modo geral, as tecnologias alternativas ou complementares ao satralizumabe, tanto as destinadas à prevenção 

dos surtos (seja anticorpos monoclonais em primeira linha, seja imunossupressores em segunda linha) quanto aos 

tratamentos para as crises agudas (pulsoterapia com corticoesteroides ou plasmaferese) são consideradas 

potencialmente efetivas, apesar da ausência de medicamento aprovado em bula para o tratamento da neuromielite 

óptica. Mas, são associadas a numerosos efeitos adversos, tais como falha terapêutica, dores, infecções nos rins, no 

fígado, no trato urinário e nos pulmões, ganho de peso, alergias, fadiga, anemia, dormência, náusea, meningite, herpes, 

lesões dermatológicas ou neurológicas, depressão, entre outros. Há também vários relatos acerca da grande dificuldade 

de acesso a algumas tecnologias, sendo reportados aspectos como filas de espera, indisponibilidade no SUS e necessidade 

de judicialização. Além disso, estes tratamentos podem trazer impactos negativos sobre a qualidade de vida em termos 

de deslocamentos, internações, perturbações na vida familiar e profissional, etc. 

Predinisolona, oxcarbaxepina e imunoglobulina: Os resultados positivos do tratamento variam 
de paciente para paciente, pois não existem medicamentos específicos para o distúrbio do 
espectro da neuromielite óptica, o que faz com que os protocolos adotados sejam distintos. 
(Cuidador ou responsável) 

Corticoide, azatioprina e rituximabe: Todos os três resultaram em evitar crises, mas trouxeram 
muitos efeitos colaterais (...) como alterando ureia e creatinina afetando os rins e alterando 
enzimas hepáticas (...). (Paciente) 

Plasmaferese e pulsoterapia: Controle dos surtos evitando maiores sequelas, melhor qualidade 
de vida. Parestesia, processos muito invasivos com muitos efeitos colaterais, chegando a quase 
morte em um dos procedimentos que fiz. (Paciente) 

Azatioprina, micofenolato de mofetil, rituximabe, tocilizumabe, metilprednisolona e 
imunoglobulina: Controle da doença por um período de tempo. Dificuldade em conseguir as 
medicações por não constarem em bula que são para Neuromielite Óptica, além de novos surtos 
após um período de uso e, principalmente, infecções de repetição (...) e por isso ainda não estou 
com a doença estável e com sequelas irreversíveis. (Paciente) 

Em quase 18 anos de diagnóstico NMO antiaquaporina4 positiva, já utilizei azatioprina por 11 
anos, fiz plasmaférese, ciclofosfamida, corticoides, atualmente rituximabe. Em mim nenhum foi 
positivo, só falha terapêutica e infecções recorrentes, fiquei cadeirante paraplégica com 32 
anos. (Paciente) 

O uso de oxcarbazepina foi positivo apenas para o controle dos espasmos e dores neuropáticas. 
Entretanto, além de ser utilizado somente como coadjuvante no protocolo terapêutico, foi 
responsável pelo desmame precoce do meu filho no período mais importante de sua vida. As 
sequelas emocionais e fisiológicas em nós foram irreversíveis. (Paciente) 

A primeira medicação usada foi azatioprina, que deu falha terapêutica, levando o paciente a 
cadeira de rodas, depois foi o micofenalato que falhou. Nesse período, o paciente foi internado 
e teve herpes zoster. Fez uso também do rituximabe, que segurava a doença, porém com efeitos 
colaterais. (Cuidador ou responsável) 

A corticoterapia tem diversos efeitos colaterais deletérios a longo prazo (hipertensão, diabetes, 
osteoporose), assim como a azatioprina (aumento do risco de infecções e neoplasias), sem 
controle satisfatório da doença, em comparação aos anticorpos monoclonais. (Profissional de 
saúde) 

(...) a plasmaferese é uma fila grande para se conseguir e é um procedimento muito invasivo. 
(Paciente) 
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Ocrelizumabe e inebilizumabe: (...) Acesso com certeza, foi humilhante (...). Total descanso pelos 
órgãos públicos (...), me senti um lixo humano. (Paciente) 

 

No caso do rituximabe e da azatioprina, os imunossupressores mais citados, são tidos como eficientes em termos 

de qualidade de vida por reduzir os sintomas e prevenir as crises da patologia. A azatioprina oferece vantagens por ser de 

uso oral e de custo menor, porém participantes opinam que o tratamento com rituxmabe seja superior por trazer efeitos 

mais rapidamente. 

Azatioprina: Tenho resultados positivos por reduzir os ataques da doença e também diminuir as 
internações e sequelas da doença. (Paciente) 

Azatioprina: Diminuição significativa dos pequenos surtos e leve retorno à sensibilidade dos 
membros superiores e inferiores. (Paciente) 

Azatioprina - algum controle da doença, relativo baixo custo. Rituximabe - ótimo controle da 
doença, fácil posologia. (Profissional de saúde) 

Depois de vários surtos graves como neurite e lesão medular, o rituximabe está segurando bem 
os surtos. (Paciente) 

Rituximabe: Voltei a ter minha vida de volta. Me sinto bem e confiante que não terei novos 
surtos. (Paciente) 

Logo após a primeira dose do Rituximabe, percebi uma melhora da fotofobia, redução da 
intensidade das dores no corpo, facilidade no movimento do braço e perna que estavam com 
rigidez. (Paciente) 

Infusão com rituximabe: Melhora relativa na capacidade motora e evitando que ocorram novos 
surtos nos nervos óticos. (Cuidador ou responsável) 

 

Estes imunossupressores são, no entanto, associados a falhas terapêuticas, dificuldades de acesso, complicações 

ligadas ao modo de aplicação e consideráveis eventos adversos. Foram mencionados neste quesito: redução da 

imunidade, anemia, infecções severas em vários órgãos (inclusive cistites, pneumonias, sinusites, hepatites, candidíases, 

otites e mastoidites), inflamação dos linfonodos, colite aguda, osteoporose, enxaqueca e outras nevralgias, alergias 

acompanhadas de tosse e catarro, distúrbios gastrointestinais, inchaço, fadiga, náuseas, dispneia, queda de cabelo e 

suores excessivos. 

Azatioprina e rituximabe: Os efeitos colaterais são muito fortes. Dor de cabeça, dor no corpo, 
náuseas, fadiga. (Paciente) 

Sobre a azatioprina, por baixar minha imunidade, eu já tive candidíase por três vezes seguidas 
em um ano. (Paciente) 

Com azatioprina, tive inúmeras falhas terapêuticas e os surtos acarretaram em sequelas visuais, 
falta de controle de bexiga, tonturas e desequilíbrios, ao todo foram 3 falhas até a mudança pro 
rituximabe. (Paciente) 

Com uso do Rituximabe, tive uma infecção severa que afetou minha face, pescoço, tronco e 
boca, cujo diagnóstico demorou e exigiu uma internação de 8 dias em hospital de referência em 
cidade que fica a 186 km do meu domicílio. Também tenho alergia recorrente com quadro de 
febre leve, tosse e catarro, que dura semanas. As infusões de Rituximabe (...) não foram 
ofertadas pelo SUS, pois a ordem judicial foi ""fornecer a medicação" (...). (Paciente) 
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Azatioprina e rituxmabe - ambos off label. (...). Com o rituxmabe tenho diversas alergias de 
quase fechar a garganta quando faço a infusão e os efeitos colaterais são extremamente ruins 
como mal estar, enjoo, dores de cabeça, fadiga e alergia. Os efeitos colaterais duram muito 
tempo depois da infusão, cerca de semanas. Isso afeta qualidade de vida e meu trabalho.  
(Paciente) 

Já o Rituximabe, o qual faço uso há quase 10 anos, faço uso semestral, em regime de internação 
hospitalar, no meu caso por infusões durante 4 semanas consecutivas no Rio de Janeiro (onde 
foi obtido judicialmente), vem prevenindo o surgimento de novos surtos. Entretanto, devido uso 
prolongado, ocasionou hipogamaglobulinemia. (...) e a questão principal é que, apesar de 
apresentar muitos casos de “sucesso” para a prevenção de surtos, este medicamento NÃO É 
ESPECÍFICO PARA A NMO. (...). Além disso, apresenta alto potencial alergênico, havendo 
necessidade de equipe médica especializada em regime de internação hospitalar para sua 
administração, necessitando de aplicação de difenidramina e hidrocortisona. (...) Vale ressaltar 
que o uso de Rituximabe impede a soroconversão de muitas vacinas e, devido às infeções de 
repetição, encontro-me resistente a antibióticos orais e injetáveis. (Paciente) 

 

Os corticoides, sejam os de uso oral ou os intravenosos (mais frequentemente mencionados), são reconhecidos 

como geralmente efetivos no controle dos surtos, embora haja também testemunhos de experiências negativas. Mas, os 

relatos revelam sobretudo a multiplicidade dos eventos adversos, além da recorrência dos sintomas da patologia. 

Pulsoterapia com sorumedrol: (...) os danos causados pelos surtos foram minimizados. 

Durante a ocorrência dos surtos, tive acesso ao tratamento de Pulsoterapia em UTI e 
posteriormente ao uso continuo de corticoides via oral em casa. O tratamento de Pulsoterapia 
cessou o surto. Os resultados negativos foram vários, posso elencar o inchaço do corpo inteiro, 
principalmente rosto e pés, baixa imunidade, dor nas articulações e problemas estomacais, 
intestino solto, entre outros. (Paciente) 

Há 5 anos tomo corticoides para o controle da neuromielite óptica, e não consegui, até o hoje, 
o controle de surtos. Tive um total de 6 internações ao longo do meu tratamento, possuo 
sequelas motoras e visuais, formigamento e fadiga. (Paciente) 

Apenas com metilprednisolona sob forma de pulsoterapia, aplicada nos momentos de surto da 
doença: (...) sequelas irreversíveis como perda de uma vista, dos movimentos da perna 
esquerda, prisão de ventre, incontinência urinária e dormência da linha abaixo dos seios até os 
pés. (Paciente) 

É muito difícil ter que usar corticoide dose alta por muito tempo. Dá vontade de chorar. Tive 
muitos efeitos colaterais. Alteração na pressão, frequência cardíaca, quase tive glaucoma, 
porque alterou a pressão dos olhos. Fraqueza, osteopenia, corpo extremamente pesado, 
alteração dos reflexos, muito ganho de peso, estrias. (Paciente) 

 

13.2.5 Contribuições acerca das evidências clínicas e estudos econômicos 

Foram anexados 118 arquivos reforçando os estudos descritos no dossiê do demandante, a eficácia da 

tecnologia e a incorporação evidenciando o alto custo da medicação, com argumentos favoráveis à incorporação advindos 

da Academia Brasileira de Neurologia, Universidade Federal de São Paulo, Hospital Universitário da Universidade Federal 

da Bahia, Secretarias Estaduais de Saúde de São Paulo, do Ceará, da Paraíba e de Minas Gerais, Comitê Brasileiro de 

Pesquisa e Tratamento de Esclerose Múltipla e Doenças Neuroimunológicas, Associação de Pessoas com Esclerose 
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Múltipla do Distrito Federal, Amgen Brasil, Associação Brasileira de Neuromielite Óptica, Secretaria de Estado de 

Desenvolvimento Social de Goiás, Hospital das Clínicas da Universidade Federal de Goiás, Associação Brasileira de 

Pacientes de Neuromielite Óptica e Doenças do seu Espectro, Santa Casa de São Paulo e Associação de Proteção à 

Maternidade e à Infância de Cuiabá. Apenas uma contribuição (NATS-SESAB) foi desfavorável à incorporação da tecnologia 

avaliada. 

Três contribuições de profissionais de saúde se referem aos custos diretos e indiretos relacionados ao 

tratamento de pessoas com DENMO considerados na análise. A análise econômica do demandante considera os custos 

diretos relativos à condição de saúde, conforme diretriz metodológica do MS. Outra contribuição cita um estudo de 

impacto econômico de DENMO na Colômbia, em que foi estimado o custo total anual de UDF 7,2 milhões. Deste 

montante, 53,5% seriam atribuídos aos surtos e 34,4% ao tratamento farmacológico. 

Ainda com relação aos custos da análise econômica, uma contribuição da Organização da Sociedade Civil (Casa 

dos Raros - Centro de Atenção Integral e Treinamento em Doenças Raras) refere que o modelo não reflete a realidade, 

visto que a experiência da Casa dos Raros é de que 70% dos pacientes em DENMO estão em uso off-label de algum 

imunossupressor. 

Uma contribuição de um profissional de saúde refere que a testagem para anticorpos anti-AQP4 não deveria ser 

incluído no custo do tratamento por ser parte do diagnóstico de DENMO. Conforme (Quadro 1), os critérios para DENMO 

inclui características clínicas além de descarte de diagnósticos alternativos. Já para o diagnóstico de DENMO com AQP4-

IgG positivo, o teste para detecção de AQP4-IgG é imprescindível, devendo ser contabilizado no impacto econômico de 

tecnologias específicas para esta população. Uma contribuição de outro profissional de saúde citou artigo não relacionado 

à DENMO.104 

 

13.2.6 Contribuições da empresa demandante 

O demandante da proposta de incorporação apresentou contribuição à consulta pública no.01/2025, 

endereçando as incertezas relacionadas aos aspectos econômicos discutidos em plenária da Conitec e análise crítica, e 

trazendo novas considerações para avaliação. Como destaque, foi apresentada uma nova proposta de subgrupo de 

pacientes elegíveis à tecnologia e um novo preço de incorporação para satralizumabe. Considerando a nova proposta de 

incorporação do demandante, novos pressupostos de população, alteração em parâmetros de efetividade (HR), 

atualização dos custos e da mecânica do modelo, houve nova estimativa de RCUI e de impacto orçamentário. 

Seguem os aspectos principais do documento: 
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1) Eficácia e segurança 

Foi enfatizada a eficácia sustentada e segurança de satralizumabe com base estudo de extensão dos ECR105,106, 

sendo que o último corte de dados de 31 de janeiro de 2023 foi apresentado no congresso Americano da Academia 

Americana de Neurologia de 2024:  

“A média de exposição ao tratamento com satralizumabe foi de 5,9 anos (Intervalo de Confiança, IC 95%: 0,1-

8,9). A taxa anualizada de recaída (ARR) foi de 0,08 (IC 95%: 0,06-0,10) e não apresentou aumento com os anos adicionais 

de exposição (11). Na semana 288 (5,5 anos), 72% dos pacientes tratados com satralizumabe estavam livres de 

surtos/recaídas, 91% estavam livres de surtos/recaídas graves, e 83% não tiveram piora no estado da Escala Expandida 

do Estado de Incapacidade (EDSS) sustentado. Em relação ao perfil de segurança, o follow up apresentou segurança 

sustentada ao tratamento a longo prazo, com o mesmo perfil observado durante o período duplo-cego dos estudos 

pivotais, sem novos achados (12).”  

Também são mencionados os benefícios da apresentação do medicamento por via subcutânea. Foi citado o 

potencial de redução de custos gerais e preferência de profissionais de saúde e pacientes por esta via comparada à via 

intravenosa. 

 

2) População abrangida pela tecnologia 

O demandante apresentou nova proposta para um subgrupo de pacientes buscando menor impacto 

orçamentário. Assim, adicionou novos critérios para elegibilidade ao tratamento. A nova proposta de subgrupo inclui: 

“pacientes com DENMO positivos para anticorpos anti-AQP4 (AQP4+) com doença ativa, definida como pacientes que 

tiveram no mínimo um surto nos últimos 12 meses da última ocorrência (independente de estar em algum tratamento 

imunossupressor).”, sendo que estes, conforme a contribuição, possuem maior necessidade médica não atendida e maior 

urgência por terapias para controle de surtos. Dessa forma, o demandante estima que 32,9% dos pacientes com DENMO 

representam este grupo, com base na “média dos estudos Royston et al. (2021), Mealy et al. (2014), Contentti et al. (2024) 

e Martinez-Lopez et al. (2023)”. 

 

Comentários do Nats 

O Nats considera que a projeção de pacientes com DENMO com doença ativa calculada pelo demandante pode 

subestimar a população-alvo elegível à tecnologia. A estimativa apresentada se baseia em estudos com populações em 

tratamento imunossupressor, especificamente com azatioprina, micofenolato de mofetila ou rituximabe. Um dos estudos 

se refere a um resumo de apresentação de pôster. O método de cálculo da estimativa populacional baseado nos estudos 

mencionados não foi detalhado de forma transparente, gerando incerteza da robustez do dado. Além disso, a projeção 

se baseia no uso de medicamentos de difícil acesso para a população com DENMO no Brasil, além de uso off-label, o que 
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pode limitar sua aplicabilidade. Ainda, o valor de 32,9% pode se contrapor aos pressupostos de ocorrência de surtos da 

análise econômica, que reporta 50% da população com ao menos um surto em um ano:  

 De acordo com o modelo apresentado pelo demandante, no primeiro ano de tratamento com cuidados usuais, 

50% da população com DENMO estará sem surtos no período de um ano (com base no estudo SAkuraStar), 

enquanto 11% estarão no estado de incapacidade permanente e 38,4% em um estado de saúde com ocorrência 

de um a quatro surtos anuais, sugerindo que quase a metade da população com DENMO sofreria um surto no 

período de 12 meses; 

 Mealy et al. (2014)107: o estudo comparou a taxa de recaída e falha de tratamento em pacientes utilizando 

azatioprina, micofenolato de mofetila ou rituximabe nos Estados Unidos. A taxa anualizada de recaídas pós-

tratamento com um desses medicamentos reduziu para menos que um. A taxa de falha dos medicamentos do 

estudo (definido como evento inflamatório no SNC) foi de 53% para azatioprina, 25-36% para micofenolato e 17-

33% para rituximabe;  

 Royston et al. (2021)108: estudo que analisou os dados de reembolso nos Estados Unidos, identificando 47,7% de 

pacientes com pelo menos uma recaída em um período de acompanhamento mediano de dois anos. A taxa de 

recaída anualizada foi de 0,8 (IC 95% 0,7 – 0,9);  

 Contentti et al. (2024)109: estudo com pacientes com DENMO realizado na Argentina analisando o tratamento 

com azatioprina, micofenolato de mofetila ou rituximabe. A taxa de falha do tratamento foi de 46,6%, 40% e 

13,8%, respectivamente;  

  Martinez-Lopez et al. (2023)110: refere-se a um resumo de apresentação de pôster que avaliou recaídas em 

pacientes com DENMO em uso de rituximabe em um hospital de referência no México. A taxa de recaída 

anualizada antes do tratamento era de 0,80 (DP +- 0,80) e depois do tratamento foi de 0,15 (DP +-0,68). Oito de 

36 pacientes sofreram recorrência após a terapia com rituximabe.  

 

Diante das incertezas da nova projeção de população, foi realizada uma consulta a um especialista. Segundo 

essa avaliação, considerar a “população com DENMO com doença ativa” como elegível é coerente com a população que 

se beneficia da tecnologia. No entanto, a taxa de 32,9% pode estar subestimada. Com base na prática clínica, estima-se 

que pelo menos 50% dos pacientes poderiam se enquadrar no critério de população com DENMO com doença ativa. Ainda 

assim, há uma incerteza significativa em relação a essa estimativa, principalmente devido à escassez de dados específicos 

do contexto brasileiro. 

A ausência de PCDT para DENMO, somado à definição de elegibilidade para uso de satralizumabe com base na 

ocorrência de surtos somente, independentemente do tratamento prévio com imunossupressores e de definições sobre 

teste diagnóstico e linhas de tratamento, aumenta as incertezas sobre o seu uso e a população potencialmente abrangida 

na rotina clínica. Quanto a este ponto, o demandante argumenta que a proposta de incorporação pode desencadear a 

elaboração de um PCDT, citando avaliações de medicamentos que precederam a elaboração de PCDT111–115.      
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3) Nova proposta de preço 

Novo preço proposto de R$ 20.100,52, representando uma redução de 49% em relação ao PMVG 18% e redução 

de 60% sobre o Preço Fábrica (PF ICMS 18%). O demandante reforça que possui o processo de desoneração em 

andamento.  

 

Comentários do Nats 

Para comparação, são apresentados os valores de preço inicial proposto para incorporação de satralizumabe e 

o novo preço proposto pelo demandante na consulta pública 01/2025. Também são apresentados os impactos de custos 

anuais considerando apenas o custo da tecnologia.  

Tabela 15. Preço da tecnologia. 

Medicamento 

Preço inicial 
proposto pelo 
demandante 
(dossiê)1 

PMVG 18%2 PMVG 0%2 PMVG sem 
Imposto2 

Novo preço proposto 
pelo demandante 3 

Seringa preenchida, 
solução injetável para 
administração subcutânea 
– 120 mg 

R$ 26.633,18 R$ 39.432,19 R$ 31.467,44 R$ 28.095.92 R$ 20.100,52 

1 Preço unitário proposto por Produtos Roche Químicos e Farmacêuticos S.A. no pedido de incorporação em 31 de julho de 2024 2 Tabela CMED 
publicada em 05/11/2024, sendo que o medicamento não é isento. 3 Novo preço proposto por Produtos Roche Químicos e Farmacêuticos S.A. na 
Consulta Pública 01/2025 em fevereiro de 2025. 

 

Tabela 16. Custos anuais de tratamento com satralizumabe para um paciente. 

1 Preço unitário proposto por Produtos Roche Químicos e Farmacêuticos S.A. no pedido de incorporação em 31 de julho de 2024 2 Novo preço 
proposto por Produtos Roche Químicos e Farmacêuticos S.A. na Consulta Pública 01/2025 em fevereiro de 2025.  3 Estimativa de custos considera 
apenas o custo da tecnologia. 

 

4) Atualização da análise de custo-efetividade 

A avaliação econômica foi revisada pelo demandante, considerando, além do novo preço proposto para 

satralizumabe, as seguintes alterações e considerações:  

a) Dados de utilidade e desutilidade utilizados no modelo 

Realizado ajuste no modelo para utilizar os valores de utilidade adaptados do estudo SAkuraStar (conforme 

reportado no dossiê), em vez dos valores do relatório CEESP encontrados no modelo econômico. A empresa cita como os 

valores de utilidade foram calculados e sua origem: 

Apresentação 
Preço proposto pelo 
demandante (por seringa) 

Custos 1º ano de 
tratamento 3 

Custos anuais a partir do 2º 
ano de tratamento 3 

Relatório inicial1 R$ 26.633,18 R$ 398.376,89 R$ 347.429,83 

Novo preço proposto2 R$ 20.100,52 R$ 300.661,90 R$ 262.211,28 

Diferença R$ 6.532,66 R$ 97.714,99 R$ 85.218,55 
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“As utilidades para os estados de saúde do EDSS 1-6 foram estimadas agrupando-se os dados, para aumentar o 

tamanho da amostra, dos estudos SAkuraSky e SAkuraStar, incluindo tanto a fase duplo-cega quanto os dados da extensão 

aberta, independentemente do braço de tratamento (dados não publicados, baseados em corte de dados de fevereiro de 

2020). Tais utilidades foram derivadas ajustando um modelo linear aos dados, por meio de uma abordagem de modelo 

misto para medidas repetidas (MMRM), e os resultados finais estão descritos na tabela a seguir.” 

Tabela 17: Valores de utilidade por estado de saúde. 

EDSS 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 

Utilidade do 
estado de 
saúde 

0,87 0,885 0,89 0,851 0,768 0,684 0,583 0,297 -0,049 -0,195 

Fonte: Contribuição do demandante na Consulta Pública 01/2025, página 4. 

 

Foi utilizada a premissa assumida pelo dossiê de reembolso da tecnologia eculizumabe para tratamento de 

DENMO pela empresa Alexion submetido à Comissão de Avaliação Econômica e de Saúde Pública (CEESP) da HAS em que 

os grupos se dividem em EDSS <6 (sem incapacidade) e EDSS >=6 (com incapacidade). Com isso, calculou-se a média 

ponderada para utilidade dos dois grupos considerando o número de pacientes em cada estado no estudo SAkuraStar. Os 

valores de utilidade finais utilizados foram 0,822 para o estado de saúde “sem surto” e 0,516 para o estado de saúde 

“incapacidade permanente”. 

Além dos valores basais de utilidade para a população, foram inclusos no modelo valores de desutilidade 

permanente e temporária. Após a ocorrência de um surto, há decremento permanente de -0,081 na utilidade, valor 

originado do relatório de eculizumabe avaliado pela CEESP116. Para perda temporária de qualidade de vida a cada surto, 

foi assumido o valor de -0,071 (referência “Adaptado de SAkura”, conforme modelo econômico).  

Foi argumentado que as utilidades calculadas a partir dos estudos SAkura poderiam superestimar a qualidade 

de vida dos pacientes, visto que dados do EQ-5D não foram coletados após a ocorrência de um surto durante o estudo: 

“(...) de acordo com os protocolos dos estudos SAkuraStar e SAkuraSky, os dados do EQ-5D não foram coletados 

em todas as visitas, mas somente naquelas programadas pelo protocolo. Por outro lado, isso não ocorreu com o EDSS, 

pois foi agendada uma visita extra para os pacientes no caso de ocorrência de recaída, durante a qual o escore EDSS foi 

coletado. Com isso, as utilidades por EDSS estimadas a partir dos estudos SAkura foram obtidas de pacientes relativamente 

estáveis, e, portanto, esses valores provavelmente superestimam a QdV dos pacientes com DENMO e não conseguem 

captar totalmente o impacto de curto prazo na qualidade de vida associado à experiência de uma recaída.” 

Sobre a ausência de explicação do pressuposto de apenas a população do braço controle não ter decremento 

temporário na qualidade de vida em vez de ambos os braços de tratamento, o demandante pressupõe, com base nos 

estudos SAkura, que a severidade de surtos desse grupo é menor: 
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“Assumiu-se que surtos em pacientes que se encontram em tratamento com satralizumabe não geram esta 

perda temporária da qualidade de vida devido à propriedade da medicação de reduzir não só a frequência, mas também 

a severidade dos surtos, conforme relatado nos estudos SAkuraStar e SAkuraSky  117.”  

 

Comentários do Nats 

Conforme reportado pelo demandante, a origem de dados utilidades dos dados não publicados ocorreu através 

do instrumento EQ-5D por meio de um mapeamento pela escala de EDSS, e ajustados utilizando o método de modelo 

misto para medidas repetidas e tendo como referência parte da população do estudo SAkuraStar. No entanto, os dados 

não publicados utilizados na estimativa de utilidades e seu mapeamento não foram apresentados, impossibilitando a 

verificação dos cálculos realizados e a avaliação da robustez das estimativas. Dessa forma, mantém-se uma incerteza em 

relação a um dos principais parâmetros utilizados no modelo e o seu impacto nas conclusões da análise.  

Entende-se que os dados referidos constam na publicação Levy et al., 2022 118, a qual se refere aos estudos 

SAkura, em que só foram utilizados dados de pacientes com ambos EQ-5D-3L e EDSS utilizando normas populacionais da 

população inglesa. Dados de escore EDSS fora de 1-6 foram excluídos pelo número baixo, sendo utilizados dados de 176 

pacientes dos estudos SAkura. Os valores de utilidade reportados na publicação correspondem aos valores reportados na 

contribuição (Tabela 2, página 4) e no modelo econômico para EDSS 0 a 6. Para EDSS 7, 8 e 9, não está claro a sua origem.  

No modelo, foram assumidos valores de desutilidade permanente e desutilidade temporária. O racional de 

desutilidade temporária é utilizado em modelos econômicos para captar impactos de curto prazo na qualidade de vida. 

No entanto, a desutilidade temporária devido a surto foi aplicada apenas para o braço cuidado padrão, pressuposto de 

difícil verificação, uma vez que as avaliações de qualidade de vida estavam relacionadas ao nível de funcionalidade pela 

escala EDSS, e não ao tratamento.  

A empresa referência o dossiê de eculizumabe avaliado pela CESSP como origem dos dados de desutilidade 

temporária. As desutilidades do relatório avaliado pela autoridade francesa advêm de estudo PREVENT utilizando o 

instrumento EQ-5D-3L e utiliza valoração pela população francesa. O impacto na RCUI, excluindo a desutilidade 

temporária, é de + R$ 61.737/AVAQ, considerando o novo modelo do demandante com taxa de desconto de 5%. 

 

b) Probabilidade de surtos e eficácia de satralizumabe 

Para a probabilidade de surtos no braço satralizumabe, foi alterado o valor de hazard ratio do estudo SAkuraStar 

(HR 0,26; IC 95% 0,11 a 0,63) para o valor de hazard ratio obtido em meta-análise realizada pelo demandante e reportado 

no dossiê (HR 0,24; IC 95% 0,12 a 0,50): 
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“Como a avaliação da Conitec considera o uso de satralizumabe tanto em monoterapia como em associação, foi 

feito o ajuste no modelo de custo-utilidade para usar o valor obtido na meta-análise realizada com os estudos SAkuraSky 

e SAkuraStar para o subgrupo de pacientes AQP4+ (HR 0,24; IC 95% 0,12 a 0,50).”  

 

a) Taxa de descontinuação 

O demandante esclarece que a probabilidade de descontinuação utilizada no modelo foi estimada através da 

extrapolação da curva de Kaplan-Meier de tempo até a interrupção do tratamento do estudo SAkuraStar em 62 meses, 

obtendo o valor de 0,4% por ciclo. Este valor foi aplicado apenas após a ocorrência de um surto no ciclo. 

“A probabilidade de descontinuação de satralizumabe ao longo do tempo foi extrapolada a partir da curva de 

Kaplan-Meier do tempo até a interrupção do tratamento usando dados do estudo SAkuraStar, através de uma curva 

paramétrica do tipo exponencial. Desse modo, partiu-se de uma taxa de descontinuação de 31.25% em 62 meses, que foi 

convertida para uma taxa por ciclo de quatro semanas, resultando na taxa de descontinuação de 0,4% por ciclo. No 

entanto, assume-se que a descontinuação ocorre apenas após a ocorrência de um surto no ciclo. Desta forma, a taxa de 

descontinuação de 0,4% por ciclo foi dividida pela probabilidade de ocorrência de surto com uso de satralizumabe para 

estimar a probabilidade de descontinuação a cada surto ocorrido a cada ciclo.” 

Comentários do Nats: 

Foi assumido no modelo que a descontinuação do tratamento com satralizumabe ocorra apenas com aqueles 

pacientes com ocorrência de um surto. O valor adicional de descontinuação foi aplicado adicionalmente ao valor já 

existente de probabilidade de surto. Devido a isso, a taxa de descontinuação (0,4%) dividida pela probabilidade de surto 

no uso de satralizumabe (1,15%) gera uma probabilidade de descontinuação a cada surto ocorrido de 35,1% em vez de 

32,4% utilizado no primeiro modelo submetido pelo demandante. 

 

b) Custos considerados no modelo econômico 

O demandante modificou os custos de manejo da doença considerados no modelo, adaptando os custos 

descritos no relatório de avaliação de inebilizumabe para DENMO de 2023119. A modificação substitui os valores originados 

do relatório de natalizumabe submetido à Conitec para esclerose múltipla utilizados no modelo original do demandante. 

“A partir deste relatório, optou-se por realizar os seguintes ajustes: remover os custos com enoxaparina, já que 

já são contabilizadas no custo com internação, e também com ressonâncias magnéticas, uma vez que estas são indicadas 

apenas em bula de inebilizumabe, não sendo necessárias para o uso de satralizumabe.”  

“Deste mesmo relatório, obteve-se o custo de acompanhamento por estado de EDSS do paciente, independente 

de estar ou não em tratamento, obtidos a partir de um painel de especialistas que investigou a carga econômica associada 

à DENMO no Brasil (22).” 
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Tabela 18. Custos Médicos Diretos por EDSS (em reais). 

EDSS 0 - 3 3,5 – 5,5 ≥ 6 

Custo por EDSS R$ 1.394,92 R$ 2.666,69 R$ 3.817,99 

Fonte: Contribuição do demandante na Consulta Pública 01/2025, página 6. 

 

Para adequação dos custos da referência utilizada para o modelo do demandante, considerou-se “sem 

incapacidade permanente” a faixa de EDSS 0-5,5 e “com incapacidade permanente” EDSS com escore maior ou igual 6. 

Foi feita uma média ponderada com os dois primeiros grupos. Também se obteve os custos para cada surto: 

“Foi feita uma média ponderada com o número de pacientes em cada nível de EDSS participantes do estudo 

SAkuraStar, obtendo os valores de R$8.226 para pacientes sem incapacidade permanente, e de R$12.070 para pacientes 

com tal incapacidade.” 

“(...) obteve-se o custo por surto, considerando somente os custos com internações, somando R$3.578,54. A este 

custo, foi agregado também o custo com plasmaferese, baseado em solicitação por parte da Conitec, equivalente do 

procedimento Aférese Terapêutica realizada em ambiente ambulatorial da SIGTAP (03.06.02.001-7) de R$180,00, tendo o 

montante do valor do surto de R$ 3.758,54.” 

Adicionalmente, no modelo atualizado pelo demandante, foram contabilizados custos com administração de 

satralizumabe (R$ 0,63 a cada aplicação, a partir do procedimento “Administração de medicamento da atenção 

especializada”) e custos com exames de pré-tratamento e de monitoramento conforme bula do medicamento. 

Tabela 19. Exames durante o tratamento com satralizumabe 

Exame Frequência Custo Referência 

Exame pré-tratamento - Tuberculose 1x no início do tratamento R$ 4,20 
SIGTAP (02.02.08.004-8) 

Exame pré-tratamento - 
Hepatite B 

1x no início do tratamento R$ 18,55 
SIGTAP (02.02.03.078-4) 

Exame de Acompanhamento - 
Hemograma Completo 

2x ao ano R$ 4,11 
SIGTAP (02.02.02.038-0) 

Exame de Acompanhamento - ALT 
6x ao ano (somente no 
primeiro ano) 

R$ 2,01 
SIGTAP (02.02.01.065-1) 

Exame de Acompanhamento - AST 
6x ao ano (somente no 
primeiro ano) 

R$ 2,01 
SIGTAP (02.02.01.064-3) 

Fonte: Contribuição do demandante na Consulta Pública 01/2025, página 6. 

 

Comentários do Nats: 

Os valores mencionados na contribuição à consulta púbica (R$8.226 para pacientes sem incapacidade 

permanente e R$12.070 para pacientes com incapacidade permanente) referem-se ao modelo original e não 

correspondem aos valores utilizados na versão atualizada do modelo, que consideram R$ 1.879 e R$ 3.818, 
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respectivamente. O Nats avaliou que essas modificações são adequadas para retratar de forma mais realista a utilização 

de recursos no sistema único de saúde. 

Tabela 20. Comparativo entre custos agregados do modelo original e custos utilizados no modelo encaminhado em contribuição na 
Consulta Pública 01/2025. 

Custos Custos modelo original Custos modelo atual 

Sem incapacidade permanente R$ 8.226 R$ 1.879 

Incapacidade permanente R$ 12.070 R$ 3.818 

Surto R$ 6.556 R$ 3.759 

Fonte: Adaptado de modelos econômicos do demandante. 

 

c) Outras considerações sobre o modelo econômico 

Outros pontos levantados pelo demandante incluíram ajustes realizados nas planilhas para condizer com os 

resultados apresentados na análise de sensibilidade determinística univariada e reafirmação do número de seringas 

utilizados em cada ciclo.  

 

d) Resultados da análise de custo-efetividade ajustada com parâmetros da empresa demandante 

A nova planilha recebida, considerando os ajustes do demandante, resulta em uma RCUI de R$ 1.716.891/QALY 

(Tabela 21), em contraponto ao valor anterior de RCUI de R$ 2,1 milhões/QALY do dossiê e do valor anterior calculado 

pelo NATS de R$ 2.392.048/QALY: 

Tabela 21. Resultado da análise de custo-utilidade do demandante em contribuição à Consulta pública 01/2025. 

Tratamento Cuidado padrão  Satralizumabe Incremental  

Custos (R$) 101.183,13 3.711.830,21 3.610.647 

QALYs  15,46 18,00  2,53 

RCUI (R$/QALY)   1.424.500 

    

Custos descontados (R$)  43.719,54 2.358.068,45 2.314.349 

QALYs descontados  8,56 9,91  1,35 

RCUI (R$/QALY)   1.716.891 

Fonte: Contribuição do demandante na Consulta Pública 01/2025, página 8. 
Legenda: QALYs descontados e Custos descontados = aplicação da taxa de desconto de 5%. 
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Comentários do Nats: 

Com base nas considerações recebidas pelo demandante, o Nats recalculou a RCUI incluindo o ajuste de 

desconsiderar a taxa de desconto de 5% para o primeiro ano de tratamento para custos e efetividade, conforme análise 

crítica inicial, resultado em uma RCUI de R$ 1.723.589/AVAQ. 

Na análise de sensibilidade determinística univariada, as variáveis com maior impacto nas estimativas foram o 

HR de ocorrência de surtos (de -34% a 108% do RCUI de caso base, sendo o limite superior resultando no valor de RCUI 

de R$ 3.586.485/AVAQ), valor de utilidades para o estado de saúde sem surto (variação de 77% a -30% no valor de RCUI), 

taxa de desconto (variação de -47% a 56%), e valor de utilidade para o estado de saúde de incapacidade permanente 

(variação de -20% a 32%) (Figura 9).  

 

Figura 9. Resultado gráfico da análise de sensibilidade univariada. 
Fonte: Adaptado de contribuições do demandante na Consulta Pública 01/2025 e novo modelo econômico após ajuste pelo NATS 

desconsiderando taxa de desconto de 5% para o primeiro ano de tratamento. 
 

É importante ressaltar que a variável “Proporção de surtos que levam a hospitalização”, estimada em 35%, não 

impactou os resultados de RCUI, mesmo quando alterada na análise de sensibilidade ou ajustada manualmente. Isso 

sugere que a nova estratégia de modelagem de custos incorporou a probabilidade de hospitalização, tornando a variável 

redundante ao modelo. O Nats buscou reproduzir o valor da variável de hospitalização com base na referência de Royston 

(2021), porém, o modelo não permite ajustes dinâmicos nessa variável, limitando a avaliação da sensibilidade dos 

resultados do modelo à nova estimativa adotada. 

Na análise de sensibilidade probabilística, apresentou-se a RCUI de R$ 1.814.756/AVAQ (Tabela 22). O intervalo 

de credibilidade 95% variou de R$ 798.746/AVAQ a R$ 5.247.851/AVAQ, correspondendo a uma variação de -54% a +205% 

em relação ao resultado da análise determinística de R$ 1.723.589/AVAQ. No plano de custo-efetividade, as 1.000 

simulações indicaram que o braço com satralizumabe resultou em maiores custos e maior efetividade em comparação ao 

cuidado padrão (Figura 10). 
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Tabela 22. Resumo de resultados do modelo econômico atualizado pelo Nats 

Análise Satralizumabe Cuidados padrão RCUI (R$/AVAQ) 

Custos AVAQs Custos AVAQs 

Análise Determinística R$ 2.363.705 9,93 R$ 43.776 8,58 R$ 1.723.589 

Análise Probabilística R$ 2.383.689 10,85 R$ 43.821 9,46 R$ 1.814.756 

ICr95% - Limite inferior R$ 1.507.074 6,93 R$ 26.808 6,22 R$ 798.746 

ICr95% - Limite superior R$ 3.745.269 14,13 R$ 71.398 16,54 R$ 5.247.851 

Fonte: Adaptado de contribuições do demandante na Consulta Pública 01/2025 e novo modelo econômico. 

 

 

Figura 10. Análise de sensibilidade probabilística. 
Fonte: Adaptado de contribuições do demandante na Consulta Pública 01/2025 e novo modelo econômico. 

 

5) Atualização da análise de impacto orçamentário 

Uma nova análise de impacto orçamentário foi realizada pela empresa demandante, considerando os novos 

parâmetros do modelo de custo-efetividade e subgrupo da população a ser elegível à satralizumabe:  

1. Os seguintes parâmetros foram modificados: prevalência de DENMO, incidência de DENMO, porcentagem de 

pacientes AQP4+, percentual da população com DENMO (restrição para subgrupo com doença ativa). 

2. A população-alvo estimada foi modificada de 2.329 para 531 casos no primeiro ano, e o total de 13.497 para 3.648 

pessoas no acumulado de cinco anos.  

3. O market share se manteve o mesmo da demanda inicial, equivalente a 10%/15%/25%/35%/55% no cenário 

proposto, e 15%/30%/45%/60%/75% no cenário alternativo. Assim, o uso de satralizumabe no primeiro ano para 

o cenário proposto é estimado em 53 pessoas comparado a 233 na estimativa da proposta original. 
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Figura 11. Racional utilizado para estimativa de pacientes elegíveis. 
Fonte: Contribuição do demandante na Consulta Pública 01/2025, página 10. 

 

Tabela 23. Estimativa da população elegível a cada ano. 

Parâmetro / ano  2025  2026  2027  2028  2029  

População brasileira 
+12 anos (IBGE)  

173.995.943  175.366.086  176.764.326  178.074.474  179.331.935  

Prevalência DENMO  2.627      

Prevalência – Doença 
Ativa 

864 
    

Proporção prevalentes 
AQP4+  

531  
    

Incidência DENMO  488 491  495 499 

Incidência – Doença 
Ativa 

 
160 162 163 164 

Proporção incidentes 
AQP4+ 

 
99 99  100 101 

População total 
elegível  

531  629  729  829  930  

Fonte: Contribuição do demandante na Consulta Pública 01/2025, página 11. 

 

Foi realizada análise de sensibilidade determinística univariada no impacto orçamentário. Para a prevalência, os 

parâmetros foram variados entre os estudos que reportaram valores extremos de estimativas nacionais 23,120. A incidência 

foi variada de acordo com os valores mínimo e máximo apresentados em Papp et al. (2021) 121. Os seguintes parâmetros: 

proporção da população com doença ativa, proporção de pacientes AQP4+, mortalidade acumulada e custos anuais por 

braço de tratamento, foram variados em ±20% (Tabela 24).  

 
Tabela 24. Valores aplicados na análise de sensibilidade determinística. 

Parâmetro Determinístico Limite Inferior Limite Superior Referência 

Prevalência DENMO 1,51/100.000 0,79/100.000 4,52/100.000 (23,29,30) 

Incidência DENMO 0,278/100.000 0,037/100.000 0,73/100.000 (31) 

Proporção AQP4+ 0,6145 0,4916 0,7374 (22) 
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Proporção Doença Ativa 0,329 0,2631 0,3947 (15–17,32) 

Custo satralizumabe ano 1 R$ 276.880,00 R$    221.504,00 R$    332.256,00 ACE 

Custo satralizumabe ano 2 R$ 242.990,00 194.392 291.588 ACE 

Custo satralizumabe ano 3 R$ 229.802,00 183.842 275.762 ACE 

Custo satralizumabe ano 4 R$ 217.150,00 173.720 260.580 ACE 

Custo satralizumabe ano 5 R$ 205.013,00 164.010 246.015 ACE 

Custo cuidado padrão ano 1 R$ 2.137,00 1.710 2.565 ACE 

Custo cuidado padrão ano 2 R$ 2.330,00 1.864 2.796 ACE 

Custo cuidado padrão ano 3 R$ 2.481,00 1.985 2.977 ACE 

Custo cuidado padrão ano 4 R$ 2.608,00 2.086 3.129 ACE 

Custo cuidado padrão ano 5 R$ 2.713,00 2.171 3.256 ACE 

Mortalidade acumulada em um ano – 
satralizumabe 0,0028 0,0022 0,0033 ACE 

Mortalidade acumulada em dois anos – 
satralizumabe 0,0067 0,0053 0,008 ACE 

Mortalidade acumulada em três anos – 
satralizumabe 0,0116 0,0093 0,0139 ACE 

Mortalidade acumulada em quatro 
anos – satralizumabe 0,0177 0,0142 0,0212 ACE 

Mortalidade acumulada em um ano – 
cuidado padrão 0,0039 0,0031 0,0047 ACE 

Mortalidade acumulada em dois anos – 
cuidado padrão 0,0105 0,0084 0,0126 ACE 

Mortalidade acumulada em três anos – 
cuidado padrão 0,019 0,0152 0,0228 ACE 

Mortalidade acumulada em quatro 
anos – cuidado padrão 0,0288 0,023 0,0345 ACE 

Fonte: Contribuição do demandante na Consulta Pública 01/2025, página 11. 

 

a) Resultados do impacto orçamentário ajustado com parâmetros da empresa demandante 

Considerando os ajustes realizados pelo demandante, o resultado do novo impacto orçamentário acumulado 

em cinco anos foi de R$ 247.645.549 no cenário proposto de market share de 10%/15%/25%/35%/55%. 

Comparativamente, o resultado representa uma redução de 74% em relação ao IO apresentado inicialmente. Já o cenário 

alternativo de market share de 15%/30%/45%/60%/75% resultou em um impacto orçamentário acumulado em cinco anos 

foi de R$ 368.647.521 (Tabela 25). 

Tabela 25. Resultados da análise de impacto orçamentário. 

 2025  2026  2027  2028  2029  Total acumulado 

Cenário atual (R$) 

Satralizumabe  0  0  0  0  0  0  

Cuidado padrão  1.134.883 1.443.769  1.744.727  2.044.940  2.343.518  8.711.837 

Total   1.134.883  1.443.769  1.744.727  2.044.940  2.343.518  8.711.837 
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Cenário proposto (R$)  

Satralizumabe  14.702.333 23.580.239 43.219.027 63.951.537 104.136.491 249.589.627 

Cuidado padrão  1.021.395 1.233.365 1.390.196 1.580.256 1.542.548 6.767.760 

Total  15.723.728 24.813.604 44.609.223 65.531.794 105.679.039 256.357.387 

Impacto 
orçamentário  

14.588.845 23.369.834 42.864.495 63.486.854 103.335.521 247.645.549 

Cenário alternativo (R$) 

Satralizumabe  22.053.500 46.091.490 72.630.288 100.789.347 129.870.312 371.434.937 

Cuidado padrão  964.650 1.038.363 1.194.776 1.318.978 1.407.655 5.924.422 

Total  23.018.150 47.129.852 73.825.064 102.108.325 131.277.967 377.359.359 

Impacto 
orçamentário  

21.883.267 45.686.083 72.080.337 100.063.385 128.934.449 368.647.521 

Fonte: Adaptado de contribuição do demandante na Consulta Pública 01/2025, página 13 122. 

 

Conforme análise de sensibilidade determinística realizada pelo demandante, o parâmetro que gera maior 

variação no impacto acumulado em cinco anos para todos os cenários é a prevalência da DENMO, havendo diferentes 

estimativas nacionais conforme região avaliada (de 0,79/100.000 em estudo realizado em Goiás até 4,52/100.000 em 

estudo realizado em Belo Horizonte) (Figura 12). Nestas análises, o impacto orçamentário acumulado em cinco anos da 

incorporação de satralizumabe pode variar entre R$172.372.324 a R$560.662.159 considerando o market share do 

cenário proposto. 

Adicionalmente, para fins de simulação de cenário, o demandante considerou a incidência e prevalência 

inicialmente consideradas na submissão de satralizumabe (0,18/100.000 habitantes e 2,3/100.000 habitantes, 

respectivamente). O IO acumulado em cinco anos seria de R$ 297.927.752. 
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Figura 12. Resultados da análise de sensibilidade determinística para o cenário proposto. 
Fonte: Adaptado de contribuição do demandante na Consulta Pública 01/2025, página 14. 

 

Comentários do Nats e novo impacto orçamentário: 

Na Tabela 26, é apresentado comparativo entre os resultados da AIO original e os resultados da AIO atual. Para 

comparação, também são apresentadas as alterações de variáveis e parâmetros pelo demandante na Tabela 27.   

Tabela 26. Comparativo de resultados da análise de impacto orçamentário 

 Resultados modelo original Resultados modelo atual 

 Cenário proposto Cenário alternativo Cenário proposto Cenário alternativo 

Impacto orçamentário 
no primeiro ano 

R$ 84.743.609 R$ 127.115.414 R$ 14.588.845 R$ 21.883.267 

Acumulado total em 
cinco anos 

R$ 944.766.706 R$ 1.473.266.696 R$ 247.645.549 R$ 368.647.521 

Fonte: Adaptado de dossiê do demandante e contribuição do demandante na Consulta Pública 01/2025. 

 

Com relação às alterações de prevalência e incidência, vale destacar que o demandante realizou análises de 

cenário para os valores de prevalência e incidência do modelo original, gerando um resultado com acréscimo de R$ 

50.282.203 no cenário proposto em cinco ano, totalizando R$ 297.927.752. 

Tabela 27. Comparativo entre parâmetros das análises de impacto orçamentário. 

 Valor modelo original Valor atual 

População 173.995.943 
(População brasileira acima de 12 anos – 
IBGE com ajuste Censo 2022) 

173.995.943 
(População brasileira acima de 12 anos – IBGE 
com ajuste Censo 2022) 
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Prevalência DENMO 2,30/100.000 habitantes 
(Papp et al., 2021) 

1,51/100.000 habitantes 
(Prevalência média Bagherieh, 2023 17)  

Incidência DENMO 0,180/100.000 habitantes 
(média das incidências reportadas por Papp 
et al., 2021) 

0,278/100.000 habitantes 
(Incidência média Bagherieh, 2023) 

Proporção AQP4+ 58,2% 
(Rivera et al, 2021) 

61,45% 
(média estudos Aldoni et al, 2010; Bichuetti 
et al, 2009; Del Negro et al, 2017; Lana et al, 
2021) 

Subgrupo de pacientes com 
“doença ativa” 

- 32,9% 
Estimativa doença ativa considerando os 
estudos  
(média dos estudos Royston et al. (2021), 
Mealy et al. (2014), Contentti et al.(2024) e 
Martinez-Lopez et al. (2023)) 

Fonte: Adaptado de dossiê do demandante e contribuição do demandante na Consulta Pública 01/2025. 

 

A estimativa da população com DENMO AQP4-IgG+ e doença ativa no Brasil, conforme discutido no item 2 da 

seção 13.2.7, é uma fonte de incerteza que pode subestimar a população real de pacientes com DENMO com doença 

ativa, uma vez que se baseia na compilação de estudos com a utilização de diferentes tratamentos, sem uma descrição e 

justificativa clara sobre o método de estimativa adotado. Assim, AIO do demandante foi considerada inadequada. Para 

retratar o subgrupo de pacientes com DENMO com doença ativa conforme estimativa de especialista para o contexto 

brasileiro, o Nats realizou uma nova análise de impacto orçamentário considerando que 50% da população com DENMO 

teria doença ativa em vez da estimativa proposta pelo demandante de 32,9%. 

Na nova análise pelo Nats, também foram realizados ajustes metodológicos. Foi identificado que o impacto 

orçamentário considera os primeiros 12 ciclos do modelo em vez dos primeiros 12 meses de tratamento para ambos os 

braços de tratamento. O Nats considerou os custos de 12 meses de tratamento no primeiro ano na planilha do 

demandante.  

O resultado do IO recalculado pelo Nats foi de R$ 387 milhões no cenário proposto e de aproximadamente R$ 

575 milhões no cenário alternativo (Tabela 28), uma diferença de +R$ 139.877.760 frente ao IO proposto pelo 

demandante. Para o cenário alternativo, o resultado gerou uma diferença de R$ 206.558.288 frente ao IO no cenário 

alternativo do demandante. 

Tabela 28. Comparativo de resultados da análise de impacto orçamentário. 

 Resultados modelo demandante Resultados após ajuste pareceristas 

 Cenário proposto Cenário alternativo Cenário proposto Cenário alternativo 

Impacto orçamentário no 
primeiro ano 

R$ 14.588.845 R$ 21.883.267 R$ 23.705.092 R$ 35.557.638 
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Acumulado total em cinco 
anos 

R$ 247.645.549 R$ 368.647.521 R$ 387.523.309 R$ 575.205.809 

Fonte: Adaptado do modelo do demandante na contribuição da Consulta Pública 01/2025. 

 

Não foi possível avaliar a análise de sensibilidade univariada na planilha recebida devido a limitações da 

mecânica do IO ao refazer a análise. Destaca-se que a análise de sensibilidade realizada segrega custos e mortalidade por 

ano em vez de avaliar a variação dos parâmetros de custo e mortalidade como um todo. Para avaliar o impacto do 

parâmetro de prevalência considerando o novo resultado de IO de R$ 387 milhões em cinco anos no cenário proposto, 

foi estimado um novo cenário com o limite superior de 4,52 casos/100.000 habitantes. Neste novo cenário, o IO resultaria 

em R$ 875.792.774 em cinco anos. 

 

6) Outros pontos destacados no documento de contribuição 

a) Custos com testes para detecção de APQ4-IgG  

O demandante afirma que o teste para avaliação da presença de anticorpos AQP4-IgG não foi contabilizado no 

modelo porque está sendo avaliado pela Conitec para incorporação. Também reportou que “uma vez que o teste 

diagnóstico de detecção do anticorpo AQP4-IgG é um teste realizado via imunofluorescência indireta (IFT), cuja 

metodologia e equipamento já estão disponíveis na rede do SUS, destaca-se a capacidade instalada no SUS e infraestrutura 

para realização da testagem em escala adequada para assistir aos pacientes que necessitarem, faltando apenas a 

disponibilização do kit comercial específico para o teste de AQP4”. O demandante se colocou à disposição para colaborar 

com o Ministério da Saúde no estabelecimento de caminhos para a disponibilização do teste diagnóstico na rede 

atualmente disponível no SUS. 

Na contribuição do demandante, se estimou o potencial impacto de custos com testes considerando o custo de 

R$ 386,79 para o teste conforme planilha da Classificação Brasileira Hierarquizada de Procedimentos Médicos (CBHPM), 

e atualizações normativas de 2024 publicados pela Associação Médica Brasileira (Tabela 29). Com base na população com 

DENMO com doença ativa, de 32,9%, tem-se o total R$ 585.126,64 em cinco anos. Os custos com testes não estão inclusos 

no resultado do AIO. 

Tabela 29. Custos com testes para detecção de anticorpos AQP4-IgG. 

 2025 2026 2027 2028 2029 

População com doença 
ativa 

854 160 162 163 164 

Custo Teste AQP4+ - 
População com Doença 
Ativa 

R$ 334.212,10 R$ 62.014,97 R$ 62.509,43 R$ 62.972,74 R$ 63.417,41 

Fonte: Adaptado de contribuição do demandante na Consulta Pública 01/2025, página 14. 
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Comentários do Nats 

A avaliação protocolada em 28/02/2024 do teste de detecção de AQP4-IgG em collagen binding activity assay 

(CBA) foi analisada na 137ª reunião ordinária da CONITEC, recebendo um parecer inicial favorável à incorporação. A 

decisão final está sujeita ao processo de consulta pública em andamento e há incertezas quanto ao custo da tecnologia. 

Considerando como estimativa da população a ser testada a população com DENMO com doença ativa, o Nats 

recalculou a estimativa de custos com testes para contemplar 50% da população com DENMO em vez de 32,9% utilizando 

a mesma estimativa de R$ 386,79 por teste. Neste cenário, o impacto de custos somente com o teste para detecção de 

anticorpos AQP4-IgG foi de R$ 889.588,20 em cinco anos (Tabela 30). Digno de nota, o primeiro ano de estimativa de 

população ativa considera a prevalência da população que já poderia ter o diagnóstico confirmado, enquanto a estimativa 

dos anos de 2026 a 2029 considera a incidência de DENMO de 0,278 casos por 100.000 habitantes. 

Tabela 30. Custos com testes para detecção de anticorpos AQP4-IgG para 50% da população com DENMO. 

 
 

2025 2026 2027 2028 2029 

População com doença 
ativa 

1314 244 246 248 249 

Custo Teste AQP4+ - 
População com Doença 
Ativa 

R$ 508.114,17 R$ 94.283,49 R$ 95.035,24 R$ 95.739,62 R$ 96.415,68 

Fonte: Elaboração própria conforme planilha de impacto orçamentário do demandante. 

 

b) Equidade 

O demandante destaca a equidade como um critério relevante para tomada de decisão pela Conitec a ser 

considerado na presente avaliação. Além disso, enfatiza que a doença é um exemplo de impacto das desigualdades sociais 

na saúde, ressaltando que a DENMO atinge desproporcionalmente populações mais vulneráveis, como mulheres negras, 

reforçando a necessidade de incorporar aspectos de equidade na análise. 

 

c) Desafios de valorar doenças ultrarraras 

O demandante argumenta que não há limiar de disposição a pagar para doenças ultrarraras, considerando a 

definição de um caso a cada 50.000 pessoas, critério no grupo de pessoas com DENMO soropositivos para AQP4+ se 

enquadra. Além disso, ressalta que análises de custo-utilidade podem subestimar o impacto de tecnologias para doenças 

raras, pois não refletem o ônus significativo sobre os cuidadores e a sociedade devido aos altos custos de cuidados a longo 

prazo e à necessidade de profissionais altamente especializados. O demandante também discute uma limitação de 

análises econômicas, argumentando que todos os AVAQs são valorizados de forma igual, um viés que penaliza as 



 

91 

avaliações de doenças ultrarraras e falha em refletir o consenso social mais amplo sobre seu valor e os imperativos éticos 

para abordar condições graves e raras 123.  

 

Comentários do Nats 

A Conitec adota o conceito de limiar de disposição para avaliar o custo de oportunidade associado ao 

investimento de uma nova incorporação de tecnologia, considerando o impacto sobre os recursos do sistema de saúde e 

os ganhos em saúde obtidos. No entanto, no caso de doenças ultrarraras, a regulamentação vigente explicitamente 

declara que não estabelece um limiar, reconhecendo que essas tecnologias devem ser avaliadas com critérios específicos 

e diferenciados. Ainda, o processo decisório da Conitec não se limita ao valor de referência do limiar, considerando 

múltiplos critérios, como valores sociais, equidade e questões éticas, não necessariamente quantificáveis. Dessa forma, a 

relação entre a RCUI e o limiar de custo-efetividade não constitui um critério absoluto, seja para justificar a incorporação 

de uma tecnologia ou para fundamentar sua não incorporação. 

 

d) Comparação entre satralizumabe e inebilizumabe 

No documento de contribuição, foi destacada a comparação de custos entre satralizumabe e inebilizumabe: 

“Durante a 136ª Reunião Ordinária da Conitec foi mencionado que o custo de tratamento com satralizumabe é superior 

ao de inebilizumabe, avaliado anteriormente pela Conitec. Vale ressaltar que a proposta de incorporação destes 

medicamentos considera modelos de venda distintos, com diferenças em relação à incidência de impostos. Visando 

garantir isonomia fiscal, sugere-se a comparação de todos os medicamentos na mesma base fiscal. Para fins de simulação, 

considerou-se o cenário assumindo todos os medicamentos onerados com ICMS 18%. Considerando o preço proposto para 

inebilizumabe na CP nº 20/2024 (38) (ICMS 18% - R$ 175.137,60/unidade) e a presente proposta de preço para 

satralizumabe (ICMS 18%), os custos no primeiro ano de tratamento seriam de R$ 301.507,80 para satralizumabe e de R$ 

525.412,80 para inebilizumabe, e os custos anuais a partir do segundo ano seriam de R$ 261.306,76 e R$ 350.275,20, 

respectivamente. Desta forma, satralizumabe apresenta um custo de tratamento 30% menor, considerando-se o 

acumulado em cinco anos.” 

 

13.2.7 Considerações finais 

Como justificativas para a incorporação da tecnologia avaliada, os participantes destacaram o seu caráter inovador, 

a inexistência de medicamento incorporado no SUS com bula específica para a neuromielite óptica e a necessidade de 

ofertar tratamento capaz de evitar as falhas terapêuticas dos medicamentos off-label.  

O satralizumabe é referido como efetivo, seguro e facilitador de adesão devido ao seu uso subcutâneo. 

Considerando que o DENMO é uma doença extremamente grave e incapacitante e o uso da tecnologia diminuiria o risco 
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de surtos e a ocorrência de incapacidades físicas irreversíveis. Além disso, pelo fato de o DENMO atingir camadas 

vulneráveis da população brasileira, notadamente mulheres negras, o acesso ao medicamento seria um fator de maior 

equidade, relacionado ao direito constitucional à saúde.  

Os relatos sobre a experiência com a tecnologia avaliada destacam benefícios significativos em termos de 

efetividade, praticidade da administração, melhora de qualidade de vida, redução de custos para o sistema de saúde e 

segurança. Esses resultados, de acordo com participantes, reforçam a importância de avaliar o custo-benefício do 

medicamento, considerando não apenas sua eficácia clínica, mas, também, seu impacto na vida dos pacientes e na 

sustentabilidade do sistema de saúde. 

De modo geral, as outras tecnologias, alternativas ou complementares ao satralizumabe, são consideradas 

potencialmente efetivas (apesar da ausência de medicamento aprovado em bula para o tratamento da neuromielite 

óptica), mas foram associadas à existência de numerosos efeitos adversos. 

Na contribuição do demandante, as maiores alterações realizados na análise econômica e no impacto 

orçamentário foram o preço proposto para satralizumabe e a população abrangida pela tecnologia. O resultado da análise 

econômica atualizada apresenta uma RCUI aproximada de R$ 1,7 milhões/AVAQ. O parâmetro de maior impacto na 

análise de sensibilidade se manteve o hazard ratio para ocorrência de surtos, que pode elevar a RCUI a aproximadamente 

R$ 3,6 milhões/AVAQ.  

O novo impacto orçamentário estimado para incorporação do satralizumabe no período de cinco anos (2025-

2029) foi de aproximadamente R$ 247 milhões no cenário base do demandante e de R$ 387 milhões na reanálise pelo 

Nats. Ao considerar as incertezas na prevalência da DENMO, este valor pode superar R$ 875 milhões no período, sem 

considerar os custos de testagem para AQP4-IgG, estimados em R$ 889 mil reais em cinco anos. Aspectos como a 

disponibilização de testagem para AQP4-IgG e o esclarecimento de critérios de tratamento da DENMO a serem 

considerados na elaboração de um PCDT se fazem relevantes para melhor definir o escopo de utilização de satralizumabe 

e seu impacto orçamentário. 

 

14. DISCUSSÃO DA CONITEC NA APRECIAÇÃO FINAL 

Na 138ª Reunião Ordinária da Conitec, a discussão sobre a incorporação do satralizumabe para neuromielite 

óptica no SUS revelou um cenário complexo, onde a busca por tratamentos inovadores se confronta com as limitações 

orçamentárias do sistema de saúde. A apresentação da empresa demandante, Roche, detalhou dados clínicos e 

epidemiológicos, enfatizando a gravidade da doença e a urgência do tratamento para pacientes com doença ativa. A 

proposta incluía um desconto de 60% , sobre o Preço Fábrica (PF ICMS 18%), no preço do medicamento, buscando mitigar 

o impacto financeiro. No entanto, os membros do Comitê levantaram questionamentos cruciais sobre a definição precisa 

de "doença ativa" e a justificativa para a seleção do subgrupo de pacientes elegíveis. A RCUI foi considerada elevada, 

mesmo com o desconto oferecido, gerando preocupações sobre a sustentabilidade da incorporação. 
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A análise das contribuições da consulta pública revelou um alto apoio à incorporação, destacando a eficácia e a 

praticidade da administração subcutânea do medicamento. Contudo, a avaliação técnica do NATS reforçou as 

preocupações com a alta RCUI e o impacto orçamentário significativo. A discussão sobre o uso off-label de medicamentos 

também foi um ponto central, com ênfase na necessidade de evidências clínicas robustas para justificar tal prática e a 

importância de um Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas (PCDT) detalhado para orientar o tratamento. A questão 

do acesso desigual a tratamentos não disponíveis no SUS, influenciado por fatores socioeconômicos, foi levantada, 

evidenciando a complexidade do cenário. 

Apesar dos esforços da empresa em reduzir o preço do medicamento, o Comitê considerou aspectos cruciais, 

como o impacto orçamentário significativo e a incerteza quanto à população ativa que efetivamente se beneficiaria do 

tratamento. Além disso, foi ressaltada a necessidade de aguardar a recomendação do teste para identificação do 

anticorpo AQP4-IgG, em fase de consulta pública, que pode influenciar a seleção de pacientes e a efetividade das 

intervenções. 

Considerando as tecnologias já disponíveis para a doença e a identificação de novas tecnologias no 

Monitoramento de Horizontes Tecnológicos (MHT), a importância de avaliar todas as tecnologias de forma integrada no 

processo de elaboração de um PCDT foi destacada, visando favorecer negociações mais competitivas e a definição 

adequada das linhas de tratamento. 

 

15. RECOMENDAÇÃO FINAL DA CONITEC 

Após apreciação das contribuições recebidas na Consulta Pública, os membros do Comitê de Medicamentos da 

Conitec, na 138ª Reunião Ordinária, realizada no dia 12 de março de 2025, deliberaram, por maioria simples, recomendar 

a não incorporação do Satralizumabe para tratamento de DENMO em pacientes adultos e adolescentes a partir de 12 

anos de idade soropositivos para IgG anti-aquaporina-4 (AQP4-IgG) no SUS. Foi assinado o registro de deliberação nº 

987/2025. 

O comitê considerou alguns aspectos importantes, tais como o impacto orçamentário significativo, aliado à 

incerteza quanto à população ativa efetivamente beneficiada. Além disso, ressaltou-se a necessidade de aguardar a 

recomendação do teste para identificação do anticorpo AQP4-IgG, em fase de consulta pública, que pode influenciar a 

seleção de pacientes e efetividade das intervenções. Destacou-se também a importância de avaliar todas as tecnologias 

de forma conjunta no processo de elaboração de um PCDT, que será solicitado, o que pode favorecer negociações mais 

competitivos e adequada definição das linhas de tratamento, além da identificação de tecnologias no MHT, que poderá 

subsidiar futuras decisões de incorporação.  
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16. DECISÃO FINAL  

PORTARIA SECTICS/MS Nº 32, DE 9 DE MAIO DE 2025  

 

Torna pública a decisão de não incorporar, no âmbito do 

Sistema Único de Saúde - SUS, o satralizumabe para o 

tratamento de pacientes com distúrbio do espectro da 

neuromielite óptica.  

Ref.: 25000.113826/2024-44.  

A SECRETÁRIA DE CIÊNCIA, TECNOLOGIA E INOVAÇÃO E DO COMPLEXO ECONÔMICO-INDUSTRIAL DA SAÚDE DO 

MINISTÉRIO DA SAÚDE, no uso das atribuições que lhe conferem a alínea "c" do inciso I do art. 32 do Decreto nº 11.798, 

de 28 de novembro de 2023, e tendo em vista o disposto nos arts. 20 e 23 do Decreto nº 7.646, de 21 de dezembro de 

2011, resolve:  

Art. 1º Não incorporar, no âmbito do Sistema Único de Saúde - SUS, o satralizumabe para o tratamento de 

pacientes com distúrbio do espectro da neuromielite óptica.  

Art. 2º A matéria poderá ser submetida a novo processo de avaliação pela Comissão Nacional de Incorporação 

de Tecnologias no Sistema Único de Saúde - Conitec, caso sejam apresentados fatos novos que possam alterar o resultado 

da análise efetuada.  

Art. 3º O relatório de recomendação da Conitec sobre essa tecnologia estará disponível no endereço eletrônico: 

https://www.gov.br/conitec/pt-br.  

Art. 4º Esta Portaria entra em vigor na data de sua publicação.  

FERNANDA DE NEGRI 
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APÊNDICE A 

1. Estratégia de busca 

Para a elaboração desta seção, foram realizadas buscas estruturadas nos campos de pesquisa Cortellis™ – 

Clarivate Analytics, Espacenet (base de dados do Escritório Europeu de Patentes – EPO), PatentScope (base de dados da 

Organização Mundial da Propriedade Intelectual – OMPI); INPI (Instituto Nacional de Propriedade Industrial) e Orange 

Book (base de dados da Food and Drug Administration – FDA), a fim de localizar potenciais patentes relacionadas ao 

produto e a formulação dos medicamentos. A busca foi realizada em 04 de novembro de 2024, utilizando as seguintes 

estratégias de busca: 

(1) Cortellis e Orange book: ["satralizumab"] 

(2) Espacenet; PatentScope: número do depósito do documento de patente internacional. 

(3) INPI: número de depósito do documento de patente nacional. 

 

2. Patentes 

Para o medicamento satralizumabe, foram encontrados 2(dois) documentos patentários na base de patentes do 

INPI, como demonstrado na Tabela 14. 

Tabela 31. Documento de patente do medicamento satralizumabe depositados no INPI. 

Número do Depósito 
no INPI 

Título Titular Prazo de Validade 
 
Tipo de patente 

PI0905076 
Anticorpo anti-receptor de IL-6, 
gene e composição farmacêutica 
compreendendo o mesmo 

Chugai Seiyaku 
Kabushiki Kaisha (JP) 

25/09/2029 
Produto 
(macromolécula)(a) 

BR112017014067 
Usos de um anticorpo receptor 
de il-6 para no tratamento de 
doenças relacionadas a IL-6 

Chugai Seiyaku 
Kabushiki Kaisha (JP) 

26/02/2036 
Novo uso(b); 
Formulação(c) 

(a)Produto (Macromolécula) - Produtos de moléculas grandes (uma proteína, um polissacarídeo ou um polinucleotídeo). Inclui patentes que divulgam 
extratos naturais sem revelar quaisquer novos compostos químicos. (b)Novo Uso - Novo uso de um composto existente para tratar uma doença 
(também conhecido como "método de tratamento"). (c)Formulação - Formulações de compostos existentes, métodos de preparação de formulação, 
estágios de processamento do composto "bruto" à formulação finalizada, tecnologias relacionadas à modificação da farmacocinética.(Fonte: Cortellis 
Intelligence) 

 

Vale lembrar que, a partir do ato da concessão, se configura o direito exclusivo, que terá sua vigência contada a 

partir da data do depósito do pedido (art. 40, Lei nº 9.279/1996), e confere ao titular o direito de impedir terceiro, não 

autorizado por ele, de produzir, usar, colocar à venda, vender, importar, produto objeto de patente ou processo ou 
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produto obtido por processo patenteado, sob pena de sanções civis e penais, de acordo com as prerrogativas e limitações 

previstas na Lei nº 9.279/1996 (Lei de Propriedade Industrial - LPI) com o disposto no art. 42 da Lei nº 9.279/1996. 

Isto é, a Lei concede ao titular de uma patente a exclusividade de exploração da sua tecnologia em todo território 

nacional até que o objeto protegido torne-se de domínio público, seja pelo fim da sua vigência, desistência do titular em 

mantê-la vigente ou por uma decisão transitada em julgado que considere a patente nula. 

É sobremodo importante ressaltar nesse contexto que a restrição não se aplica aos atos praticados por terceiros 

com finalidade experimental, relacionados a estudos ou pesquisas científicas ou tecnológicas, à produção de informações, 

dados e resultados de testes, visando à obtenção do registro de comercialização, no Brasil ou em outro país, para a 

exploração e comercialização do produto objeto da patente após a expiração da vigência (incisos II e VII do art. 43 da Lei 

de Propriedade Industrial – LPI). 

 

CORTELLIS COMPETITIVE INTELLIGENCE. Clarivate Analytics. Thomson Reuters.  Disponível em: 
https://www.cortellis.com/intelligence/login.do. Acesso em 25 de nov. de 2024. 

EPO. European Patent Office. Disponível em https://worldwide.espacenet.com/advancedSearch?locale=en_EP. Acesso 
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INPI. Instituto Nacional da Propriedade Industrial. Disponível em 
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