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MARCO LEGAL

A Lei n2 8.080, de 19 de setembro de 1990, estabelece, em seu art. 19-Q, que a incorporagdo, a exclusdo ou a
alteracdo de novos medicamentos, produtos e procedimentos, bem como a constituicdo ou alteracdo de protocolo clinico
ou de diretriz terapéutica sao atribuicdes do Ministério da Saude (MS). Para cumprir essas atribui¢Ges, o MS é assessorado

pela Comiss3o Nacional de Incorporac3o de Tecnologias no Sistema Unico de Satde (Conitec).

A analise da Comissao deve ser baseada em evidéncias cientificas sobre eficacia, acurdcia, efetividade e seguranca
da tecnologia, bem como a avaliacdo econdmica comparativa dos beneficios e dos custos em relagcdo as tecnologias ja
incorporadas. A tecnologia em saude deve estar registrada na Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa) e, no caso

de medicamentos, ter o preco regulado pela Camara de Regulacdo do Mercado de Medicamentos (CMED).

Em seu art. 19-R, a legislacdo prevé que o processo administrativo devera ser concluido em prazo nao superior a
180 (cento e oitenta) dias, contado da data em que foi protocolado o pedido, admitida a sua prorrogagao por 90 (noventa)

dias corridos, quando as circunstancias exigirem.

A Conitec é composta por Secretaria-Executiva e trés comités: Medicamentos, Produtos e Procedimentos e
Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas. O Decreto n° 7.646, de 21 de dezembro de 2011, e o Anexo XVI da Portaria
de Consolidagdo GM/MS n2 1, de 28 de setembro de 2017, regulamentam as competéncias, o funcionamento e o processo
administrativo da Comissao. A gestdo técnica e administrativa da Conitec é de responsabilidade da Secretaria-Executiva,

que ¢é exercida pelo Departamento de Gestdo e Incorporacdo de Tecnologias em Saude (DGITS/SCTIE/MS).

Os Comités sdo compostos por quinze membros, um representante de cada Secretaria do Ministério da Saude —
sendo presidido pelo representante da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovacdo em Saude (SCTIE) — e um
representante de cada uma das seguintes instituices: Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa), Agéncia Nacional
de Saude Suplementar (ANS), Conselho Nacional de Saude (CNS), Conselho Nacional de Secretdrios de Saude (CONASS),
Conselho Nacional de Secretarias Municipais de Satide (CONASEMS), Conselho Federal de Medicina (CFM), Associagdo
Médica Brasileira (AMB) e Nucleos de Avaliagdo de Tecnologias em Saude (NATS), pertencentes a Rede Brasileira de

Avaliacdo de Tecnologias em Saude (Rebrats).

O Comité de Produtos e Procedimentos é responsavel por analisar: (a) equipamento, dispositivo médico,
aparelho, material, artigo ou sistema de uso ou aplicagdo médica, odontoldgica ou laboratorial, destinado a prevencao,
diagnodstico, tratamento, reabilitagdo ou anticoncep¢do e que ndo utiliza meios farmacoldgicos, imunoldgicos ou
metabdlicos para realizar sua principal fungcdo em seres humanos, mas que pode ser auxiliado por esses meios em suas

fungdes; e (b) o detalhamento do método, do processo, da intervengdo ou do ato clinico que sera realizado no paciente

SOVERND FEDERAL

% Conitec g\ )Y

usiko ¢ srcougTEUGEo



por um profissional de saude, com a finalidade de prevencao, diagndstico, tratamento ou reabilitacdo na linha de cuidado

do paciente.

Todas as recomendacdes emitidas pelos Comités sdo submetidas a Consulta Publica (CP) pelo prazo de 20 (vinte)
dias, exceto em casos de urgéncia quando o prazo podera ser reduzido a 10 (dez) dias. As contribui¢es e sugestbes da
consulta publica sdo organizadas e avaliadas pelo Comité responsavel, que emite deliberagao final. Em seguida o processo
é enviado para decisdo da Secretdria de Ciéncia, Tecnologia e Inovacdao em Saude, que pode solicitar a realizagdo de

audiéncia publica. A portaria deciséria é publicada no Diario Oficial da Unido.
AVALIACAO DE TECNOLOGIAS EM SAUDE

De acordo com o Decreto n2 11.358, de 2023, cabe ao Departamento de Gestdo e Incorporacdo de Tecnologias
em Saude (DGITS) subsidiar a Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovacdo em Saude (SCTIE) no que diz respeito a
alteracdo ou exclusdo de tecnologias de satide no SUS; acompanhar, subsidiar e dar suporte as atividades e demandas da
Conitec; realizar a gestdo e a andlise técnica dos processos submetidos a Conitec; definir critérios para a incorporacao
tecnoldgica com base em evidéncias de eficacia, seguranca, custo-efetividade e impacto orcamentario; articular as a¢des
do Ministério da Saude referentes a incorporacdo de novas tecnologias com os diversos setores, governamentais e ndo

governamentais, relacionadas com as prioridades do SUS; dentre outras atribuicoes.

O conceito de tecnologias em salde abrange um conjunto de recursos que tem como finalidade a promocao da
saude, prevencdo e tratamento de doencas, bem como a reabilitacdo das pessoas, incluindo medicamentos, produtos
para a saude, equipamentos, procedimentos e sistemas organizacionais e de suporte por meio dos quais a atencdo e os

cuidados com a saude sao prestados a populagdo.

A demanda de incorporagao tecnologia em saude a ser avaliada pela Conitec, de acordo com o artigo art. 15, § 1¢
do Decreto n? 7.646/2011, deve apresentar nimero e validade do registro da tecnologia em satide na Anvisa; evidéncia
cientifica que demonstre que a tecnologia pautada é, no minimo, tao eficaz e segura quanto aquelas disponiveis no SUS
para determinada indica¢do; estudo de avaliagdo econ6mica comparando a tecnologia pautada com as tecnologias em
saude disponibilizadas no SUS; e preco fixado pela Cdmara de Regulacdo do Mercado de Medicamentos (CMED), no caso

de medicamentos.

Dessa forma, as demandas elegiveis para a avaliacdo pelo DGITS sdo aquelas que constam no Decreto n2
7.646/2011 e devem ser baseadas nos estudos apresentados que sdo avaliados criticamente quando submetidos como

propostas de incorporacgao de tecnologias ao SUS.

SOVERND FEDERAL

% Conitec g\ )Y

usiko ¢ srcougTEUGEo



LISTA DE FIGURAS

Figura 1. Formas de isolamento da membrana amniGtiCa.......cccoeecuieriiiiiii i e e e 25
LISTA DE QUADROS

(O[UETo [ T B S Tol s - R LYol a1 Tor- e o IR A=Yl g L] To Y= - PSRRI 23
Quadro 2. Custos do tratamento de afec¢Ges oculares (pterigio e ceratite infecciosa) disponiveis no SUS............cc........ 26
Quadro 3. Caracteristicas das avaliag0es ECONGMICAS. ....cccuiiiieiiieeeeiiieeeecite e e este e e e eeteeeeeebreeessataeeesssseeesasteeesassseesassneenan 30
Quadro 4. Custos estimados para aplicagdo N0 MOdel0 ECONGMICO .....cceecuiiiieeiiiieecceee e et e et e e e et e e e e aaeeeeas 31
Quadro 5. Custos estimados para aplicagdo no modelo econémico de acordo com a Portaria GM/MS n2 8.244............. 32

Quadro 6. Argumentos favordaveis a incorporacao do transplante de membrana amniédtica nas contribui¢Ges recebidas
N@ CP NQ O5/2026. .....eeiieiieeeeteete ettt ettt sttt et e ae et e s bt e at et e she e teabeeat e beeaeene e bt eat e eeeaeenteebeeatenbeeheense bt ensenbesatentesbeentenbesaeenes 43
Quadro 7. Trechos ilustrativos de opiniées dos participantes da CP n2 05/2026 sobre efeitos positivos/facilidades e
efeitos negativos/dificuldades relacionados a tecnologia avaliada. ..........cceeeeueiieiiiiiiiiee e 44

Quadro 8. Efeitos positivos e facilidades/efeitos negativos e dificuldades de outras tecnologias para o tratamento de

afeccBes oculares, segundo as contribuicdes recebidas Na CP N2 05/2026. .......ccueeveeireerreeieesieeereeereesreesteesseeseesseeseenses 46
LISTA DE TABELAS
Tabela 1. Caracterizacdo geral dos respondentes que enviaram contribui¢cdes na Consulta Publica n2 05/2026. ............. 41

SOVERMO FEDERAL

% Conitec Y L XY T

URIED E AECONETRUCAD



SUMARIO

1. APRESENTAGAD ...ttt ettt ettt et e et e st et et et et et et e se et ese et ese et es s st esestest et estesessssessese st esetesesaesessessseaneas 7
2. CONFLITO DE INTERESSES.....cottiotiiiiittiiiee ettt s e ettt e s s e e e e et aab s e e e e e e ea e baa e e e e e e e e eaaaaeseeeeeeenesanaeseeesanessnanns 7
3. RESUMO EXECUTIVO ittt e ettt es s s e e e e et taaaee s s e e e e et aaba s e e e e e e aaabaa e s e e e s e e eaaaaseeeaeeenssanaaeseeesanessnnnns 8
O | N 00 ] 51067V RO 12
4.1 Aspectos clinicos e epidemioldgicos da dOBNEGA .....covuiiiiiiciiiie e e s s e e s ssaree e e snes 13
I A Y o4 o N o] o - [ o T PSPPI 13
4.1.2 Ulcera de COrNea NF0 CICALMZANTE .....cvcvevevevevereverereteteteeceeeeeeeeesesesesesesesesesesesetesesesesesesesesessssssassssesesenaes 14
R Y (W = Tor- To o - [ ol ] o =T RPN 14
O Y '] o] =] -1 o TSP 15
o R 0= - | 11 L PSSO PO PP PPTPPUTTPOPIRE 15
4.1.6 Queimaduras oculares (tErmicas € QUIMICAS) .. .uuieiiruuereeiiieeeeiireeeeeiieeeeereeeeesreeeeeareeeeesabeeaeennseeesennsenas 16

i A N Y =10 L=l Co J g =Yole) g g 1T o Ve - o fo TS 16
L N =Y =T T T 4 =1 T T SRR 17
4.2.2 Ulcera de COrNea NA0 CICALIIZANTE .....c.cveveveveveverereteteteeeeeeeeeasesesesesesesesesesesesesesesesesesesesesesesssssssssssesssesaes 17
L R < ¥ - Tor- To o - [ @e Yo =T [P RPN 17
A 0] o] =1 -1 o TSR 18
R O] - | 1) (TP PP PPPTPPPTPROPIRE 18
4.2.6 Queimaduras oculares (tErmicas @ QUIMICAS)......cccveeieieiiieeeiieeireeeieeesteeesteeesareesseeesareeeseeessseesseeessnes 18

4.3 Tratamentos disponiveis no Sistema Unico de SaUde (SUS).......cvevveveieieirieeieeieieeeeeeeeesesesessssssesesesessnns 19
4.4 RecomMeNdagOes iNtEINACIONATS ...uviiiiciiieeieiieeeeeiee e s ettt e e sttt e e e setteeeessbeeeessbteeeesaseeeesssteaessssseeessnsseeessnsseeesanne 20
4.5 Justificativa da demanda e consideracées da area técnica do Ministério da Saude.........cccoveeeeeeeivicnnnnennnn. 20
4.6 Avaliag0es anteriores da CONEEC. . .iiiiuiiiiiiiieee ittt e ettt e e tte e e e et e e e e sbteeeesbteeessbtaeessnstaeessnsraeesannes 22

5. TECNOLOGIA ...ttt ettt ettt ettt e s et sttt e bte e sttt e sabeesabeesabeeesabeesabbeeabeesabaeeabeesabeesabeeesabaesabaeennsaesasaeenanes 23
S R TCTolo N eI deT o Jo I de N o 1= IF- IR =T ol a[o] (o} -{ - PSP 25
5.2 CUSEO 0O LratamENtO .. .ceeiiiieiiieeiee ettt ettt ettt ettt e st e st e e sab e e sabe e e sabeesabaessabeesabaeesabeesabaeenteesabaeennnes 26

6. EVIDENCIAS CLINICAS ....vveieeteireeieiseietsssete sttt sttt bbbttt s bbb s bbb b s s bbb st s s st snsee 26
6.1. Efeitos desejaveis da tECNOIOZIA .......uii i et e e et e et e e e et e e e e eate e e e e bae e e e nraeas 27

@ Lot | 1 g - [or- o J PR 27
V=Y a o= e E I Tl [ Yo LI U - | RSP 27

6.2. Efeitos indesejaveis da tECNOIOZIA .. ..ccucuiii ittt e e e e e be e e e e atae e e e nbae e e e araeas 28

[ UTolo T =T e[ T o [T o <Y =1 TSP 28
YT ] o L To AV =T Yo L3PPSR PPPRTUPPPPRN 28

6.3 Certeza geral da @VIdENCIa (GRADE) ....ccocuiii ittt tte e e e tte e e e et e e e e att e e e eeabae e e eeabaeeeenabaeeeennsenas 28
6.4 Balanco entre efeitos desejaveis € INAESEJAVEIS.........eeiicciie i et e et e e e tee e e e ba e e e e aaeeas 29

7. EVIDENCIAS ECONOMICAS .....couveiveieiieiiisieseie sttt sasse st bbb ssse bbb s s st b st se b st s s s s ssnaeee 30
A N A\ | [ - Yok T 3 sfole] g Vo] o Yo} TR PRSP 30
A A 1111 k1ot o ol fof- [ 41T 1 - | o To R0 SRS 33
8. ACEITABILIDADEL.......ciiittiiite ettt ettt ste e sttt e st e e sttt e sabeesabae s bbeesabaeebbeesabeesabbeesabaesabaessbeesabaesnnbeesaseesnaseessaeanss 34
9. IMPLEMENTAGAQ E VIABILIDADE.........cuieieteteteieteteteeeeteteeeeseseseasesesese s eseseseasssesese s et esesessasesesessesesessssesesessasesesens 35
10. RECOMENDAGCOES DE OUTRAS AGENCIAS DE ATS.....vvieeeeeeeeeeeeeeeseeaetesesesesssssesesesesssssssesesssesssssssssssessssnans 37
11. CONSIDERAGOES FINAIS ....oouevereteeiteteteteteteteteetetetesesesesesesesesesssesesessasesesesessesesessasesesesssesesessssasesessnsesesessasnas 37
12. PERSPECTIVA DO PACIENTE ...coiitttiitttiriee ettt ettt e sttt esiteesiteesbaeesabeesbaeesataessbaeesasaesabaessseesnsaeesaseesnsaesnssessnseesnases 39
13. DISCUSSAQ PRELIMINAR DA CONITEC......ocuitiuiierererieereteseeseseseseesesesesssesesesssseseseseasssesesssesesessssssesessnsssesesssanes 39
14. RECOMENDAGAO PRELIMINAR DA CONITEC......cuiuiiiereteuiietereteetesesessesesesesssesesesesssesessssesesesssesesesssesesesssanes 40
15, CONSULTA PUBLICA ....ovvveeeeeetetete ettt tes s et st s sa s eses s s s s saeseseses s ssass st et essssasassetasassssasansesasesasanans 41
15.1 Andlise qualitativa das CONTIHDUICOES ......cccocuiiiieiiee et e e et e e e e eare e e e e abee e e enreeas 41

SOVERND FEDERAL

% Conitec g\ )Y

usiko ¢ srcougTEUGEo



15.2 ContribuigBes tECNICO-CIENTIFICAS ... .iiiiieiiie e e e e et ae e st e e re e e ate e sraeesnreean 47
15.3 Avaliagao global das CONtIIDUIGOES ....ccvviiiieiiiie ettt e e e s sbae e e s sbee e e s sbteeessantaeessanes 49
16. DISCUSSAO FINAL DA CONITEC. ..o iuiiitieieeeeteeteeeeeeeeeteesseessetessese e stestesessssestesessesessessssessssassssessssessesessssessesessns 50
17. RECOMENDAGAO FINAL DA CONITEC.....ciitetiueeiereteteeeteteteesetetessesesesessesesesesssesesesssesesesssesesessssasesesessssesesssanes 51
ANEXO 1 - SINTESE DE EVIDENCIAS ..ottt ettt s st ss st s st sse st essessnes 60
ANEXO 2 - AVALIAGCAO ECONOMICA .....ovveeeeeeeetee ettt sae et sa s et s s sass st st sss s sastesesssassssnasaesasanas 92
ANEXO 3 — ANALISE DE IMPACTO ORGAMENTARIO .......cuouivevieieereeteteteeeeeseesaeseeesesesseeaesesesesesesassesssesssssassssesesnas 116

SOVERND FEDERAL

. ‘
‘ﬁ.-*h-m.ﬁ 5"5+ T e “-rl-

usiko ¢ srcougTEUGEo



1. APRESENTACAO

Este Relatério se refere a avaliagao da incorporagao do transplante de membrana amniética para o tratamento
de afec¢Oes oculares, demandada pela Coordenagao-Geral do Sistema Nacional de Transplantes do Departamento de
Atencdo Especializada e Tematica da Secretaria de Atencdo Especializada a Saldde do Ministério da Saude
(CGSNT/DAET/SAES/MS). Os estudos que compdem este Relatério foram elaborados pelo Nucleo de Avaliacdo de
Tecnologias em Saude do Instituto Central do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sdo
Paulo (NATS/HC-FMUSP), em parceria com a Secretaria-Executiva da Conitec, com o objetivo de avaliar eficacia,
efetividade, seguranca, custo-efetividade e impacto orcamentdrio do transplante de membrana amniética, para a

indicacdo solicitada, na perspectiva do SUS.
2. CONFLITO DE INTERESSES

Os autores declaram que ndo possuem conflitos de interesses com a matéria.
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3. RESUMO EXECUTIVO

Tecnologia: Transplante de membrana amnidtica
Indicagao: Membrana amnidtica no tratamento de afecgdes oculares
Demandante: Secretaria de Atenc¢do Especializada a Satide do Ministério da Saude (SAES/MS).

Introdug¢do: A membrana amnidtica (MA) é a parte interna da placenta. Ela tem sido usada terapeuticamente desde o
inicio do século XX. As propriedades bioldgicas da MA incluem efeitos imunomoduladores, antimicrobianos,
antinflamatérios, antiangiogénicos e de promocdo do crescimento tecidual. Devido a essas propriedades, o transplante
de MA (TMA) tem sido empregado para o tratamento de diversas patologias, como feridas, Ulceras, queimaduras e
aderéncias, inclusive em afec¢des oculares. No tratamento das afec¢des oculares, o TMA tem se destacado por favorecer
a reparagado tecidual e a recuperacdo funcional da superficie ocular. Os desfechos clinicos mais frequentemente
observados incluem a melhora da cicatrizacdo e da epitelizacdo corneana, aspectos que contribuem diretamente para a
restauracdo da integridade anatdomica e fisioldgica da cornea. Além disso, o TMA esta associado a diminuicdo da
recorréncia de lesGes oculares, e a melhora da acuidade visual, decorrente da menor formacdo de cicatrizes e da
preservacao da transparéncia corneana. Esses beneficios fazem do TMA uma opc¢ao terapéutica para o manejo de diversas
lesdes oculares, especialmente aquelas com risco de complicages ou resisténcia a tratamentos convencionais.

Pergunta de pesquisa: O transplante de membrana amnidtica é eficaz e seguro no tratamento de pacientes com afec¢des
oculares?

Evidéncias clinicas: Foram incluidos sete ensaios clinicos randomizados (ECR) que avaliaram o TMA comparada a enxerto
de conjuntiva com resultados de cicatrizacdo, acuidade visual, recorréncia de pterigio e eventos adversos nas popula¢des
de pterigio e ceratite infecciosa. Para ampliar as evidéncias, buscaram-se também estudos observacionais, mas nenhum
atendeu aos critérios de elegibilidade da PICO. Em pacientes com pterigio, ndo houve diferenca de efeito entre as
tecnologias no tempo médio de cicatrizacdo, na taxa de cicatrizacdo em 7 dias e em 14 dias, na acuidade visual, recorréncia
de pterigio, na ocorréncia de infec¢do total e formagao de simbléfaro, sendo a certeza da evidéncia classificada como
moderada para taxa de cicatrizacdo do pterigio e baixa para os demais desfechos. Em pacientes com ceratite infecciosa
nao houve diferenca de efeito entre os grupos de comparag¢do no tempo médio de epitelizacdo, na taxa de acuidade visual
e na ocorréncia de infecgao bacteriana, sendo a certeza da evidéncia classificada como baixa para todos os desfechos.

Avaliacdo econdmica: Foi realizada uma Analise de Custo-Minimizagcdo para avaliar o uso do transplante de membrana
amnidtica (TMA) no tratamento de pterigio primario e ceratite infecciosa sob a perspectiva do SUS e considerando
equivaléncia clinica entre o TMA e os tratamentos padrdo, conforme evidéncias disponiveis. A analise incluiu apenas
custos médicos diretos e adotou horizonte temporal de 30 dias, sem aplicacdo de taxa de desconto. No cenario base, o
custo médio por paciente foi de RS 445,83 para pterigio e RS 536,55 para ceratite infecciosa, enquanto os custos dos
tratamentos padr3o foram de RS 401,82 e RS 472,54, respectivamente, resultando em custos incrementais de RS 44,01
por paciente no pterigio e RS 64,01 na ceratite infecciosa. No cendrio com valores definidos pela Portaria GM/MS n2
8.244/2025, os custos do TMA foram estimados em RS 866,73 para pterigio e RS 957,45 para ceratite, com custos
incrementais de RS 464,91 e RS 484,91 respectivamente.

Andlise de impacto orcamentario: A Analise de Impacto Orcamentdrio foi conduzida na perspectiva do SUS, com
horizonte temporal de cinco anos. A populagao elegivel foi estimada a partir de registros de procedimentos nos sistemas
SIA/SUS e SIH/SUS, com projecdo populacional baseada em dados do IBGE. Considerou-se capacidade limitada de oferta
da tecnologia (1.800 fragmentos de membrana amnidtica de 9 cm? por ano) e incorporacdo gradual com crescimento
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anual de 5% a partir do segundo ano. Para o pterigio, o impacto orcamentario incremental anual variou de RS 71.296,20
no primeiro ano a RS 113.639,01 no quinto ano, com impacto acumulado de RS 436.842,51 em cinco anos no cenario
base. No cenario com valores da Portaria GM/MS n2 8.244/2025, o impacto incremental anual variou de RS 753.154,20 a
RS 1.200.452,48, totalizando RS 4.614.688,76 em cinco anos. Para a ceratite infecciosa, o impacto orcamentario
incremental anual variou de RS 11.521,80 no primeiro ano a RS 14.146,21 no quinto ano, com impacto acumulado de RS
64.010,00 em cinco anos no cendrio base. No cendrio pds-Portaria, o impacto incremental anual variou de RS 87.283,80
a RS 107.165,11, totalizando RS 484.910,00 em cinco anos.

Recomendag6es internacionais: Foi realizada uma busca na base de dados da Rede Internacional de Agéncias para
Avaliacdo de Tecnologia em Saude (INATHA) com termos especificos relacionados a afec¢bes oculares, resultando na
identificagdo de uma recomendac¢ao do "Medical Services Advisory Committee" do Governo Australiano sobre o uso da
membrana amnidtica (MA) para tratar disturbios oculares e feridas. A revisdo incluiu 15 ensaios clinicos com evidéncias
de baixa qualidade, alto risco de viés e variacao nos resultados entre subpopulacdes. O comité destacou a necessidade
de avaliar a MA separadamente para condi¢cdes agudas e crénicas e levantou incertezas sobre sua eficdcia e seguranca
comparada ao tratamento padrdo, embora reconhecendo potenciais beneficios em subpopulagdes especificas. Buscas
semelhantes em outras agéncias (NICE, HAS, IQWIG, SMC, SBU, AHRQ, CENETEC, IETS e CDA-AMC) nao identificaram
documentos relevantes sobre essa tecnologia.

Monitoramento do horizonte tecnolégico: O monitoramento do horizonte tecnolégico (MHT) busca identificar
tecnologias novas ou emergentes que possam ser competidores da tecnologia em avaliacdo. Nos casos de avaliagdo de
procedimentos nos quais ndo existam tecnologias correlacionadas, ndo sdo conduzidos estudos de MHT, por estarem fora
do seu escopo. Por esse motivo, ndo foi conduzido estudo de MHT para esta analise de incorporacao.

Consideragoes finais: As evidéncias disponiveis indicam que o TMA apresenta eficacia semelhante ao tratamento padrdo
para pterigio e ceratite infecciosa, sem diferenca significativa entre os desfechos analisados, sendo a certeza das
evidéncias moderada a baixa. Do ponto de vista econ6mico, o TMA representa um custo incremental, porém menor
guando considerado o cenario da portaria GM/MS n?2 8.244 de setembro de 2025; o que também refletiu numa reducgéo
do impacto or¢amentario.

Perspectiva do paciente: A Chamada Publica n? 43/2025 esteve aberta durante o periodo de 6/5/2025 a 15/5/2025 e
recebeu nove inscri¢gdes. No relato, a participante mencionou que possui a condigdo de saude e tem experiéncia com a
tecnologia em avaliagdo. Devido a sindrome de Stevens-Johnson (SSJ), desde 2014 teve diversas reagGes quimicas na
regido ocular e, pela caracteristica das lesGes, a Unica opg¢do terapéutica disponivel é o transplante de membrana
amnidtica. Nos uUltimos dez anos realizou o procedimento oito vezes, relatou passar por uma boa recuperagdo, sem
eventos adversos, e ter ganhos na funcionalidade e clareza da visao.

Discussdo Preliminar da Conitec: A Conitec avaliou as evidéncias sobre o transplante de membrana amnidtica em
afecgBes oculares avaliadas e identificou desempenho semelhante as alternativas terapéuticas atualmente disponiveis,
com perfil de seguranga compativel. A tecnologia pode representar opc¢do terapéutica relevante em afecgdes oculares
diversas e contribuir para a regulamentacdo, o financiamento e a padronizacdo do acesso no SUS.

Recomendacao Preliminar da Conitec: Os membros do Comité de Produtos e Procedimentos da Conitec presentes na
1472 Reunido Ordindria, realizada no dia 12/12/2025, deliberaram, por unanimidade, encaminhar o tema a consulta
publica com recomendacédo preliminar favoravel a incorporac¢do do transplante de membrana amniética (TMA) para o
tratamento de pacientes com afecgdes oculares. Considerou-se a eficicia e a seguranca do TMA compativeis as
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alternativas terapéuticas disponiveis e o potencial para atender afec¢des oculares diversas, além de contribuir para a
regulamentacdo, o financiamento e a organizacao da oferta assistencial no SUS.

Consulta publica: Foram recebidas 52 contribui¢es na Consulta Publica n2 05/2026, realizada no periodo de 13/01/2026
a 02/02/2026, das quais 46 foram consideradas validas. Todos os participantes manifestaram-se favoravelmente a
incorporacdo do transplante de membrana amnidtica. Entre os argumentos apresentados, destacaram-se a efetividade,
0 acesso a tecnologia pelo SUS, o reconhecimento internacional das evidéncias, a seguranca e o aumento da qualidade
de vida do paciente. Sobre os efeitos positivos, além dos citados anteriormente, também foram mencionados a reducao
de inflamacgdo e infecgGes secundarias, a promocdo de melhor cicatrizagdo, o aumento de opg¢des terapéuticas para casos
graves e agudos, a alta tolerabilidade e a facilidade de manejo. Quanto aos efeitos negativos, foram referidos a dificuldade
de acesso, a necessidade de repeticdo do procedimento, a dificuldade de armazenamento e a necessidade de
regulamentacdo do uso. No que diz respeito a experiéncia com outras tecnologias, a reabilitagdo visual, o reparo tecidual
parcial ou total, o uso como tratamento complementar e a disponibilidade de insumos foram referidos como efeitos
positivos. O risco de rejeicao, as limitacdes de quantidade de material disponivel para recobrimento, o carater paliativo e
nao curativo, a efetividade limitada e a dificuldade logistica foram elencadas como efeitos negativos. Foram apresentadas
referéncias cientificas complementares sobre o uso da membrana amnidtica em diferentes condi¢des oftalmolégicas,
incluindo séries de casos, revisdes sistemadticas e revisdes narrativas. De modo geral, os estudos descreveram
propriedades regenerativas, anti-inflamatadrias e antifibrdticas da membrana amnidtica, além de possiveis beneficios na
cicatrizacdo da superficie ocular e na recuperacao tecidual. Por fim, também foram mencionados aspectos operacionais,
como dificuldade de acesso, necessidade de regulamentacdo, armazenamento do material e, em alguns casos,
necessidade de repeticdo do procedimento.

Discussdo final da Conitec: O TMA foi anteriormente apreciado para pacientes com feridas crénicas e pé diabético,
momento em que foi rememorada a recente incorporagdo para pacientes com queimaduras, a infraestrutura ja existente
de bancos de tecidos, equipe e logistica, favorecendo a ampliacdo de uso para afec¢des oculares, com compartilhamento
de custos e maior acesso no SUS. Considerou-se a existéncia de 13 bancos de multitecidos habilitados no Sistema Nacional
de Transplantes, dos quais trés disponibilizam a membrana amniética, prevista na tabela do SIGTAP com indicagdo para
gueimaduras, com transporte gratuito pela Central Nacional de Transplantes, doa¢do voluntaria e processamento
financiado pelo SUS, garantindo acesso seguro mediante solicitagdo a bancos habilitados. Foi esclarecido que as
evidéncias complementares apresentadas buscavam fortalecer a andlise técnica, sob a perspectiva que outras afec¢des
oculares ou comorbidades de perfil semelhante também poderiam se beneficiar do TMA.

Recomendacdo final da Conitec: Os membros do Comité de Produtos e Procedimentos, presentes na 1492 Reunido
Ordinaria, realizada no dia 06/03/2026, deliberaram, por unanimidade, recomendar a incorpora¢do do transplante de
membrana amnidtica para o tratamento de pacientes com afec¢Ges oculares. Considerou-se os potenciais beneficios
clinicos e econdbmicos da membrana amnidtica e o aproveitamento da infraestrutura existente para a ampliagdo de seu
uso nos transplantes. Foi assinado o Registro de Deliberagdo n2 1.094/2026.
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Compéndio Economico

Pterigio

RS 445,83

Ceratite infecciosa

RS 536,55

Pterigio

RS 44,01 de custo incremental comparado ao tratamento padrdo
Ceratite infecciosa

RS 64,01 de custo incremental comparado ao tratamento padrdo

Preco do procedimento TMA*

Andlise de custo-minimizagdo

Pterigio

1.620 no 12 ano e 2.582 no 52 ano

Ceratite infecciosa

180 no 12 ano e 221 no 52 ano

Pterigio:

RS 71.296,20 no 12 ano e RS 436.842,51 em 5 anos
Ceratite infecciosa:

RS 11.521,80 no 12 ano e RS 64.010,00 em 5 anos

Populagdo estimada**

Impacto orgamentario***

Legenda: TMA: transplante de membrana amnidtica.

*Q célculo considerou 9 cm? de drea de recobrimento de um olho, utilizando os valores de curativo extraidos do Sistema de Gerenciamento da
Tabela de Procedimentos, Medicamentos e OPM do Sistema Unico de Satde (SIGTAP) de 2025 e o custo da membrana amnidtica de R$ 4,89/cm?
com 40 doadoras, conforme dados de 2019 do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de S3o Paulo (HC-FMUSP) e
atualizados para 2024. **Considerou a limitagdo da disponibilidade da membrana amniédtica para oftalmologia de aproximadamente 1.800 unidades
anuais, sendo 90% destinadas ao pterigio e 10 % destinadas as ceratites infecciosas. ***A taxa de difusdo foi de 5% anual, a partir do segundo ano,
considerando o nimero de centros especializados e bancos de tecidos que possuem (ou poderiam adquirir) estrutura e recursos humanos para o
processamento da membrana amnidtica e sua utilizagdo.
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4. INTRODUCAO

A membrana amnidtica (MA), camada mais interna das trés membranas que constituem a placenta, é uma
estrutura fundamental no desenvolvimento embriondrio e fetal, desempenhando um papel importante na protecao fisica
e bioldgica, assim como, na nutri¢do do feto durante a gravidez!. A MA desempenha diversas fun¢des, desde a prevengdo
de infecgBes até a promocgdo da cicatrizacdo em casos de lesdes durante a gestacdo®. Localizada no interior do saco
amnidtico, esta membrana, translucida e viscoelastica, consiste em células especializadas (células epiteliais amnidticas,
células-tronco mesenquimais amnidticas e fibroblastos) e uma matriz extracelular Unica. Pode ser dividida em trés
camadas: 1. monocamada epitelial, 2. membrana basal e 3. matriz estromal hipocelular e avascular, subdividida em outras
trés camadas: a) camada compacta, principalmente composta de colagenos dos tipos | e Il e fibronectina, b) camada

fibrobldstica, a camada mais espessa da MA e c) camada esponjosa’?.

A MA tem suscitado grande interesse na pratica clinica em funcdo de importantes propriedades bioldgicas. Suas
propriedades anti-inflamatérias, anti-fibroticas, anti-apoptéticas, anti-angiogénicas e imunomoduladoras a tornam um
agente com enorme potencial terapéutico, em procedimentos oftalmoldgicos, ortopédicos, intervengdes ginecoldgicas e
em contextos de regeneracdo tecidual. Outra caracteristica da MA a ser destacada é a sua baixa imunogenicidade, uma
vez que o tecido praticamente ndo expressa os principais antigenos de histocompatibilidade, como HLA-A, B, C ou DR,
fundamentais na rejeicdo imunoldgica do organismo contra o enxerto humano?. O transplante de MA (TMA) tem sido
empregado em procedimentos de reconstrucdo tecidual, incluindo cirurgias de enxerto e reparo de lesGes cutaneas de

dificil cicatrizacdo, em queimaduras, no tratamento do pé diabético e em vdrias afeccdes oculares®*,

Na esfera oftalmoldgica, Rotth em 1940 fez o primeiro uso clinico de membranas fetais para reparar a superficie
ocular em pacientes com simbléfaro e defeitos conjuntivais. J& nas ultimas duas décadas, o TMA surgiu como uma
importante abordagem terapéutica no manejo de diversas patologias oculares, incluindo disturbios da cérnea associados
a deficiéncia de células-tronco limbicas, cirurgias para reconstrugdo conjuntival, cirurgias de pterigio, ceratites, cirurgias

de glaucoma, além de fusdes e perfuracdes esclerais*®.

Sabe-se que a superficie ocular é uma estrutura altamente sensivel e dinamica, sustentada por inumeros
processos celulares que garantem sua integridade. Por ser a parte mais exposta do olho, é altamente propensa a lesGes.
Qualquer lesdo, seja quimica, térmica ou mecanica, pode desencadear processos de fibrose, aumento da permeabilidade

dos vasos, exsudac3o, entre outros, resultando em disfun¢des anatdmicas e fisioldgicas do olho como um todo®.

A MA mostra-se um excelente substrato bioldgico. Rica em colageno, matriz extracelular e fatores de crescimento,

promove a epitelizacdo, leva a reducdo da dor e minimiza a inflamacdo, ajudando na restauracdo da integridade da
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superficie ocular. Em casos em que as irregularidades da superficie corneana afetam a visdo, os pacientes podem
experimentar uma melhoria na acuidade visual apds o TMA, levando a melhora significativa de sua qualidade de vida e

visdo funcional?®’.

Em alguns casos, a MA pode também prevenir complicagdes associadas a certas condi¢cbes oculares, como
derretimento ou perfuragdo corneana, mitigando o risco de complica¢Ges graves. Em queimaduras oculares agudas, a

MA pode restaurar parcialmente a func3o das células-tronco limbicas, acelerando a reepitelizac3o corneana®.

O TMA apresenta-se também como uma alternativa promissora para o tratamento do pterigio recidivado,
especialmente em situacGes em que ha contraindicagdo para o transplante conjuntival. Embora alguns casos de recidiva

tenham sido observados, o uso da MA foi considerado eficaz no manejo dessa condi¢do®.

A técnica utilizada para a realizacdo do TMA pode variar dependendo do tipo de trauma na superficie ocular: a
MA pode ser colocada exclusivamente na cérnea, na conjuntiva ou em toda a superficie ocular (cdrnea e conjuntiva).
Costuma ser fixada por meio de suturas ou cola biolégica e sua aplicacdo varia conforme o tipo de lesdo. Existem duas
abordagens principais: o epitélio e a membrana basal sdo posicionados voltados para cima, permitindo o crescimento de
novo epitélio corneano sobre a membrana ou pode ser colocada com o epitélio voltado para baixo, funcionando como
um curativo ou uma lente de contato bioldgica, protegendo as células epiteliais em migracdo contra o atrito das palpebras,

células inflamatdrias e proteinas do filme lacrimal®°.

Os resultados poés-transplante podem variar dependendo da condicdo especifica a ser tratada, da saude geral do

paciente e do éxito do procedimento cirdrgico™®.

Em suma, o TMA configura-se como uma opgdo terapéutica para o tratamento de diferentes afec¢Ges da
superficie ocular?®. A literatura reporta beneficios do uso da MA na regenerac3do tecidual e melhora da qualidade de vida
dos pacientes®’. Os desfechos clinicos observados incluem principalmente a acelera¢do da cicatrizacdo epitelial®*°,

diminuicdo das recorréncias em casos de pterigio’®, controle de infec¢des® e melhora da acuidade visual®>”*.

4.1 Aspectos clinicos e epidemioldgicos da doenga

4.1.1 Pterigio primario

O pterigio primario é um crescimento benigno de tecido da conjuntiva que se espalha sobre a cérnea. Ele
geralmente aparece em pessoas expostas a muita luz solar e radiacdo ultravioleta (UV), e sua frequéncia varia conforme

a localizacdo, a idade e 0 ambiente??,

SOVERND FEDERAL

£ Conite e 555 DR lem

usiko ¢ srcougTEUGEo

13



A prevaléncia do pterigio varia muito conforme a localizacdo geogréfica, idade e sexo em diferentes populacdes™?.
Apesar de ocorrer em varias partes do mundo, essa condi¢cdo é mais comum em regides préximas ao equador, entre 30
graus de latitude norte e sul devido & maior exposicdo a radiacdo UV'2 A prevaléncia de pterigio varia amplamente entre
diferentes popula¢des, sendo de 3% entre australianos, 23% entre afrodescendentes nos Estados Unidos, 15% entre
tibetanos e 18% entre mongois na China, 30% entre japoneses e 7% entre chineses e indianos que vivem em Singapura®?.
No Brasil, a prevaléncia do pterigio primario varia conforme a regido, com taxas significativamente mais altas em dareas
de maior exposicdo ao sol. Em comunidades ribeirinhas da Amazonia, por exemplo, a prevaléncia chega a 21,2% da
populacdo geral e a 41,1% entre pessoas com mais de 18 anos, o que destaca o impacto da exposi¢ado solar nessas areas
remotas'®. Em contraste, um estudo realizado na cidade de Botucatu, no estado de S3o Paulo, mostrou uma prevaléncia

significativamente menor, em torno de 8,12%, afetando principalmente homens com idades entre 40 e 50 anos*“.
4.1.2 Ulcera de cérnea n3o cicatrizante

Uma ulcera de cérnea é um defeito no epitélio corneano que envolve o estroma subjacente e é potencialmente
uma emergéncia ocular que ameaca a visdo®>. Geralmente, estd associada a lesdo do tecido, infiltrac3o e necrose. Mesmo
com tratamento rapido, os pacientes podem sofrer morbidade significativa, com complicacdes como cicatrizacao ou
perfuracdo da cérnea, desenvolvimento de glaucoma, catarata ou sinéquias anteriores e posteriores, e perda de visdo?°.
A incidéncia anual de Ulceras de cérnea somente nos Estados Unidos é estimada entre 30.000 e 75.000 casos, e 12,2% de
todos os transplantes de cérnea realizados s3o para o manejo de ceratites infecciosas'’. Esta condi¢do deve ser
reconhecida rapidamente para que o tratamento imediato possa ser iniciado e uma avaliacdo oftalmoldgica emergencial
seja providenciada. Os fatores predisponentes para o desenvolvimento de Ulceras de cérnea incluem trauma ocular, olhos
secos, deficiéncia de vitamina A, dacriocistite crénica, ectropio ou entrdpio, triquiase, distiquiase, exoftalmia, lagoftalmia,
uso de lentes de contato, e uso irregular ou prolongado de corticosteroides. Entre os fatores de risco sistémicos estdo
desnutricdo, diabetes mellitus, alcoolismo, dependéncia de drogas, cancer, sindrome da imunodeficiéncia adquirida
(AIDS) e imunossupressdo. Pacientes com doengas autoimunes ou em estado de imunossupressdo apresentam um risco
maior de desenvolver Ulceras de cdrnea nao infecciosas. Ja para as Ulceras infecciosas, o principal fator de risco é o uso

prolongado de lentes de contato®’.
4.1.3 Perfuragdo da cornea

Perfuragdes corneanas sdo emergéncias oftalmolégicas graves, que podem ter consequéncias sérias e
prejudiciais, se ndao forem tratadas de forma adequada. S3o caracterizadas por uma ruptura na superficie corneana,
resultando em uma abertura que pode levar a significativa morbidade ocular, resultando em diminui¢ao da visao, cegueira

e até perda do olho afetado. Podem ter como principais causas: o trauma ocular (objetos pontiagudos ou perfurantes),
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Ulceras corneanas graves (relacionadas a infeccbes bacterianas, fungicas ou virais), defeitos palpebrais, doencas
autoimunes como a artrite reumatoide ou sindrome de Stevens-Johnson, complica¢des pds-cirurgicas e condicdo como o

ceratocone avangado, que torna a cérnea muito fina, consequentemente, mais suscetivel a perfuracdo®?®,

4.1.4 Simbléfaro

O simbléfaro (do grego sun, junto e blefaron, palpebra) é caracterizado pela adesdo ou fusdo patoldgica entre a
conjuntiva palpebral e a conjuntiva bulbar. Essa aderéncia pode ser parcial ou completa, restringindo o movimento do
globo ocular e, em casos graves, podendo causar prejuizo significativo a funcdo visual®. Pode ocorrer apds cirurgias,
traumas, principalmente, queimaduras quimicas, inflamagdes, como na sindrome de Stevens-Johnson e penfigéide ocular,

conjuntivites cicatriciais crénicas e outras afec¢des?22,

Os efeitos indesejaveis do simbléfaro incluem mal posicionamento das palpebras, piscamento inadequado, olhos
secos, restricdo da motilidade extraocular e desfiguracdo estética. Existem varias abordagens cirdrgicas com substitutos
de tecidos para prevenir a recorréncia do crescimento apds a lise do simbléfaro, como enxerto conjuntival, enxerto de

membrana amnidtica, mucosa oral e mucosa nasal®.
4.1.5 Ceratites

A ceratite é a inflamagao da cdrnea, a parte transparente e protetora localizada na frente do olho. A cérnea
desempenha um papel crucial na refragdo da luz e na protegao do olho contra patédgenos e traumas. A ceratite pode ser
causada por diversos fatores, como infec¢Ges (bacterianas, virais, fungicas ou parasitarias), lesdes fisicas, o uso

inadequado de lentes de contato, alergias e condi¢des autoimunes?2>,

O numero de casos de cegueira corneana devido a ceratite infecciosa diminuiu de 1,6 milhdo em 1990 para 1,3
milhdo em 2015, e os casos de deficiéncia visual reduziram de 3,3 milhdes para 2,9 milh&es no mesmo periodo?®. Apesar
desses dados, muitos casos permanecem subnotificados. A ceratite infecciosa é a principal causa de opacificacdo corneana
ndo relacionada ao tracoma e a quinta maior causa de cegueira globalmente, representando 3,5% dos casos de cegueira

até 2015%.

A incidéncia da ceratite microbiana varia globalmente. Em paises desenvolvidos, a incidéncia foi de 27,6 por
100.000 por ano nos EUA em 1999, 40,3 por 100.000 na Inglaterra em 2006 e 6,6 por 100.000 na Australia em 201527,
Em paises em desenvolvimento da Asia, onde o acesso a satde é mais dificil, as taxas podem ser muito mais altas,

chegando a 799 por 100.000 no Nepal?>2%2,
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Em estudo epidemioldgico descritivo, realizado pela Universidade Federal do Tocantins, foram analisados os casos
de ceratite no Brasil, no periodo de 2018 a 2022, dados disponibilizados pelo Sistema de Informagdes Hospitalares (SIH).
Um total de 27.375 casos de ceratite foram registrados. As notificacGes foram maiores no sexo masculino (14.945 casos
confirmados). Os adultos (entre 20 e 59 anos) foram os mais afetados, com 13.625 casos (49,77%). Dentre os adultos, a
faixa etdria de 20 aos 29 anos foi a mais acometida (15,86%). A regido Sudeste registrou o maior nimero de casos de

ceratite com 51,27% das notificacBes totais, sendo o Norte a regido com menor numero de registros (4,52%)°.

4.1.6 Queimaduras oculares (térmicas e quimicas)

As gueimaduras oculares podem ser térmicas ou quimicas. Queimaduras térmicas causam danos rapidos e
superficiais, com as palpebras geralmente sendo mais afetadas devido ao reflexo de piscar. Elas podem ser causadas por
agua quente, 6leo, ou chamas, e s3o tratadas como lesdes superficiais da cornea3!. Queimaduras quimicas, no entanto,
exigem tratamento imediato e mais agressivo, pois o dano pode continuar enquanto o quimico estiver em contato com o

olho. Elas podem resultar de produtos domésticos e industriais, como alvejantes e acidos®?.

Entre 2010 e 2012, a taxa de incidéncia anual de queimaduras quimicas oculares nos EUA foi estimada em 51,10
por milhdo de pessoas, o que significa aproximadamente 15.865 novos casos por ano. Com base nesses nimeros, estima-
se que cerca de 357.710 acidentes com queimaduras quimicas oculares ocorram anualmente em todo o mundo. As fontes
também destacam que a incidéncia e a gravidade das queimaduras quimicas oculares sdo maiores em paises em

desenvolvimento®.

Nos EUA, queimaduras quimicas representam entre 11,5% e 22,1% das lesdes oculares®*, sendo trabalhadores de
20 a 34 anos os mais afetados, embora criancas de 1 a 2 anos também apresentem altas taxas de lesdo®. As queimaduras

36,37

por alcalis (53,6%) sao mais frequentes que as por acidos>**’, com compostos de aménia e 4cido sulfurico sendo as causas

mais comuns®’.

De acordo com um estudo realizado ao longo de dez anos na Unidade de Terapia de Queimados do Hospital
Estadual de Bauru, S3o Paulo, as queimaduras quimicas representaram 1,7% do total de 2.364 pacientes internados por
gueimaduras. Dentre as queimaduras quimicas, 27,5% foram oculares, o que corresponde aproximadamente a 0,47% do

total de pacientes internados®®.
4.2 Tratamento recomendado

Para pacientes com afec¢des oculares como: pterigio primario, Ulcera de cérnea ndo cicatrizante, ceratites,

perfuracdo da cérnea, simbléfaro e queimaduras oculares agudas térmicas e quimicas, os tratamentos variam de acordo
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com a gravidade e o tipo da condicdo ocular. Abaixo estao os principais tratamentos recomendados para cada uma dessas

condicdes:
4.2.1 Pterigio Primario

O tratamento conservador do pterigio envolve o uso de colirios lubrificantes e anti-inflamatérios para aliviar
sintomas como irritagcdo e vermelhiddo. Em casos de crescimento progressivo que cause disturbios visuais ou estéticos,
pode ser necessdria a remocao cirurgica. A técnica mais utilizada é a excisdo com transplante de conjuntiva, que visa evitar

a recorréncia da lesdo®.
4.2.2 Ulcera de Cérnea n3o cicatrizante

O tratamento da ulcera de cdérnea ndo cicatrizante requer uma abordagem diversificada, com foco em trés
principais objetivos: eliminar o agente causador, controlar a inflamacdo e promover a cicatrizacdo do epitélio. A terapia
antimicrobiana é inicial, utilizando antibidticos tdpicos de amplo espectro até que o patdgeno seja identificado®’. Em casos
de infeccBes fungicas, os antiflngicos tépicos sdo essenciais, enquanto para infeccdes virais, antivirais topicos ou orais**.
Tratamentos adjuvantes, como lubrificantes oculares sem conservantes, ajudam a manter a hidratagdo da superficie
ocular. Corticosteroides podem ser prescritos apds o controle da infeccao para reduzir a inflamacao e prevenir cicatrizes,
embora seja necessario cuidado para evitar complicacdes®. Se a Ulcera de cdrnea ndo cicatrizar com o tratamento clinico,
intervengdes cirdrgicas podem ser necessarias, como o desbridamento corneano, o transplante de TMA, ou, em casos
mais graves, o transplante de cérnea®. Essas intervencdes tém como objetivo remover tecido danificado e promover a
regeneracado da superficie ocular. Paralelamente, intervencgGes fisicas, como o uso de lentes de contato terapéuticas,
ajudam a proteger a cérnea, reduzir o atrito com as pdlpebras e promover um ambiente favoravel a cicatrizacdo do

epitélio*,
4.2.3 Perfuracdo da Cdérnea

A perfuracgdo da cérnea requer intervencdo médica urgente, para tentar restaurar a integridade anatémica ocular
e minimizar as complicagdes. O tratamento depende do tamanho da perfuragdo, da causa subjacente e do estado geral
do olho afetado. Para o tratamento emergencial, pode ser necessaria a oclusdo ocular temporaria com uma lente de
contato terapéutica ou enxerto bioldgico (como a MA) com objetivo de proteger a area perfurada, uso de medicamentos
tépicos como colirios antibidticos, antivirais e antifungicos, selante de cola de fibrina em casos de pequenas perfuragdes.
J4 nos casos graves que apresentam riscos inerentes a morbidade, a intervencao cirurgica se faz necessaria. O tratamento

busca a recuperacado da integridade do globo ocular, possibilitando uma cicatriza¢cdo adequada®®*.
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4.2.4 Simbléfaro

O tratamento primdrio do simbléfaro envolve a cirurgia reconstrutiva, que tem como objetivo separar as
aderéncias conjuntivais, restaurando a mobilidade normal das palpebras e prevenindo danos adicionais a superficie
ocular. Além disso, o uso de lubrificantes oculares é uma medida complementar importante. Esses lubrificantes ajudam a
manter a superficie do olho hidratada, melhorando o conforto ocular e atuando na preveng¢do de novas aderéncias, o que
favorece a recuperacgdo poés-cirurgica e reduz o risco de recorréncia. A liberagao cirurgica e a reconstrugao do fornix com
o uso de MA ou enxertos de membrana mucosa sao indicadas em pacientes com sintomas visuais ou por incapacidade

total ou parcial de fechamento da pélpebra®2.
4.2.5 Ceratites

O tratamento da ceratite varia conforme sua causa, e o manejo geral envolve tanto a abordagem da condicdo
subjacente quanto o alivio dos sintomas. Na ceratite bacteriana, sdo prescritos colirios antibiéticos, e, em casos mais
graves, pode ser necessario o uso de antibidticos orais, com acompanhamento regular para garantir a resposta adequada
ao tratamento®. J3 a ceratite viral, como a provocada pelo virus do herpes simples, é tratada com colirios antivirais ou
medicamentos orais. Em alguns casos, colirios com esteroides podem ser usados para reduzir a inflamacdo, mas com
cautela, pois podem piorar certas infeccdes. A ceratite fungica é tratada com colirios ou medicamentos antifingicos
orais, podendo ser necessdria intervencao cirdrgica para remover o tecido infectado em situa¢des mais severas*®*°. No
caso da ceratite por Acanthamoeba, frequentemente relacionada ao uso de lentes de contato, o tratamento é feito com
colirios antiparasitarios, e analgésicos podem ser indicados para aliviar a dor. Em casos extremos, pode haver a
necessidade de um transplante de cérnea®’. Na ceratite ndo infecciosa, colirios lubrificantes, como ldgrimas artificiais, e
corticosteroides, quando necessarios, sdo utilizados para aliviar a secura ou inflamacdo. Além disso, o tratamento pode
incluir o uso de compressas frias e a orientacdo para evitar esfregar os olhos, exposicdo a fumaca e o uso de lentes de

contato durante a recuperacdo®.
4.2.6 Queimaduras oculares (térmicas e quimicas)

No tratamento de queimaduras quimicas oculares, a descontamina¢do imediata da superficie ocular é crucial e,
em situacdes de emergéncia, pode ser realizada com dgua da torneira, mesmo com o risco de desequilibrio osmético®. A
irrigacdo deve continuar até que o pH ocular esteja entre 7,0 e 7,2, podendo ser necessaria de 2 a 10 litros de solucdo
dependendo da gravidade da les30°2. Lesdes graves requerem mais irrigacdo, especialmente causadas por substancias
bésicas, e podem necessitar de até 4 horas de irrigacdo continua®3. Apds a irrigacdo, é crucial remover toda a matéria
particulada e, em casos graves, pode ser necessario realizar uma incisdo na pele queimada para aliviar a pressao e evitar

complicacdes®. O manejo inicial inclui o uso de lagrimas artificiais sem conservantes, antibidticos tépicos e medicamentos
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para controle da dor e pressdo intraocular®. Em casos mais graves, pode ser indicado o uso de bioldgicos tépicos, lentes
de contato terapéuticas e, eventualmente, transplante de membrana amnidtica (TMA)*. Na fase reparadora tardia, o
controle da inflamacao e a reconstrucdo da superficie ocular sdo cruciais, podendo ser necessdrias intervencdes como

ceratoplastia e enxerto limbal3"°2,

4.3 Tratamentos disponiveis no Sistema Unico de Saude (SUS)

Atualmente, o Sistema Unico de Saude disp&e de tratamentos clinicos e cirdrgicos convencionais para o manejo
das afec¢des oftalmoldgicas, organizados no dmbito da atenc¢do especializada em oftalmologia®. Essas tecnologias
contemplam principalmente abordagens medicamentosas e procedimentos cirdrgicos, ndo havendo, até o momento,
curativo biolégico humano regulamentado para uso oftalmolégico no SUS, com finalidade de reconstrucao da superficie

ocular®®.

O tratamento clinico ofertado pelo SUS inclui o uso de medicamentos tdpicos, como colirios antibidticos, antivirais
e antifungicos, indicados conforme a etiologia das ceratites e das Ulceras de cérnea, além de colirios anti-inflamatérios e
lubrificantes oculares para controle inflamatério e protecdo da superficie ocular. Essas terapias constituem a abordagem

inicial para grande parte das afeccdes oftalmoldgicas atendidas na rede publica®’.

Nos casos em que o tratamento clinico se mostra insuficiente ou quando ha risco de comprometimento estrutural
e funcional do globo ocular, o SUS disponibiliza procedimentos cirdrgicos especializados, incluindo a excisdo cirurgica do
pterigio com enxerto conjuntival, a ceratoplastia (transplante de cérnea) para ulceras ndo cicatrizantes, afinamentos ou
perfuracbes corneanas, cirurgias reconstrutivas da superficie ocular, correcdo de simbléfaro, cirurgias de glaucoma e

procedimentos reconstrutivos apds a remoc&o de tumores oculares®.

As queimaduras oculares, classificadas como emergéncias oftalmoldgicas, sdo tratadas no SUS por meio de
irrigacdo abundante e imediata da superficie ocular, antibioticoterapia tdpica, controle da inflamacdo e da dor, além de
acompanhamento especializado para prevencdo de sequelas visuais®l. Entretanto, esse manejo baseia-se exclusivamente

em terapias convencionais, sem a utilizac3o de tecidos humanos como curativo biolégico para a superficie ocular®.

De forma distinta do que ocorre no tratamento de queimaduras cutaneas, para as quais o SUS dispGe do
transplante de pele alégena regulamentado, ndo ha tecnologia equivalente disponivel para uso oftalmoldgico, voltada a
reconstituicdo da superficie ocular. Essa lacuna terapéutica limita as opgGes de tratamento em casos graves, extensos ou

refratdrios as abordagens convencionais, conforme destacado na Nota Técnica n? 106/2023 do Ministério da Saude®®.
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4.4 Recomendacgodes internacionais

No consenso internacional Delphi conduzido por Briiggen et al.®%, publicado no British Journal of Dermatology, o
uso da MA é mencionado no contexto do manejo oftalmolégico da fase aguda da Sindrome de Stevens-Johnson (SJS). O
documento estabelece que a avaliacdo oftalmoldgica deve ser realizada dentro de 24 horas da admissdo e mantida com
frequéncia minima de duas vezes por semana até a alta hospitalar, devido ao alto risco de sequelas oculares graves. Entre
as medidas terapéuticas consensuais estdo o uso regular de colirios lubrificantes sem conservantes e/ou pomada
oftdlmica com vitamina A, além de lise do simbléfaro conforme a evolugado clinica. O consenso afirma que o TMA e o uso
de anéis de simbléfaro podem ser considerados quando medidas conservadoras falharem, especialmente nos casos de
envolvimento ocular severo. Assim, o TMA é reconhecido no consenso como uma opc¢ao terapéutica adjuvante, aplicavel
de forma individualizada e apenas em situacoes refratdrias, ndo constituindo recomendacao rotineira ou universal para
todos os pacientes com SJS. O documento também ressalta que as evidéncias disponiveis ainda sao limitadas, reforcando

a necessidade de avaliacdo especializada e decisdo caso a caso.
4.5 Justificativa da demanda e consideragdes da area técnica do Ministério da Saude

Ainclusdo do transplante de membrana amniética no rol de procedimentos do SUS representa uma oportunidade
de avancgar no atendimento a diversas condicBes clinicas que impactam diretamente a qualidade de vida dos pacientes.
Trata-se de uma tecnologia com sélida base cientifica, amplamente reconhecida por suas aplicacdes seguras e eficazes
em diferentes areas da medicina. Sua incorporagdo pelo Sistema Nacional de Transplantes (SNT) reflete o compromisso

com a inovacdo, a eficiéncia terapéutica e a ampliacdo do acesso a tratamentos de ponta para a populagao brasileira.
Contexto historico e aplicagdes clinicas

O transplante de membrana amniética foi descrito pela primeira vez em 1940 por De Rotth, em procedimentos
de reparac¢3o ocular, como no tratamento de simbléfaro e defeitos conjuntivais®®. Posteriormente, em 1946, Sorsby e
colaboradores relataram sucesso no uso dessa tecnologia no manejo de queimaduras quimicas agudas®. A partir dos anos
1990, o transplante foi amplamente retomado, com resultados consistentes em oftalmologia, especialmente em cirurgias

reparadoras da superficie ocular®®%4,

Além disso, o uso da membrana amnidtica tem se expandido para outras dreas médicas, como a dermatologia,
em casos de queimaduras graves; a cirurgia pediatrica, no manejo de onfalocele; e em procedimentos ginecoldgicos,
otorrinolaringoldgicos e gerais, para prevenir aderéncias teciduais®*®®. Sua versatilidade torna o procedimento
indispensavel em contextos que exigem regeneracao tecidual, minimizacdo de inflamagdes e promocdo de cicatrizaces

adequadas.
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Propriedades bioldgicas e beneficios terapéuticos

A membrana amnidtica apresenta caracteristicas Unicas que a diferenciam de outros tecidos bioldgicos usados
em transplantes. Por ser uma estrutura avascular, com propriedades anti-inflamatérias, antifibréticas, antimicrobianas e
imunomoduladoras, ela promove uma recuperacgdo tecidual mais eficiente, além de reduzir a formacao de cicatrizes e
complicagbes pds-operatdrias. Esses atributos resultam em menor necessidade de intervengdes corretivas e em um

progndstico mais favoravel para os pacientes.

Além disso, a membrana amnidtica tem uma alta capacidade de integracao ao tecido receptor, funcionando como

|67

um substrato bioldgico natural para a reparacdo tecidual®. Isso a torna especialmente indicada em situagGes criticas,

como queimaduras extensas, lesbes oculares graves e cirurgias reconstrutivas em areas de dificil cicatrizacio®°,
Impacto no Sistema Unico de Satde
1. Ampla aplicabilidade clinica:

Sua incorporacao ampliara as opgoes terapéuticas disponiveis no SUS, beneficiando pacientes em multiplas
especialidades. Isso inclui tratamentos oftalmolégicos avancados, cirurgias plasticas, queimaduras graves e reparagées

ginecoldgicas, entre outros®>°,
2. Redugdo de custos com complicagdes e internagdes:

O uso da membrana amnidtica reduz significativamente a incidéncia de complicagdes, como fibroses e infecgdes,
o que se traduz em menos internagdes prolongadas, menores custos hospitalares e uma recuperagdo mais rapida dos

pacientes®36467,

3. Fortalecimento dos bancos de tecidos humanos:

A inclusdo desse procedimento incentivara a doac¢do de placentas, normalmente descartadas apds o parto,
ampliando o escopo de atuag¢do dos Bancos de Tecidos Humanos e promovendo o uso racional de recursos biolégicos

disponiveis®®.
4. Alinhamento com praticas internacionais:

Paises com sistemas de saude de exceléncia ja incorporaram o transplante de membrana amniética,

reconhecendo seus beneficios clinicos e custo-efetividade. Sua inclusdo no SUS colocara o Brasil também em posicdo de

destaque internacional no uso de tecnologias regenerativas®7°.
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Relevdncia estratégica

A membrana amnidtica, como tecnologia regenerativa, responde a uma demanda crescente por abordagens
terapéuticas que combinem eficacia, seguranca e custo-efetividade. No ambito do SUS, sua incorporacdao também reflete
o compromisso do SNT com a equidade e a universalidade no acesso a tratamentos inovadores, permitindo que um maior

numero de pacientes se beneficie de intervenc¢des resolutivas, independentemente de sua condi¢3o socioecondmica®>®’.

Consideragoes finais

Diante da robusta base cientifica que comprova sua eficacia e da ampla aplicabilidade clinica, a incorporacao do
transplante de membrana amnidtica no SUS é uma medida estratégica e ética. Essa iniciativa fortalecera o Sistema
Nacional de Transplantes (SNT), aprimorara os resultados terapéuticos e contribuird para posicionar o Brasil como
referéncia no uso de tecnologias regenerativas. Além disso, contribuira para a sustentabilidade do sistema de saude, ao
reduzir custos associados a complicacées e hospitalizacdes prolongadas, beneficiando diretamente os pacientes e a

sociedade como um todo®®"°.
4.6 AvaliagOes anteriores da Conitec

Na 212 Reunido Extraordindria da Conitec, em 11 de dezembro de 2024, o Comité de Produtos e Procedimentos
deliberou pela recomendacdo preliminar favoravel a incorporacgdo do transplante de membrana amnidtica (TMA) para o
tratamento de pacientes com queimaduras de pele no SUS. A decisdo baseou-se no impacto terapéutico da membrana,
na escassez de pele nos bancos de tecidos e nas perspectivas de melhoria do acesso, regulamentacdo e financiamento do

TMA.

Na Consulta Publica, todos os participantes manifestaram-se favoravelmente a incorporacdo, totalizando 73
contribuicdes, sendo 11 técnico-cientificas. Os principais pontos destacados foram a eficdcia clinica, a reducdo de custos,
a ampla demanda assistencial, a utilidade em situacdes de calamidade e a existéncia de infraestrutura adequada. Entre
as observagbes negativas, mencionaram-se as dificuldades de acesso, a menor efetividade em casos graves e a
necessidade de capacitacdo profissional. As manifestacGes ressaltaram a seguranca, relevancia clinica e viabilidade

econdmica da tecnologia, além de seu potencial para fortalecer o SUS.

Na discussao final, O Comité reconheceu a importancia e a viabilidade do TMA, destacando sua seguranga, eficacia
e impacto positivo para o SUS; ponderou sobre os desafios de regulamentacdo do procedimento, capacitagao de

profissionais e monitoramento de riscos e acredita que a experiéncia dos centros especializados no pais torna o TMA uma
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alternativa estratégica e economicamente viavel para melhorar a qualidade da assisténcia e otimizar o uso de recursos

escassos, como o estoque de pele dos bancos de tecido.

Por fim, na 1402 Reunido Ordindria, no dia 09 de maio de 2025, a recomendacao final da Conitec foi undnime pela

incorporacdo do TMA para o tratamento de queimaduras, fundamentada na compreensao do impacto do transplante

como opcao terapéutica e da possibilidade de melhorias na regulamentacdo, no financiamento e no acesso com a sua

incorporacgao.

5. TECNOLOGIA

O TMA em pessoas com afeccGes oculares tem como finalidade diminuir o tempo da completa epitelizacdo

corneana, reconstrucdo da superficie ocular, reducdo dos episddios de infeccdo e melhora da acuidade visual®”.

A ficha técnica da tecnologia encontra-se no Quadro 1.

Tipo

Procedimento

Nome comercial

Registro na Anvisa

Indicagdo

Posologia e forma de
administragao

Parametro mensurado
Padrao ouro

Limite de deteccao

Descri¢ao do resultado

Tempo para o resultado

Equipamento (procedimento)

Quadro 1. Ficha técnica da tecnologia

Transplante de membrana amnidtica

Uso da membrana amnidtica como curativo bioldgico para o tratamento de afec¢Ges oculares, promovendo
cicatrizagdo e reparagdo de tecidos

N&o se aplica

Membrana amniética, geralmente fornecida em forma criopreservada ou liofilizada para aplicagdao em afecg0es|
oculares

N3ao se aplica

Ndo se aplica

Transplante de membrana amnidtica para o tratamento de afec¢Bes oculares como: pterigio primario, Ulcera
de cdérnea ndo cicatrizante, ceratites, perfuracdo da cérnea, simbléfaro, defeitos epiteliais persistentes,
sindrome de Steven-Johnson, queimaduras agudas térmicas e quimicas

A membrana amnidtica pode ser aplicada como enxerto para atuar como membrana basal, promovendo a
regeneragao epitelial, ou como um curativo, cobrindo defeitos oculares

Tempo de completa epitelizagdo corneana, reconstrugdo da superficie ocular, redugdo da formagdo de tecido
cicatricial, episddios de infecgdo, acuidade visual

E uma alternativa eficaz aos curativos convencionais utilizados em afec¢des oculares graves

Avaliado pela capacidade de promover epitelizagdo corneana completa, regeneragdo da superficie ocular e
restauragdo da acuidade visual, medindo a eficacia na recuperagao visual e cicatrizagdo em lesGes oculares

A aplicagdo da membrana amnidtica promove a cicatrizagdo eficaz da superficie ocular, acelerando a
epitelizagdo da cérnea. O uso da membrana melhora a acuidade visual, minimiza danos permanentes e reduz]
a incidéncia de infecgbes

Os resultados variam de acordo com a condigdo tratada, mas os primeiros sinais de melhora geralmente sao|
observados dentro de 1 a 3 semanas

Instrumentos cirurgicos oftalmoldgicos padrao para o implante de membrana amnidtica, que pode ser fixada
com sutura ou adesivo bioldgico

Fontes: Lacorzana et al., 20207%; Jirsova; Jones, 201772,
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A MA é a camada mais interna das trés membranas fetais que compdem a placenta. Ela consiste em um tecido
epitelial simples cubico, separado do tecido conjuntivo subjacente por uma lamina basal espessa, rica em colageno tipo
IV e glicoproteinas. Abaixo dessa lamina basal, encontra-se uma matriz estromal avascular. Esta membrana fina e
translicida, que reveste a cavidade amnidtica durante a gestacdo, é amplamente utilizada na medicina regenerativa,
devido as suas propriedades anti-inflamatdrias, antimicrobianas, imunomoduladoras e cicatrizantes. Entre suas
caracteristicas principais esta a acdo antibacteriana, que inibe o crescimento de bactérias, sendo essencial para prevenir
infeccbes em areas lesionadas. Isso é particularmente importante em ambientes onde a proliferacdo bacteriana pode

comprometer a recuperacdo do tecido’.

A MA é obtida a partir de placentas doadas por pacientes voluntarias submetidas a cesariana eletiva, mediante
autorizacdo e assinatura de Termo de Consentimento Livre e Esclarecido. As doadoras precisam ser rigorosamente
avaliadas para qualquer fator de risco que possa inviabilizar a doacdo, como HIV (virus da imunodeficiéncia humana),
hepatite B (VHB), hepatite C (VHC), CMV (citomegalovirus), sifilis e outras possiveis infeccbes. Mesmo que os testes
soroldgicos sejam negativos, a triagem deve ser repetida apds 6 meses, de modo a minimizar a chance de que a doadora
esteja em um periodo de janela imunoldgica. A MA pode ser preservada a -80 °C até que todas as amostras de teste sejam

coletadas e apresentem resultados negativos’2.

Apds o isolamento do tecido amnidtico da placenta humana, a membrana é dissecada para separar a membrana
amniética (hAM) da membrana coriénica (hCM), podendo ser dobrada ou mantida junta como membrana amnidtica-
coridonica (hACM) para processamento posterior. Uma vez retirada, a MA pode ser preservada por métodos de
criopreservacdo ou liofilizagcdo. A criopreservacdo envolve o congelamento da MA a baixas temperaturas, geralmente em
nitrogénio liquido, o que mantém suas propriedades biolégicas por longos periodos. Ja a liofilizagdo, ou desidratagao,

permite que a membrana seja armazenada a temperatura ambiente, facilitando seu transporte e manuseio.
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manter a esterilidade e a viabilidade do tecido (Figura 1)7.

Isolamento
da MA

Prepara¢do
Fresca
Descelularizagdo
Desidratagdo

Independentemente do método de conservacdo escolhido, é essencial que o processo siga protocolos rigorosos para

Preservagio
Criopreservagdo
Liofilizag8o
Secagem ao ar

Fresca congelada

Esterilizagio
Irvadiagiio Gama Ligagdio Cruzada (Cross-Linking)
Iradiag8o por feixe de elétrons Glutaraldeido
Acido Peracético EDC

Etanol

Sulfato de Aluminio

Fonte: Adaptada de Ingraldi et al. 20237*

Figura 1. Formas de isolamento da membrana amniética

5.1 Prego proposto para a tecnologia

Para estimar os custos diretos relativos ao TMA, foram considerados os dados do Sistema de Gerenciamento da
Tabela de Procedimentos, Medicamentos e OPM do Sistema Unico de Satde (SIGTAP)?>. Cabe ressaltar que de acordo

com a Portaria n 8.244 publicada em 25 de setembro de 202576, os seguintes procedimentos foram incluidos no SIGTAP:
- Procedimento 05.03.03.011-2: Captag¢do de membrana amnidtica: RS 586,80
- Procedimento 05.04.05.001-0: Processamento de membrana amnidtica: RS 1.369,20

- Procedimento 05.05.01.014-3: Transplante de membrana amnidtica (curativo biolégico) para pacientes com

gueimaduras: RS 464,91

O preco proposto para o TMA para afec¢des oculares é o mesmo aplicado para queimaduras: RS 464,91.
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5.2 Custo do tratamento

A estimativa dos custos relacionados ao tratamento de afec¢des oculares (pterigio e ceratite infecciosa) foi
realizada com base em informagdes provenientes do SIGTAP. Estes custos englobam os custos médicos diretos, tais como

curativos, internagdo, preparo e execugdo dos procedimentos.

Quadro 2. Custos do tratamento de afec¢Oes oculares (pterigio e ceratite infecciosa) disponiveis no
SUS

Custos

Tratamento cirurgico de pterigio RS 209,55 SIGTAP (04.05.05.036-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (duas) R$ 20,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)

Tratamento clinico de intercorréncias oftalmoldgicas

. . . RS 280,27 SIGTAP (03.03.05.014-4)
de origem infecciosa
Consultas oftalmologia (duas) R$ 20,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)

Legenda: SIGTAP - Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos e OPM do Sistema Unico de Satide.
Fonte: Elaboragdo propria.

6. EVIDENCIAS CLINICAS

Foi elaborada uma revisdo sistemdtica seguindo os processos metodoldgicos da recomendac¢do PRISMA”’. A
estruturacdo das buscas nas bases de dados da literatura cientifica foi com uso dos termos MeSH e seus entry terms na
Pubmed e Cochrane e termos EMTREE seus sindbnimos na EMBASE. O processo de sele¢do, extracdo e avaliacdo da
qualidade metodolégica dos estudos (este ultimo usando a ferramenta Rob 2.0) foi realizado por duas pesquisadoras de

forma independente.

A pergunta de pesquisa “O transplante de membrana amnidtica é eficaz e seguro no tratamento de pacientes
com afecgdes oculares?”, foi estruturada de acordo com o acrénimo PICO, tendo como: P (populagdo) - Pacientes com
afeccBes oculares (pterigio primario, Ulcera de cérnea ndo cicatrizante, ceratites, perfuracdo da cdrnea, simbléfaro,
defeitos epiteliais persistentes, Sindrome de Steven-Johnson, queimaduras agudas térmicas e quimicas); | (intervencao)
- Membrana amnidtica associada ou ndo ao tratamento padrdo; C (comparador) - Transplante de conjuntiva, colirios anti-

inflamatdrios, pomadas antibidticas e colirios lubrificantes.; O (outcomes/desfechos): cicatrizagdo (tempo de cicatrizagdo,
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taxa de epiteliza¢do), tempo de completa epitelizagdo corneana, reconstrucdo da superficie ocular, redugdo da formacao

de tecido cicatricial, episddios de infec¢do, acuidade visual.

Foram incluidos sete ensaios clinicos randomizados (ECR) e para todos os desfechos, o risco de viés foi semelhante
e em geral apresentou algumas preocupacgdes e alto risco. As limitacdes metodoldgicas foram principalmente quanto a
auséncia de informacdo sobre randomizacao, desvios das intervengdes pretendidas, mensuracao dos desfechos e de

dados ausentes.

Todos os desfechos avaliados a seguir podem ser considerados clinicamente relevantes para o paciente, por se

tratar de desfechos finalisticos.
6.1. Efeitos desejaveis da tecnologia

Os efeitos desejaveis da membrana amnidtica em pacientes com afec¢des oculares foram representados pela

cicatrizacdo e acuidade visual e serdo apresentados a seguir.
Cicatrizagao

A cicatrizacdo foi relatada em trés ECR®% em que a membrana amnidtica foi comparada ao transplante de
conjuntiva’?®, A cicatrizac3o foi representada por meio de tempo de cicatrizacdo’, taxa de cicatrizacdo®’, tempo médio

de epitelizacdo’8, conforme apresentados a seguir.

Em pacientes com pterigio, um ECR”® apresentou que n3o houve diferenca de efeito no tempo médio de
cicatrizacdo comparados ao transplante de conjuntiva (DM: 0,17; IC 95%: -0,44 - 0,10; p = 0,21). Além disso, um ECR®
assinalou que ndo houve diferenca de efeito na taxa de cicatrizacdo em sete dias (RR: 0,99; IC 95%: 0,90 - 1,10; p = 0,90)
e em 14 dias (RR: 1,20; IC 95%: 0,08 - 18,90; p = 0,90) quando comparados ao transplante de conjuntiva em pacientes com

pterigio primario e nasal.

Um ECR”® apontou que o transplante de membrana amnidtica n3o teve diferenca de efeito na epitelizacdo quando

comparada ao transplante de conjuntiva em pacientes com ceratite infecciosa (DMP: 0,10; IC 95%: -0,30 - 0,50; p = 1,00).
Melhora da acuidade visual

Trés ECR788 gapresentaram resultados sobre a melhora da acuidade visual apds o transplante de membrana, em
~ . . . . 73 7 . . . 79 Ve
comparag¢do com o retalho conjuntival bipediculado’?, o enxerto autélogo de conjuntiva livre’” e o enxerto autélogo de

conjuntiva®,
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Em pacientes com pterigio, dois ECR apontaram que ndo houve diferenca de efeito entre a membrana amnidtica
e o enxerto autélogo de conjuntiva na melhora da acuidade visual’® (DM: -0,04; IC 95%: -0,16 - 0,07; p = 0,47) e na taxa

de acuidade visual®? (RR 0,75; IC 95%: 0,28 - 2,00; p = 0,57).

Um ECR”® apontou que o transplante de membrana amnidtica n3o teve diferenca de efeito na melhora da
acuidade visual quando comparada ao transplante de conjuntiva em pacientes com ceratite infecciosa (RR: 0,87; IC 95%:

0,54 - 1,41; p = 0,074).
6.2. Efeitos indesejaveis da tecnologia

Os efeitos indesejaveis da membrana amnidtica em pacientes com afec¢des oculares foram representados pela

recorréncia de pterigio, infeccGes (totais, bacterianas e fungicas) e formacao de simbléfaro serdo apresentados a seguir.
Recorréncia de pterigio

Uma metandlise de seis ECR’*# envolvendo 368 pacientes mostrou que n3o houve diferenca de efeito entre os
grupos de comparagdo no risco de recorréncia de pterigio (RR: -0,94; IC de 95%: -1,14 a -0,74; p =< 0,00001) no transplante

de membrana amnidtica comparado aos transplantes de conjuntiva em pacientes com pterigio.
Eventos adversos

Dois ECR77881 mostraram que n3o houve diferenca de efeito entre membrana amnidtica comparada a transplante
autdlogo de conjuntiva quanto a ocorréncia de infecgdo total (RR: 2,78; IC 95%: 0,12 - 65,08; p = 0,53) e ao simbléfaro
(RR: 2,78; I1C 95%: 0,12 - 65,08; p = 0,53) em pacientes com pterigio primario e secundario®, bem como em relacgdo a
membrana amnidtica comparada ao retalho conjuntival bipediculado na ocorréncia de infeccdo bacteriana (RR: 0,71; IC

95%: 0,27 - 1,88; p = 0,49) e fungica (RR: 1,08; IC 95%: 0,67 - 1,75; p = 0,74) em pacientes com ceratite infecciosa’®.
6.3 Certeza geral da evidéncia (GRADE)

Para avaliar a certeza geral da evidéncia, utilizou-se o sistema GRADE (Grading of Recommendations Assessment,

Development and Evaluation).

A membrana comparada ao transplante de conjuntiva para pterigio apresentou moderada confianca para taxa de
cicatrizacdo e baixa confian¢a no tempo de cicatrizagdo, acuidade visual, ocorréncia do pterigio, infec¢do total e formacgao

de simbléfaro. Os dominios que tiveram rebaixamento foram de risco de viés e de imprecisao.
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A membrana comparada ao transplante de conjuntiva para ceratite infecciosa apresentou baixa confianca no
tempo médio de epitelizacdo, acuidade visual, infeccbes bacterianas e fungicas. Entre os dominios que tiveram

rebaixamento da certeza da evidéncia, destaca-se o risco de viés e imprecisao.
6.4 Balango entre efeitos desejaveis e indesejaveis

A utilizacdo da membrana amnidtica em afec¢des oculares apresenta efeitos desejdveis e indesejaveis que
precisam ser considerados para uma avaliagcdo abrangente de sua eficdcia e seguranga para populagdes com pterigio e

ceratite infecciosa.

Entre os principais beneficios, destaca-se a contribuicdo para a cicatrizacdo de lesGes oculares e a melhora da
acuidade visual. A cicatrizacado foi evidenciada em estudos que compararam a membrana amnidtica ao transplante de
conjuntiva, indicando que, houve cicatrizacdo, contudo, ndo houve diferenca significativa no tempo de cicatrizacdo, na
taxa de cicatrizacdo em periodos de sete e 14 dias, ou no tempo médio de epitelizacdo. Isso sugere que a membrana
amnidtica pode ser uma alternativa viavel ao transplante de conjuntiva em termos de promocao da cicatrizacdo, mas nao

melhor do que o tratamento ja existente no SUS.

A melhora da acuidade visual também foi relatada em estudos comparativos com o retalho conjuntival
bipediculado e outros enxertos de conjuntiva. Os resultados indicaram que a membrana amnidtica oferece um efeito

semelhante ao dos enxertos de conjuntiva na acuidade visual.

Por outro lado, os efeitos indesejaveis também devem ser considerados. A recorréncia de pterigio, por exemplo,
ndo apresentou diferencas significativas quando a membrana amnidtica foi comparada a transplantes de conjuntiva,

conforme evidenciado em uma metanalise que incluiu 368 pacientes.

Além disso, os estudos incluidos indicam que ndo houve diferencas significativas na ocorréncia de infec¢Ges totais,
bacterianas ou fungicas e formacdo de simbléfaro entre a membrana amnidtica e o transplante autdlogo de conjuntiva

em pacientes com pterigio e ceratite infecciosa.

O uso da membrana amnidtica como opgdo terapéutica em afec¢Bes oculares oferece efeitos desejaveis
relacionados a cicatrizagao e melhora da acuidade visual, comparaveis aos métodos convencionais como o transplante de
conjuntiva. No entanto, os achados sdo advindos para apenas populagdes com pterigio e ceratite, e ha lacuna de evidéncia
na literatura sobre o uso em demais afec¢des oculares. Dessa forma, é crucial considerar os efeitos indesejaveis, como a
recorréncia de pterigio e eventos adversos associados. A decisdo pelo uso da membrana amniética deve ser pautada em

uma analise cuidadosa dos beneficios e riscos especificos para cada caso.
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7. EVIDENCIAS ECONOMICAS

7.1 Avaliagao Economica

Foi realizada uma Analise de Custo-Minimiza¢do (ACM) para avaliar o uso do transplante de membrana amnidtica
(TMA) no tratamento de pterigio primario e ceratite infecciosa, sob a perspectiva do Sistema Unico de Satude (SUS). A
escolha dessa abordagem econOGmica baseou-se na sintese das evidéncias clinicas disponiveis (Anexo 1), que nao
demonstraram diferencgas estatisticamente significativas de efetividade entre o TMA e os tratamentos padrdo para os

desfechos avaliados.

Nessa analise econémica, os comparadores foram o tratamento padrdo, que consistia em autoenxerto conjuntival
(ou recobrimento conjuntival) ou tratamento cirurgico, a depender da patologia em questdo. Foi escolhida a analise de
custo-minimizacdo, pois ndo houve diferenca de efetividade em ambas as afeccdes oculares selecionadas, pterigio e
ceratites bacterianas, entre o TMA e os seus respectivos tratamentos padrdo’®®°, Importante ressaltar que, para essas
afeccdes, o transplante de membrana amnidtica se apresenta como tecnologia aditiva a terapia convencional e ndo em
carater de substituicdo do tratamento padrdo. As andlises foram conduzidas seguindo as premissas das Diretrizes
Metodoldgicas e Avaliagdo Econdmica do Ministério da Saide®. O Quadro 3 sumariza os aspectos do estudo conforme o

checklist Consolidated Health Economic Evaluation Reporting Standards (CHEERS) Task Force Report®,

Quadro 3. Caracteristicas das avaliagdes econdmicas.

Avaliagdo econdmica Custo-minimizagao

Perspectiva Sistema Unico de Satde

Populagio em estudo ‘Pacier‘ntes adultos e pediatricos com afecg¢do ocular divididos em: a. pterigio; b. ceratite
infecciosa

Intervengao Transplante de membrana amnidtica associado ao tratamento cirurgico ou clinico padrdo

Comparador Tratamento cirurgico ou clinico associado ao autoenxerto conjuntival.

Horizonte de tempo 30 dias

Taxa de desconto Sem taxa de desconto

Tipo de modelo Custo-minimizagao

Custos Custos médicos diretos

Moeda Real (RS)

Andlise de sensibilidade | Andlise deterministica univariada

Fonte: elaboragdo propria.
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Nessa avaliacdo, o horizonte temporal considerado foi 30 dias, pois de acordo com a literatura esse é o tempo
médio de cicatrizacdo total”®®. N3o foi aplicada taxa de desconto para os custos, pois o horizonte temporal da anélise é
inferior a um ano conforme preconizado pelas Diretrizes Metodoldgicas de Avaliacdo Econdmica do Ministério da Saide®,
Os dados de eficacia que mostraram a nao diferenca de efeito entre as comparagdes foram obtidos de ECR incluidos na
sintese de evidéncia para a taxa de cicatrizacdo em pterigio®°, e a taxa de melhora da acuidade visual’® para ceratite

infecciosa.

Cabe ressaltar que a intencgao inicial do grupo elaborador seria realizar analises de custo-efetividade, no entanto,

como nao havia diferenca de efeito entre os grupos intervencdo e controle, a andlise proposta é a de custo-minimizacdo.

No Quadro 4, sdo apresentados os custos considerados no modelo de avaliagdo econémica para transplante de
membrana amnidtica para pterigio e ceratite infecciosa. Foram considerados apenas custos médicos diretos, com um
minimo de duas consultas médicas especializadas para pterigio, uma antes e uma apds o procedimento. Para a ceratite
infecciosa, foram estimadas duas consultas para aqueles que fazem tratamento padrdo e também TMA. Como descrito
anteriormente, o transplante de membrana amnidtica é adicional ao tratamento cirurgico padrao de pterigio e ceratite
bacteriana. Os custos dos procedimentos foram obtidos a partir do SIGTAP’®, enquanto o custo da membrana amniética
foi estimado com base em dados do Banco de Tecidos do HC-FMUSP, atualizados pela Variagdo dos Custos Médico-

Hospitalares (VCMH)®,

Quadro 4. Custos estimados para aplicagdo no modelo econ6mico

Custos tratamento Valor

Pterigio

Membrana amnidtica (9 cm?) RS 44,01 Banco de Tecidos HCFMUSP*
Tratamento cirurgico R$ 209,55 SIGTAP (04.05.05.036-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x2) RS 20,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)
e
Tratamento cirurgico R$ 209,55 SIGTAP (04.05.05.036-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x2) RS 20,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)

Ceratite infecciosa
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Membrana amnidtica (9 cm?) RS 44,01 Banco de Tecidos HCFMUSP*
Tratamento clinico RS 280,27 SIGTAP (03.03.05.014-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x4) RS 40,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)
|
Tratamento clinico RS 280,27 SIGTAP (03.03.05.014-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x2) RS 20,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)

Nota: *Nota: Os custos foram estimados com base em dados de 2019 fornecidos pelo Banco de Tecidos do HC-FMUSP e
atualizados para valores de 2024 por meio da aplicagdo da Variagdo dos Custos Médico-Hospitalares (VCMH)%2,

SIGTAP: busca em 12.10.2025.

Legenda: SIGTAP, Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos e OPM do Sistema Unico de
Saude.

Fonte: Elaboragdo propria.

No cendrio base, o uso do TMA resultou em um custo incremental de RS 44,01 por paciente no pterigio e RS 64,01
na ceratite infecciosa, atribuidos principalmente ao custo especifico da membrana amnidtica. As analises de sensibilidade
deterministicas, com variagdo de £20% nos custos, indicaram que os resultados sdo mais sensiveis aos custos do TMA e

do tratamento padrao, sem alteragdo substancial das conclusdes.

Adicionalmente, foi avaliado um cendrio alternativo incorporando os valores definidos pela Portaria GM/MS n2
8.244/20257, que regulamentou procedimentos relacionados a captac¢do, processamento e uso da membrana amnidtica

no SUS. Os custos estimados para o cdlculo desse Cendrio estdo descritos no Quadro 5.

Quadro 5. Custos estimados para aplicacdo no modelo econémico de acordo com a Portaria GM/MS n2
8.244

Custos tratamento Valor

Pterigio

Membrana amnidtica (curativo bioldgico) RS 464,91 SIGTAP (05.05.01.014-3)
Tratamento cirurgico RS 209,55 SIGTAP (04.05.05.036-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x2) RS 20,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)
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Tratamento cirurgico RS 209,55 SIGTAP (04.05.05.036-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x2) RS 20,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)

Ceratite infecciosa

Membrana amnidtica (curativo bioldgico) RS 464,91 SIGTAP (05.05.01.014-3)
Tratamento clinico RS 280,27 SIGTAP (03.03.05.014-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x4) RS 40,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)
[roameroperso ot s arzsy
Tratamento clinico RS 280,27 SIGTAP (03.03.05.014-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x2) RS 20,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)

Legenda: SIGTAP, Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos e OPM do Sistema Unico de Saude.
SIGTAP: busca em 12.10.2025.
Fonte: Elaboragdo propria.

Nesse cenario, o custo incremental estimado foi de RS 464,91 para pterigio e RS 484,91 para ceratite infecciosa.

Realizou-se andlise de sensibilidade deterministica do cenério da nova Portaria, variando em 20% os custos do
tratamento padrao e do TMA para pterigio e ceratite infecciosa. Neste cendrio, a variagao do custo incremental no pterigio

foi de RS 291,56 a RS 638,26 e no caso da ceratite de RS 293,42 a RS 676,40.

De forma geral, os resultados indicam que, diante da equivaléncia clinica entre as estratégias comparadas, o uso
do TMA para pterigio e ceratite infecciosa apresenta impacto econdmico incremental limitado, tanto no cendrio base

quanto no cenario regulatério atualizado, fornecendo subsidios técnicos para a tomada de decisdo no ambito do SUS.
7.2 Impacto orcamentario

A analise do impacto orcamentario (AlO) adotou a perspectiva do SUS, conforme recomendado pela diretriz
metodoldgica de AIO do Ministério da Saude®’ e avaliou a incorporacdo do transplante de membrana amnidtica (TMA)

para o tratamento de pterigio primario e ceratite infecciosa no Sistema Unico de Satde (SUS). O horizonte temporal
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utilizado na AIO foi de cinco anos, conforme orientacdo das Diretrizes Metodoldgicas do MS¥’. A populacio elegivel foi
estimada a partir de registros de procedimentos nos sistemas SIA/SUS e SIH/SUS”®, com projec3o populacional baseada

em dados do IBGE®, diante da escassez de dados epidemioldgicos nacionais recentes.

A analise considerou um cenario de capacidade limitada de oferta da tecnologia, estimada em aproximadamente
1.800 fragmentos de membrana amnidtica de 9 cm? por ano, com incorporagdo gradual e crescimento anual de 5% a
partir do segundo ano, conforme consulta a especialistas. Foram avaliados trés cendrios: cendrio de referéncia
(tratamento padrdo), cenario alternativo (TMA associado ao tratamento padrao) e cendrio com valores definidos pela

Portaria GM/MS n? 8.244/20257°.

Para o pterigio, o impacto or¢camentdrio incremental anual no cendrio proposto variou de aproximadamente RS
71 mil no primeiro ano a RS 114 mil no quinto ano, com impacto incremental acumulado de RS 436,8 mil ao longo de
cinco anos. No cendrio baseado nos valores da Portaria GM/MS n2 8.244/2025, o impacto incremental anual variou de RS

753,2 mil a RS 1,2 milhdes, totalizando RS 4,6 milhdes no horizonte de cinco anos.

Para a ceratite infecciosa, considerando o mesmo limite anual de incorporacao, o impacto incremental foi ainda
mais restrito, variando de RS 11,5 mil no primeiro ano a RS 14,1 mil no quinto ano, com impacto acumulado de RS 64,0
mil em cinco anos. No cendrio pds-Portaria, o impacto incremental anual variou de RS 87,3 mil a RS 107,2 mil, totalizando

RS 484,9 mil no horizonte de cinco anos.

As anadlises de sensibilidade deterministicas, com variacdo de +20% nos custos, demonstraram que os resultados
se mantém robustos, apesar da amplitude observada refletir a incerteza associada aos custos diretos utilizados no
modelo. Mesmo nos cendrios mais conservadores, o impacto incremental permaneceu limitado quando comparado ao

gasto total ja observado com os tratamentos padrao no SUS.

De forma geral, os resultados indicam que, nas condi¢Ges de oferta e difusdo consideradas, a incorporacdo do
TMA para pterigio primario e ceratite infecciosa apresenta impacto orcamentario incremental reduzido e previsivel no

Cenario Proposto, sugerindo viabilidade or¢camentdria no horizonte temporal analisado.
8. ACEITABILIDADE

A solicitacdo de avaliagdo da MA em comparagdo ao tratamento disponivel no SUS para afec¢Ges oculares partiu
da SAES/MS, que demonstra interesse na disponibilizacdo da tecnologia. A Nota Técnica N2 106/2023-
CGSNT/DAET/SAES/MS menciona como possiveis beneficios da incorporacdo da membrana amnidtica em afeccdes

oculares, como:
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- Promove cicatrizacdo epitelial, possui acdo antimicrobiana e anti-inflamatéria, protege a superficie ocular e alivia

a dor, em casos de Ulceras de cérnea, queimaduras oculares e ceratites;
- Indicada para lesGes como pterigio e para condicOes graves, como perfuracao da cérnea e simbléfaro;

- E uma técnica minimamente invasiva, que pode ser empregada de forma pratica em contextos hospitalares

diversos, incluindo emergéncias oftalmoldgicas.
9. IMPLEMENTACAO E VIABILIDADE

O transplante de membrana amniética (TMA) tem se destacado como uma técnica eficaz no tratamento de
condicBes oftalmoldgicas, gracas as suas propriedades regenerativas e anti-inflamatdrias. Seus beneficios incluem a
aceleracdo da cicatrizacdo, o controle de infec¢des e a reducdo da inflamacdo, tornando-se uma alternativa valiosa no
manejo de doencas complexas, muitas vezes contribuindo para a preservacao da visdao e a melhoria da qualidade de vida

dos pacientes.

Apesar de seus beneficios comprovados, a aplicacdo da MA enfrenta desafios econémicos e logisticos, como a
necessidade de infraestrutura especializada para coleta, processamento e armazenamento do tecido, o que limita seu
uso em regides menos desenvolvidas. No entanto, avangos em técnicas de preservagao, como liofilizacdo e
criopreservacdo, aliados ao desenvolvimento de bancos de tecidos e a capacitacdo profissional, tém ampliado sua

viabilidade e acessibilidade.

Sabe-se que o processo de retirada da placenta doadora até a utilizacdo da MA é complexo, demandando a
necessidade de protocolos para captagdo, processamento e preservacdo, para que sejam conservadas todas as suas
propriedades biolégicas. Na literatura, varios estudos descrevem e comparam diferentes técnicas na preparacdo da MA
com énfase nos processos de preservacdo e esterilizacdo. Em recente revisdo, Lavagnoli et al. (2023)*° desenvolveram
protocolo operacional padrao, estabelecendo técnicas e fluxos para as diversas etapas do processo de obtencdo da MA

para uso oftalmoldgico. As seguintes etapas foram descritas no artigo:
19 Triagem de potencial doadora pela equipe do Banco de Olhos do Servico de Oftalmologia;
22 Coleta e armazenamento da placenta e membranas pelo Servigo de Ginecologia e Obstetricia;

32 Preparo e armazenamento da MA pela equipe do Banco de Olhos do Servigo de Oftalmologia;
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49 Monitoramento da qualidade das amostras de MA pela equipe do Banco de Olhos do Servico de

Oftalmologia.

De acordo com os autores, faz-se necessaria estrutura tanto hospitalar quanto laboratorial e equipe
multidisciplinar capacitada. Também de suma importancia, a necessidade de estrutura adequada para o armazenamento,
assim como, laboratérios de anatomia patoldgica e de microbiologia. Concluem que ao seguir um protocolo padronizado,
torna-se possivel a obtencdo de enxerto de qualidade, em beneficio dos pacientes portadores de afec¢Oes

oftalmoldgicas®.

Além do uso consolidado em oftalmologia, a MA apresenta um potencial terapéutico promissor em outras areas,
como dermatologia e ortopedia. Esses avangos destacam a importancia de explorar novas possibilidades clinicas e

desenvolver abordagens inovadoras, ampliando seu impacto positivo na pratica médica.

Nesse sentido, observa-se um marco recente no contexto nacional com a incorporacdo do transplante de

membrana amniética ao Sistema Unico de Sautde (SUS), ampliando oficialmente seu escopo de utilizac3o.

O TMA foi oficialmente incorporado ao Sistema Unico de Satde (SUS) por meio da Portaria GM/MS n2 8.244, de
25 de setembro de 20257¢, que atualizou a Tabela de Procedimentos, Medicamentos, Orteses, Préteses e Materiais
Especiais do SUS. A norma incluiu o procedimento “Transplante de Membrana Amniética (Curativo Bioldgico)”, destinado
ao tratamento de pacientes com queimaduras, classificando-o como de alta complexidade, com financiamento pelo
Fundo de Acbes Estratégicas e Compensacgbes (FAEC) e habilitacdo especifica sob o cddigo 24.67 — Transplante de
Membrana Amnidtica. O procedimento consiste na utilizagdo de membrana amnidtica processada e disponibilizada por
bancos de tecidos autorizados pelo Sistema Nacional de Transplantes (SNT), representando um avanco significativo na

oferta terapéutica para o manejo de queimaduras no ambito do SUS.
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10. RECOMENDACOES DE OUTRAS AGENCIAS DE ATS

Em 9 de outubro de 2025, foi realizada uma busca manual na base de dados da Rede Internacional de Agéncias
para Avaliacdo de Tecnologia em Saude (INATHA - The International Network of Agencies for Health Technology
Assessment) utilizando, individualmente, os termos "amniotic membrane", "amnion", "pterygium", "corneal injuries",
"eye burns" e "keratitis". A busca resultou na identificacdo de uma recomendacdo do "Medical Services Advisory
Committee" do Governo Australiano, intitulada “Application No. 1608 - Amnion membrane (human tissue) for topical
treatment of ophthalmic disorders (caused by disease and/or trauma), and wound dressings for skin burns and ulcers on
the craniofacial area, torso, and limbs”. No relatério, o Subcomité de Avaliacdo (ESC) revisou evidéncias de 15 ensaios
clinicos sobre condi¢des oftalmicas: pterigio (7 estudos), queimaduras oculares (3 estudos) e outras subpopulagées (5
estudos). A qualidade das evidéncias foi considerada baixa, com alto risco de viés e grande heterogeneidade entre as
subpopulagdes. O ESC concordou que o uso da MA em condices agudas deve ser avaliado separadamente das condicbes
cronicas. Embora considerada segura, a eficdcia da MA variou entre as subpopulag¢des, sendo desaconselhada para certas
condicGes, como pterigio, ceratite infecciosa com perfuracdo e todos os casos de remocao cirurgica da cdrnea. Diante de
dados inconsistentes, o ESC expressou incerteza quanto a seguranca e eficdcia da MA em comparacdo com o cuidado

padrdo (SOC) para todas as condi¢Bes, mas reconheceu que pode haver subpopulacdes nas quais a MA seja eficaz”.

Essa mesma busca também foi conduzida nas seguintes agéncias: Reino Unido - NICE (National Institute for Health
and Care Excellence), Franga - HAS (Haute Autorité de Santé), Alemanha - IQWIG (Institute for Quality and Efficiency in
Health Care), Escocia - SMC (Scottish Medicines Consortium), Suécia - SBU (Swedish Agency for Health Technology
Assessment and Assessment of Social Services), Estados Unidos - AHRQ (Agency for Healthcare Research and Quality),
México - CENETEC (Centro Nacional de Excelencia Tecnoldgica en Salud), Colémbia - IETS (Institute of Health Technology
Assessment) e Canada - CADTH (Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health). Em todas essas fontes, ndo foram

encontrados documentos sobre a recomendagao da tecnologia pesquisada.
11. CONSIDERACOES FINAIS

O uso da MA em afec¢bes oculares representa uma abordagem terapéutica promissora, destacando-se por suas

. . . . 7 . . . . 1,5,7 7. . ~ . . Ve .
propriedades regenerativas, anti-inflamatdrias e antimicrobianas™’. No entanto, a analise das evidéncias disponiveis
demonstra que os beneficios clinicos do TMA, quando comparado ao transplante de conjuntiva, ndo apresentaram

diferencas estatisticamente significativas nos desfechos avaliados.

Nos ECR incluidos, ndo houve diferenca de efeito entre a membrana amnidtica e o transplante de conjuntiva

guanto ao tempo ou taxa de cicatrizacdo, nem quanto ao tempo médio de epitelizagdo em pacientes com pterigio ou
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ceratite infecciosa. Da mesma forma, a melhora da acuidade visual ndo diferiu significativamente entre os grupos,

sugerindo que ambos os procedimentos possuem eficacia semelhante na recuperacao funcional da visao.

Em relacdo aos efeitos indesejaveis, a metanalise demonstrou que nao houve diferenca significativa no risco de
recorréncia do pterigio entre os grupos tratados com membrana amnidtica e aqueles submetidos ao transplante de
conjuntiva. Os eventos adversos, como infec¢des bacterianas, fungicas ou formacdo de simbléfaro, também ndo
apresentaram diferencas estatisticas relevantes entre as intervencOes. Ainda, as certezas das evidéncias foram

classificadas como moderada a baixa para os desfechos investigados.

Portanto, os resultados da sintese de evidéncias clinicas indicaram que nao houve diferencas significativas na

eficacia entre o TMA e o tratamento padrao para pacientes com pterigio e ceratite infecciosa nas condi¢Ges estudadas.

Diante disso, foi utilizada a abordagem de custo-minimizacdo na avaliacdo econémica. O custo incremental para
a inclusdo do TMA foi de RS 44,01 por paciente para pterigio e RS 64,01 por paciente para ceratite infecciosa. A analise
de sensibilidade mostrou uma amplitude nesses valores de RS 178,33 para o TMA para pterigio e RS 214,62 para TMA
para ceratite infecciosa. Adicionalmente, foi calculado um cenario considerando os procedimentos publicados na Portaria
GM/MS n2 8.244 de setembro de 2025’. Neste cendrio, o custo adicional de TMA para pterigio foi de RS 464,91 e de TMA
para ceratite infecciosa RS 484,91. A andlise de sensibilidade mostrou uma amplitude nesses valores de RS 346,70 para o

TMA para pterigio e RS 382,98 para TMA para ceratite infecciosa.

No dmbito do impacto orcamentario, foi considerado o custo direto médio anual por paciente de RS 445,83 para
pterigio e RS 536,55 para ceratite, conforme a avaliacdo econémica. O impacto orcamentdrio incremental seria de RS
71.296,20 no primeiro ano e R$ 436.842,51 nos cinco anos para pterigio, e de R$ 11.521,80 no primeiro ano e RS 64.010,00
em cinco anos para ceratite infecciosa, ambos em uma taxa de difusdo de 5% ao ano até 2031. Considerando o cendrio
da Portaria GM/MS n2 8.244, o impacto or¢camentdrio incremental seria de RS 753.154,20 no primeiro ano e RS
4.614.688,76 nos 5 anos para pterigio, e de RS 87.283,80 no primeiro ano e RS 484.910,00 em 5 anos para ceratite

infecciosa.

Esses dados reforgam que a escolha pela membrana amniética deve considerar cuidadosamente seus beneficios
clinicos e o contexto econdmico, especialmente em pacientes com caracteristicas especificas que possam se beneficiar
de suas propriedades terapéuticas. Apesar de suas limitagdes, a MA pode ser uma alternativa segura e eficiente em
condigBes oftalmoldgicas complexas, exigindo estudos adicionais para explorar todo o seu potencial em diferentes

contextos clinicos.
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12. PERSPECTIVA DO PACIENTE

A Chamada Publica n2 43/2025 esteve aberta durante o periodo de 6/5/2025 a 15/5/2025 e recebeu nove
inscrigcdes. Os representantes titular e suplente foram definidos a partir de sorteio realizado em plataforma digital com
transmissdo em tempo real e com gravagao enviada posteriormente para todos os inscritos. A representante titular
declarou como conflito de interesses ter a condicao de salde e fazer o uso da tecnologia, que, conforme diretrizes da

Conitec, sdo classificados como pouco importantes e ndo impedem a participa¢do na reuniao.

A representante titular participou como pessoa com a condi¢dao de saude e com experiéncia com a tecnologia
avaliada. No final de 2014 teve a sindrome de Stevens-Johnson (SSJ), reagdo cutanea rara e grave, que deixou 75% de
seu corpo queimado e a parte mais afetada foram os seus olhos. Devido a gravidade e a condicdo clinica das
gueimaduras, que ocorreram em ambos os olhos, a Unica opcdo de tratamento disponivel a época e ainda hoje é o

transplante de membrana amnidtica.

Nos ultimos dez anos passou por 13 cirurgias, algumas para a realizacdo do transplante de membrana amnidtica,
sendo que a mais recente foi realizada em novembro de 2025. Apés o ultimo procedimento de transplante, afirmou ter
tido uma boa recuperacdo, sem eventos adversos ou episddios de dor. Em seu relato, compartilhou que apds a
ocorréncia das constantes lesGes decorrentes de sua condicdo de salde, a regido dos olhos fica completamente

inflamada e, por isso, o procedimento é indicado.

O Comité de Produtos e Procedimentos questionou quantas vezes a cirurgia de transplante de membrana
amnidtica foi feita, se houve dificuldades em acessar o procedimento e se ha diferenca no tratamento e recuperacgao
entre ambos os olhos. A representante afirmou que realizou o transplante oito vezes e, ao longo de quatro a cinco anos,
teve diversas queimaduras e reag¢des quimicas. O seu médico indicou o procedimento para amenizar as lesoes, a
primeira cirurgia foi feita em maio de 2015 e a ultima em novembro de 2025 e, para acessar o procedimento, precisou
recorrer a um processo judicial contra o Estado. Relatou que o seu olho esquerdo é o funcional e nele tem de 20% a 30%
da visdo, e que o seu olho direito ndo tinha clareza de visdo, mas, desde a ultima cirurgia, conseguiu resgatar um pouco

da sua funcionalidade.
13. DISCUSSAO PRELIMINAR DA CONITEC

A Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de Satde (Conitec) avaliou as evidéncias
clinicas disponiveis sobre o transplante de membrana amnidtica (TMA) para o tratamento de pacientes com afec¢Oes
oculares. A andlise considerou aspectos de eficdcia, seguranca, qualidade metodolégica dos estudos e relevancia clinica

dos desfechos avaliados.
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As evidéncias indicaram que o TMA apresenta resultados semelhantes aos tratamentos comparadores,
particularmente ao enxerto autélogo de conjuntiva, em relacdo aos desfechos de cicatrizacdo, epitelizacdo, acuidade
visual e recorréncia das afec¢des oculares avaliadas, incluindo pterigio e ceratite. Nao foram observadas diferencas
clinicamente relevantes que demonstrassem superioridade do TMA em comparagdo as alternativas terapéuticas

atualmente disponiveis no Sistema Unico de Satude (SUS).

Durante a discussdo, foi destacado por médica especialista consultada que o TMA pode apresentar maior
beneficio em outras indicagbes especificas, especialmente em situagées nas quais ndo ha alternativas terapéuticas
eficazes disponiveis, ndo devendo ser considerado, de forma geral, como substituto das terapias ja incorporadas ao SUS.
Considerou-se, ainda, que o perfil de seguranca da tecnologia é compativel com o das terapias atualmente utilizadas, sem

identificagdo de novos sinais de risco relevantes.

Nesse contexto, a Comissdo ponderou que, embora o transplante de membrana amnidtica ndo demonstre
superioridade clinica em relacdo aos tratamentos comparadores para as condicdes avaliadas, sua utilizacdo pode
representar uma alternativa terapéutica relevante para pacientes com afec¢des oculares diversas, especialmente
naqueles com opcgdes terapéuticas limitadas. Ademais, avaliou-se que a incorporacdo da tecnologia poderia contribuir
para a regulamentacdo, o financiamento e a padronizacao do acesso, atualmente realizado sem diretrizes assistenciais

formalmente estabelecidas, ampliando o acesso de forma equanime e segura no ambito do SUS.
14. RECOMENDACAO PRELIMINAR DA CONITEC

A Comissdo Nacional de Incorporacio de Tecnologias no Sistema Unico de Saude (Conitec) ponderou sobre as
evidéncias clinicas e econémicas apresentadas e as contribuicGes da area técnica do Ministério da Saude e da médica

especialista convidada.

Os membros do Comité consideraram que a tecnologia apresenta perfil de eficicia e seguranga compativel com
as alternativas terapéuticas disponiveis e potencial para atender afec¢des oculares diversas no SUS, além de contribuir
para a regulamentacdo, o financiamento e a organizacdo da oferta assistencial, com defini¢do de critérios de utilizacdo e

acesso padronizado, equanime e seguro no ambito do SUS.

Assim, os membros do Comité de Produtos e Procedimentos da Conitec presentes 1472 Reunido Ordindria da
Conitec, realizada no dia 12 de dezembro de 2025, deliberaram, por unanimidade, encaminhar o tema para consulta
publica com recomendacao preliminar favoravel a incorporagdo do TMA para o tratamento de pacientes com afec¢Oes

oculares.
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15. CONSULTA PUBLICA

A Consulta Publica (CP) n2 05/2026 foi realizada no periodo de 13 de janeiro de 2026 a 02 de fevereiro de 2026,
com o objetivo de coletar contribui¢des da sociedade acerca da recomendacao preliminar da Conitec referente a avaliacdo

do TMA para o tratamento de pacientes com afec¢Ges oculares.

Durante o periodo da CP, foram recebidas 52 contribuicGes, que passaram pelo processo de verificagdo e
validacdo. Essas contribuicGes foram provenientes de diferentes segmentos da sociedade, incluindo profissionais de
saude, instituicGes, associacdes e cidaddos interessados no tema, e foram analisadas no ambito da elaboragdo do

Relatério de Recomendacgao.
15.1 Andlise qualitativa das contribuicoes

Na andlise qualitativa das contribuicdes recebidas no contexto da CP n2 05/2026, foi utilizada a abordagem
metodolégica de codificacdo e categorizacdo temadtica, sendo desenvolvida, gerenciada e operacionalizada com auxilio

do software Microsoft Excel®.

No contexto da CP n2 05/2026, aberta pela Conitec por meio de formulario eletrénico e autoaplicavel, foram
recebidas 52 contribui¢Ges. Contudo, seis contribui¢cdes ndo foram consideradas validas, por se referirem a outro tema.
Assim, foram analisadas 46 contribuigdes. Entre elas, houve participagdo de 65% (n = 30) de profissionais de saude, 17%
(n = 8) de interessados no tema, 9% (n = 4) de organiza¢des da sociedade civil e 9% (n = 4) de pessoas que convivem ou
cuidam de alguém com a condi¢do de salde. Entre os respondentes, a maior parte se identificou como mulher cisgénero
(72%), com idade entre 25 e 39 anos (43%), se autodeclarou branca (74%) e oriunda da regido Sudeste (54%), conforme

indicado na Tabela 1.

Tabela 1. Caracterizagao geral dos respondentes que enviaram contribuicdes
na Consulta Publica n? 05/2026.

Caracteristicas dos respondentes n (46) %
Homem cisgénero 13 28
Sexo
Mulher cisgénero 33 72
18a24 1 2
25a39 20 43
Idade
40 a 59 15 33
60 ou mais 7 15
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Sem informagéao 3 7
Amarela 4 9
Cor Branca 34 74
Pardo 8 17
Nordeste 6 13
Sul 13 28
Regido brasileira
Sudeste 25 54
Centro-Oeste 2 4

Fonte: CP n2 05/2026, Conitec.

A andlise qualitativa das contribuicdes da CP n? 05/2026 considerou trés eixos tematicos: 1) Opinides sobre a
incorporagdo da tecnologia; 2) Experiéncia com o transplante de membrana amniética (TMA) para o tratamento de

afeccbes oculares; e 3) Experiéncia com outras tecnologias para o tratamento de afeccdes oculares.

Entre os respondentes, todos manifestaram-se favoravelmente a incorporacdo do TMA ao SUS. Os principais
argumentos para a incorporacao da tecnologia foram: 1) a efetividade do uso da membrana, que auxilia no tratamento
de algumas condi¢bes oculares agudas ou cronicas (como os casos de eminéncia de perfuracdo, descemetocele,
gueimaduras, Sindrome de Stevens-Johnson, penfigoide, em Ulceras que ndo cicatrizam e tumores oculares), reduz as
cicatrizes na cdrnea, dores, inflamacgdes, e risco de complicacbes; 2) o acesso a tecnologia pelo SUS, que possibilita
ampliacdo das opgdes terapéuticas disponiveis, a regulamentacdo de seu uso e também seria custo-efetivo para o sistema;
3) reconhecimento internacional de suas evidéncias, ja que a literatura da area apresenta robustas evidéncias e seu uso
é bem disseminado em muitos paises; 4) a seguranga de uso; e 5) o aumento da qualidade de vida do paciente, uma vez

que o transplante pode preservar a fungdo ocular (Quadro 6).
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Quadro 6. Argumentos favoraveis a incorporagdo do transplante de membrana amnidtica nas contribuicGes recebidas na CP N2

05/2026.

Categorias

Trechos ilustrativos de contribuicGes

Efetividade

Tratamento de
condigdes oculares
agudas ou crbnicas

“Sou oftalmologista e chefio o setor de cérnea e doengas externas do Servigo de Oftalmologia do
Hospital de Clinicas de Porto Alegre. Atendemos apenas pacientes do SUS em nosso servigo e
recebemos problemas de superficie ocular da maior gravidade vindos de todo o estado. Iniciamos um
projeto de pesquisa com membrana amnidtica ha mais de 15 anos e temos vasta experiéncia na
utilizagdo e processamento deste tecido. Posso dizer que salvamos varios olhos por dispor deste
tecido, sua utilizagdo na cirurgia de pterigio representa uma das indicagdes menos importantes, pois
o transplante de conjuntiva resolve a maioria dos casos. Por outro lado, nos casos de eminéncia de
perfuragdo, descemetocele, queimaduras, Sindrome de Stevens-Johnson, penfigoide e em ulceras
que ndo cicatrizam, este tecido faz muita diferenca impedindo a perda do globo ocular. A
incorporagao deste tecido acrescenta opgoes terapéuticas aos casos mais graves que nao
respondem bem ao tratamento convencional, melhora nossa capacidade de devolver estes
pacientes a sociedade. Trata-se de um tecido utilizado no mundo todo e ja esta mais do que na hora
de estar disponivel a todos os oftalmologistas e pacientes necessitados.” (Profissional de satde)

Redugdo de
cicatrizes corneanas

“Ha fortes evidéncias de que a Membrana Amnidtica tem multiplos fatores que contribuem para o
controle de doengas oculares que poderiam evoluir para cegueira. Principalmente as lesGes corneanas
podem ter grande beneficio do uso da membrana amniética. Com ela conseguimos reduzir processo
inflamatoério, proporcionar redugao de cicatrizes corneanas, encurtar periodo de tratamento da
doenga. Entdo acho que é de extrema importancia a autorizagdo do uso.” (Profissional de satude)

Redugdo de dor e
inflamagao

“A membrana amnidtica atua como curativo bioldgico ativo, favorece a reparagdo da superficie ocular,
reduz inflamagao, dor e risco de complicagdes, e é particularmente valioso em casos graves, quando
alternativas convencionais falham.” (Profissional de salde)

Reabilitagdo ocular

“Uso de membrana amnidtica muda o progndstico de visdo de muitos pacientes. Fundamental
importancia na reabilitagdo visual e redugao de dor ocular.” (Profissional de saude)

Reducdo do risco de
complicagbes

"Embora os estudos mostrem eficacia semelhante ao tratamento padrdo (especialmente no pterigio
e na ceratite infecciosa), o TMA: atua como curativo bioldgico ativo, favorece a reparagdo da superficie
ocular, reduz inflamag3o, dor e risco de complicagdes. E particularmente valioso em casos graves,
recorrentes ou refratarios, nos quais as alternativas convencionais falham." (Profissional de satde)

Acesso a
tecnologia pelo
NN

Aumento de opgdoes
terapéuticas
disponiveis

“A membrana amnidtica humana deve ser incorporada no SUS por apresentar resultados positivos no
tratamento de afecgBes oculares, além de proporcionar uma nova possibilidade de tratamento
disponivel nos casos que ja ndo apresentam mais resultados satisfatérios com as solugdes até entdo
disponibilizadas no SUS.” (Profissional de satde)

Custo-efetivo para o
sistema

"Considero que deva ser incorporada no SUS, devido a alta eficacia como ""curativo bioldgico"", baixo
custo de produgdo, facil obtencdo e alto potencial de regeneragao tecidual oferecendo alternativa
complementar e superior aos tratamentos convencionais em casos graves." (Profissional de saude)

Regulamentacdo do
uso

“Esta é uma alternativa terapéutica amplamente utilizada em todo o mundo, com bons resultados,
constituindo o melhor tratamento em alguns casos. A falta da regulamentagdo desta utiliza¢do faz
com que a membrana amniética seja captada e utilizada sem o controle de qualidade adequado,
implicando em possiveis riscos para os pacientes. A regulamentagao vira auxiliar também neste
aspecto.” (Organizagdo da Sociedade Civil)

Reconhecimento internacional de suas
evidéncias

“Da mesma forma que a membrana amnidtica representa um excelente recurso para a reconstrugao
do tecido cutaneo, ela é extremamente util e benéfica na reconstrugdo da superficie ocular em
diversas condi¢Ges que afetam a sua integridade. Constitui-se em uma terapia regenerativa e seu uso
na oftalmologia é amplamente difundido no mundo todo, inclusive em varios paises da América
Latina. Ela funciona como substrato/arcabougo para o crescimento de células epiteliais, como suporte
tectOnico em casos de pequenas perfuragdes e afinamento da cérnea ou da esclera, e também para
cobrir grandes dreas de defeitos epiteliais da cérnea e da conjuntiva. Mas mais do que suporte, a
membrana amnidtica possui propriedades Unicas regenerativas, anti-inflamatadrias, antimicrobianas e
antifibréticas que auxiliam na cicatrizagdo e no alivio da dor. O beneficio deste recurso tem impacto
direto na recuperagdo visual e na qualidade de vida. E essencial ter este recurso acessivel aos
pacientes do SUS” (Profissional de saude)

Seguranga

“O uso de membrana amnidtica em oftalmologia é uma terapia que ajuda em muitos casos pacientes
sem outras opgdes terapéuticas para sua condi¢do, é uma terapia versatil, segura e de baixo custo.
Seria muito benéfico para os pacientes e o custo para o sistema seria baixo.” (Profissional de saude)
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“E de extrema importancia que os oftalmologistas tenham acesso agil e desburocratizado a membrana
amnidtica. Trata-se de um recurso terapéutico essencial, capaz de intervir precocemente em doengas
e lesGes oculares graves, evitando a progressdo para cegueira ou para quadros de baixa visdao
Aumento da qualidade de vida irreversivel. Atualmente, o acesso a membrana amnidtica ainda é limitado, oneroso e demorado, o
que frequentemente impede sua utilizagdo no momento adequado. Essa dificuldade compromete o
prognostico visual de inimeros pacientes e pode resultar em perdas visuais que seriam evitaveis com
um acesso mais rapido e efetivo. Garantir disponibilidade ampla e oportuna desse recurso significa
preservar visao, qualidade de vida e autonomia para muitos pacientes.” (Profissional de saude)

Fonte: CP N2 05/2026, Conitec.

Entre os respondentes, 52% (n = 24) informaram ja ter tido experiéncia com o TMA para o tratamento de afeccbes
oculares. Foram ressaltados como efeitos positivos e facilidades, a efetividade, melhorando o tecido lesado; a reducado de
inflamacao e infecgdes secunddrias, promovendo protecdo da incidéncia de luz e de fatores patogénicos; a promocao de
melhor cicatrizacdo; a ampliacdo das opc¢des terapéuticas para determinadas condi¢des oculares, podendo ser usado em
casos que necessitam de grande volume de recobrimento; a boa tolerabilidade, sendo que é muito compativel com a
superficie ocular, ndo causando rejeicdo; a facilidade de manejo, o que também promove uma redug¢do do tempo do
procedimento; a apresentacao de evidéncias consolidadas, sendo o seu uso ja bem disseminado no mundo; e a melhora

da qualidade de vida (Quadro 7).

Sobre os efeitos negativos e dificuldades, 13% (n = 6) dos respondentes que declararam ter experiéncia com a
tecnologia relataram ndo perceber esses efeitos na realizacdo do procedimento. Entre os aspectos negativos, foram
apontados a dificuldade de acesso, sendo a judicializagdao a via comum para aquisicdo; a necessidade de repeti¢dao do
procedimento, uma vez que quanto maior a inflamagdo, maior a rapidez de absor¢do da membrana e ela pode ser usada
como curativo biolégico; a dificuldade de armazenamento, pois necessita de refrigeracdo; e a necessidade de

regulamentagdo do uso, devido aos procedimentos de obtencgdo e distribuicdo da membrana amniética (Quadro 7).

Quadro 7. Trechos ilustrativos de opiniGes dos participantes da CP n2 05/2026 sobre efeitos positivos/facilidades e efeitos
negativos/dificuldades relacionados a tecnologia avaliada.

Efeitos Categorias Trechos ilustrativos de contribuigdes

“Observei melhora substancial das feridas em pacientes tratados com a membrana Amnidtica
como curativo biolégico e tive bons resultados cirdrgicos em pacientes que a utilizaram como

Efetividade
substituto de conjuntiva, em situagGes nas quais havia pouca disponibilidade de tecido do
préprio paciente para realizar enxerto autdlogo.” (Profissional de saude)
Redugdo de
inflamca 506 “Diminuig¢do da inflamagdo, modulagdo da cicatrizagdo, facilitagdo da epitelizagdo e substituicdo
infecgg)es da conjuntiva. Além disso, pouco potencial imunogénico, podendo usar tecido de doador

L alégeno.” (Profissional de saude)
secundarias

Efeitos positivos Promogdo de “Répida cicatrizagdo, livre de infecgdes secundarias e com resultados sustentados.” (Profissional
e facilidades | melhor cicatrizacio | de sadde)

Ampliagdo das
opgdes
terapéuticas para
determinadas
condigGes oculares

“0O TMA muitas vezes é a Unica opgao viavel para preservar o globo ocular como em casos de
ulceras de cérneas nao cicatrizante, simbléfaro, sindrome de Stevens-Johnson e queimaduras.
Diferentes estudos mostram o perfil de tolerabilidade, ampla experiéncia clinica no Brasil e no
mundo.” (Profissional de saude)
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Apresenta boa
tolerabilidade

“Em situagGes como Ulcera de cdrnea ndo cicatrizante, queimaduras quimicas, simbléfaro e
sindrome de Stevens-Johnson, o TMA muitas vezes ndo é apenas equivalente — é a Unica opgdo
vidvel para preservar o globo ocular. Ainda, os estudos mostram que auséncia de aumento
significativo de eventos adversos, bom perfil de tolerabilidade, ampla experiéncia clinica
acumulada no Brasil e no mundo.” (Profissional de saude)

Facilidade no
manejo

“Melhora da condigdo da cornea, melhora na cicatrizagdo, melhora a inflamagdo, evita a
vascularizagdo e melhora na visdo dos pacientes. Trata-se de um tecido facil de manusear e
muito compativel com a superficie ocular. Nao causa rejeicao. O processamento de 1 placenta
pode gerar cerca de 100 fragmentos e normalmente se usa 1 fragmento por cirurgia. A
membrana pode ser suturada ou fixada por cola bioldgica, o que torna o procedimento ainda
mais rapido. A membrana tem certa transparéncia, o que ajuda a manter a transparéncia da
cornea.” (Profissional de saude)

Apresenta
evidéncias
consolidadas

“"[...] tecnologia segura e consolidada: amplamente utilizada em centros de referéncia, com
protocolos bem estabelecidos, impacto funcional e social positivo: preserva visdo, autonomia
do paciente e capacidade laboral, reduzindo custos indiretos." (Profissional de saude)

Melhora da
qualidade de vida

“O uso da membrana amnidtica tem impacto direto na recuperagao visual e na qualidade de
vida de pacientes em inumeras situagGes, especialmente aquelas refratarias a tratamentos
convencionais.:, 1) Queimaduras Quimicas e Térmicas da superficie ocular: é um tratamento
crucial para o manejo de queimaduras oculares agudas, promovendo a cicatrizagao e prevenindo
a formagdo de cicatrizes graves., 2) Defeitos Epiteliais Persistentes: auxilia na regeneragdo do
epitélio ocular em defeitos que ndo cicatrizam com outros métodos., 3) Ceratopatia Bolhosa:
tratamento de bolhas na cérnea que causam dor e comprometem a visdo, 4) Afinamentos ou
pequenas perfuracdes da cornea e esclera: evita a necessidade de um transplante com uso de
cornea doadora, 5) Doengas Cicatriciais: substitui o tecido conjuntival em casos de doengas
cicatriciais da cérnea e da conjuntiva., 6) Reconstrucdo da superficie apds procedimentos
cirdrgicos com extensa ressec¢do da conjuntiva, como tumores e pterigio recidivado, 7) Sindrome
de Stevens-Johnson: condigOes graves que afetam a superficie ocular e podem beneficiar-se das
propriedades regenerativas da membrana., 8) Olho Seco Grave: casos especificos.” (Profissional
de saude)

Efeitos
negativos e
dificuldades

Dificuldade de
acesso

“O unico aspecto negativo é que nao temos disponivel com facilidade. Fora do Brasil pode ser
encontrada em lente de contato, o que facilitaria muito mais a disponibilizagdo para o
paciente. A dissolugdo da membrana é diretamente proporcional ao processo inflamatério
existente: quanto mais inflamado, mais rapida é a absor¢do da membrana. isso faz com que
sejam necessarias mais de um enxerto em alguns casos.” (Profissional de satude)

Necessidade de
repeticdo do
procedimento

“Ainda ndo observei aspecto negativo, somente poderia pontuar a necessidade de tratamento
mais recorrente em alguns casos para o adequado controle da doenga (uso como curativo
biolégico), o que ndo configura necessariamente um aspecto negativo, uma vez que a resposta
ao tratamento foi boa.” (Profissional de salude)

Dificuldade de
armazenamento

“Como ja descrito no relatério técnico, algumas afecgOes oculares talvez ndo apresentem
diferenga em relagdo ao tratamento convencional, como no caso do pterigico. Mas, como
estamos comparando a liofilizada, esperamos sanar essa duvida ao final do estudo clinico. De
qualquer forma, ainda ha beneficios e viabilidade econémica na implantagdo da tecnologia,
principalmente considerando sua eficacia no tratamento de outros afec¢Ges oculares, como
Ulceras e queimaduras. Ainda, em relacdo a membrana amnidtica criopreservada, por precisar
ser mantida sob refrigeragdao, observamos durante o desenvolvimento dos estudos que seu
armazenamento e o transporte sdo mais trabalhosos, exigindo equipamentos adicionais para
garantir sua boa preservagdo.” (Profissional de saude)

Necessidade de
regulamentagdo

“Nao vejo aspectos negativos do procedimento em si. H3, sim, necessidade de regulamentagao
na captagao e distribuicdo da MA — a triagem laboratorial das doadoras exige testes soroldgicos
e deteccdo de acidos nucleicos (teste NAT). A auséncia de regulamentagdo para o uso
oftalmoldgico pode implicar em riscos.” (Profissional de satide)

Fonte: CP N2 05/2026, Conitec.

A respeito de outras tecnologias para o tratamento de afecgdes oculares, 37% (n = 17) dos respondentes

indicaram ja ter tido experiéncia com outras tecnologias para o tratamento de afec¢des oculares. Outros procedimentos
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citados foram: transplante autélogo (no geral), transplante de cérnea, transplante de esclera, transplante de limbo,
transplante de limbo alogénico, transplante de conjuntiva, transplante autélogo de conjuntiva, transplante de glandulas
lacrimais, tenoplastia, recobrimento conjuntival, recobrimento conjuntival autélogo, enxerto de mucosa, enxerto de
mucosa oral, recobrimento com mucosa labial, e outros enxertos alogénicos sintéticos. Além desses procedimentos,
também foram citadas outras tecnologias, como colirios e pomadas oftalmoldgicas, colirio de insulina, colirio de soro

autolégico e gel de plasma rico em plaquetas.

Nesse sentido, a reabilitacdo visual, o reparo tecidual parcial ou total, o uso como tratamento complementar e a
disponibilidade de insumos foram referidos como efeitos positivos e facilidades, principalmente entre os procedimentos
autélogos e o uso de derivados hemocomponentes (como colirio de soro autélogo e gel de plasma rico em plaquetas). Ja
entre os efeitos negativos, foram citados o risco de rejeicdo, no caso dos outros transplantes mencionados; as limitacdes
de quantidade de material disponivel para recobrimento; a questdo de ser um tratamento paliativo e ndo curativo, no
caso do recobrimento conjuntival; a efetividade limitada, citada no contexto de outros enxertos alogénicos sintéticos, de
tenoplastia, transplante autélogo e no uso de colirios e pomadas; e dificuldade logistica, mencionada sobre o uso de

tecnologias com hemocomponentes, como o colirio de soro autélogo e o gel de plasma rico em plaquetas (Quadro 8).

Quadro 8. Efeitos positivos e facilidades/efeitos negativos e dificuldades de outras tecnologias para o tratamento
de afecgBes oculares, segundo as contribui¢des recebidas na CP n2 05/2026.

Efeitos Categorias Tecnologias Trechos ilustrativos de contribuigdes
Transplantes de
cornea, de esclera,
de limbo, de “Melhora de recuperagdo visual, cicatrizagdo conjuntival,
Reabilitacio visual glandulas lacrimais, | epitelial, meio anti-inflamatdrio, reconstruir estroma
eabilitagdo visua . . .
¢ recobrimento corneano.” (Profissional de saude)
conjuntival
Colirio de soro “Promover a regeneragdo da cérnea e a estabilizagdo da
Efeit autdlogo superficie ocular.” (Profissional de saude)
eitos -
. Reparo tecidual
positivos e . .. P s . .
facilidades parcial ou total Colirios e pomadas Auxiliam na cicatrizagdo e proporcionam reparo tecidual
Tratamento oftalmoldgicas parcial ou total.” (Profissional de salde)
complementar
Transplantes “Pontos positivos do tecido autdlogo: utiliza a proépria
autc’)lz os e conjuntiva do paciente, eliminando risco de rejeigdo
Disponibilidade de recobrir%]ento imunoldégica e transmissdo de doengas, ampla
insumos coniuntival disponibilidade no SUS: ndo depende de banco de tecidos
auiélo o ou insumos externos, sendo vidvel mesmo em servigos com
& recursos limitados [...].” (Profissional de saude)
Transplantes de
Risco de rejeigdo cornea, esclera, “Risco de rejei¢do, perda da visdo.” (Profissional de saude)
limbo
Efeitos Limitagdes de Recobrimento “Area doadora limitada: em doencas extensas ou bilaterais,
negativos e tamanho para o conjuntival pode ndo haver conjuntiva saudavel suficiente para
dififul dades uso autdlogo recobrimento adequado.” (Profissional de saude)
Tratamento . . - .
aliativo e n3o Recobrimento “[...] O recobrimento conjuntival leva vasos, torna a cérnea
P curativo conjuntival opaca e ndo reabilita a visdo, é um tratamento paliativo e
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ndo curativo como a membrana pode ser.[...]” (Profissional
de saude)

outros enxertos

plaquetas

Efetividade .. “Resultados piores do que a membrana amnidtica.”
. alogénicos . .
limitada R (Profissional de satde)
sintéticos
Colirio de soro “As tecnologias envolvendo hemocomponentes
Dificuldade autologo; gel de normalmente exigem a presenca prévia do paciente para
logistica plasma rico em coleta de sangue, exigindo um pouco mais de estratégia

logistica na sua produgdo.” (Profissional de saude)

Fonte: CP N2 05/2026, Conitec.

Assim, em sua totalidade, os participantes da CP concordaram com a recomendacao preliminar da Conitec e os
principais temas abordados nas contribui¢cdes recebidas referiram-se a argumentos favoraveis a incorporacao do TMA ao
SUS para tratamento de afec¢es oculares. Como informacdes adicionais esperadas no momento de consulta publica, os
respondentes apontaram que o TMA é indicado, principalmente para afec¢bes oculares agudas ou crénicas, como
ocorréncia de tumores oculares, queimaduras quimicas e térmicas da superficie ocular, defeitos epiteliais persistentes,
Ulceras profundas na cérnea, ceratopatia bolhosa, afinamentos ou pequenas perfuragdes da cdrnea e esclera, doencas
cicatriciais, reconstrucdao da superficie apds procedimentos cirdrgicos com extensa ressec¢do da conjuntiva, como
tumores e pterigio recidivado, Sindrome de Stevens-Johnson, casos especificos de olho seco grave, simbléfaro, entre

outras.

N3ao foi relatada experiéncia com a realiza¢do de outros procedimentos antes do TMA, mas foi citado que o TMA
pode ser usado como tecido adicional na reconstrugao da cavidade ocular. Foram apontados casos de sucesso com a
utilizagdao do TMA, que resultaram na reabilitacdo da visdao e na melhoria da qualidade de vida do paciente. Além disso,
os participantes relataram experiéncia com outros procedimentos para reabilitagdo da visdo, como os transplantes
autélogos e os medicamentos com hemocomponentes, mas que podem encontrar mais limitagdes para sua realizagao ou

uso, em comparac¢ao ao TMA, que teria um custo-beneficio significativo para o SUS.
15.2 Contribuigcoes técnico-cientificas

Durante a CP, foram apresentadas referéncias cientificas adicionais relacionadas ao uso da membrana amnidtica
em diferentes condi¢Oes oftalmoldgicas. Essas evidéncias incluiram séries de casos, revisGes sistematicas e revisoes
narrativas da literatura, abordando aplicacGes clinicas da tecnologia na reconstrucdo da superficie ocular e no manejo de
diferentes afec¢Oes oculares, e foram consideradas complementares, inclusive por ndo preencherem integralmente a
pergunta PICO proposta neste Relatério. De modo geral, os estudos descrevem propriedades regenerativas, anti-
inflamatdrias e antifibréticas da membrana amnidtica, bem como seu potencial papel na cicatrizacdo epitelial e na

recuperacio tecidual 92101

Evidéncias complementares
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Entre as evidéncias cientificas complementares apresentadas nas contribuicdes da consulta publica, um estudo
do tipo série de casos avaliou o TMA em comparacdo ao autoenxerto conjuntival, com ou sem uso de mitomicina C, no
tratamento cirurgico do pterigio primadrio. Os resultados indicaram que o autoenxerto conjuntival associado a mitomicina
C reduziu significativamente a recorréncia do pterigio, enquanto ndo houve diferenca significativa na recorréncia entre o
TMA e o autoenxerto conjuntival isolado. O TMA apresentou menor taxa de eventos adversos, sendo descrito como
alternativa segura para reconstrucdo da superficie ocular, com eficacia semelhante ao autoenxerto conjuntival e menor

ocorréncia de complicacdes.®?

Outro estudo de série de casos avaliou o uso de um anel com membrana amnidtica sem sutura para tratamento
de lesdes oculares graves em pacientes com sindrome de Stevens—Johnson e necrdlise epidérmica tdxica. O procedimento
consistiu na aplicagdo de um anel contendo membrana amnidtica para cobertura da superficie ocular. Entre os resultados
descritos, observou-se cicatrizacdo epitelial completa em sete dos dez olhos tratados e preservacao da acuidade visual na
maioria dos pacientes. A técnica foi considerada minimamente invasiva e potencialmente eficaz, segura e custo-efetiva

para protecdo e regeneracio da superficie ocular.®

Uma série de casos avaliou uma técnica cirurgica de excisdo de pterigio sem cola e sem sutura utilizando
membrana basal amnidtica descelularizada de trés camadas associada a mitomicina-C. O estudo relatou taxa de
recorréncia de 0%, auséncia de complicagdes como infecgdo, granuloma piogénico ou necrose, além de boa cicatriza¢do
e resultado cosmético considerado satisfatdrio em todos os pacientes. Os autores relataram que a técnica demonstrou

seguranca e eficacia, com cicatrizacdo completa e reducdo do desconforto pds-operatdrio.®

Uma revisdo sistematica de ensaios clinicos randomizados avaliou o uso do transplante de membrana amnidtica

associado ao tratamento clinico padrdo em comparacgdo ao tratamento clinico isolado em pacientes com queimaduras
oculares agudas. A revisdo incluiu dois ensaios clinicos randomizados envolvendo pacientes com queimaduras moderadas
e graves. Os resultados indicaram possivel beneficio na cicatrizacdo epitelial e na acuidade visual em casos de
gueimaduras moderadas, sem beneficio significativo em queimaduras graves. A certeza da evidéncia foi classificada como

baixa ou muito baixa devido ao risco de viés e a imprecisdo dos resultados.*®

Uma revisdo narrativa descreveu o papel da membrana amnidtica como alternativa terapéutica no tratamento
de doengas da superficie ocular. O estudo destacou propriedades anti-inflamatdrias e antifibréticas da membrana
amnidtica, além de sua capacidade de favorecer a adesdo, migracdo e proliferacdo de células epiteliais. Entre as aplica¢des
clinicas mencionadas estdo defeitos epiteliais persistentes, Ulceras corneanas, queimaduras quimicas oculares e outras
alteragdes da superficie ocular, sendo descrita contribuicdo para a restauracao da integridade da cérnea e melhora da

recuperacao tecidual.®®
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Outra revisao narrativa analisou o uso de produtos derivados da placenta, incluindo a membrana amnidtica, soro
do sangue do corddao umbilical e células-tronco, na regeneracao corneana e no tratamento de doencas da superficie
ocular. O estudo relatou que a membrana amnidtica pode promover cicatrizacdo epitelial e reduzir processos

inflamatérios, além de demonstrar eficacia na regenerac¢do corneana e na reconstrucdo da superficie ocular.%”

Uma revisdo narrativa examinou as propriedades biolégicas, métodos de preparo, armazenamento e indicagGes
clinicas da membrana amnidtica em oftalmologia. O estudo descreveu propriedades anti-inflamatdrias, antifibrdticas,

antimicrobianas e antiangiogénicas da membrana amniédtica, além de sua capacidade de promover epitelizacao e facilitar

a adesao, proliferacdo e diferenciacdo de células epiteliais da cérnea e conjuntiva. Também foi relatado que o material

apresenta baixa imunogenicidade, ndo sendo necessério o uso de imunossupressores apds o transplante.®®

Outra revisdo narrativa avaliou o uso do transplante de membrana amnidtica no tratamento de doencas da
superficie ocular, incluindo olho seco e ceratite neurotréfica. O estudo relatou que a utilizacdo da membrana amnidtica
pode promover cicatrizacdo epitelial e restauracao da superficie ocular, além de melhora da acuidade visual e reducao

dos sintomas relacionados a essas condi¢cdes.”

Uma série de casos retrospectiva avaliou o uso de enxertos grandes de membrana amnidtica humana durante
vitrectomia para tratamento de descolamento de retina complexo associado a vitreorretinopatia proliferativa. O estudo
incluiu 12 olhos de 12 pacientes submetidos a vitrectomia com aplicagdo de enxertos de membrana amnidtica e relatou

melhora significativa da acuidade visual apds o procedimento.°

Por fim, um relato de caso avaliou o uso de transplante de membrana amniética associado a vitrectomia para
tratamento de buraco macular em coloboma coroidiano macular com estafiloma escleral posterior. O procedimento
incluiu vitrectomia com transplante de membrana amnidtica e tamponamento intraocular. Segundo os autores, houve
melhora da acuidade visual e da qualidade visual, sugerindo potencial beneficio anatémico e funcional da técnica em

casos complexos.1%
15.3 Avaliacao global das contribuicoes

De forma geral, as contribuicdes recebidas na CP n2 05/2026 demonstraram consenso favoravel a incorporagio
do transplante de membrana amniética no SUS. Os participantes destacaram principalmente os beneficios clinicos da
tecnologia, sua segurancga e o potencial de ampliar as opg¢des terapéuticas para pacientes com afecgdes oculares graves

ou refratdrias ao tratamento convencional.
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Os relatos de experiéncia clinica indicaram que o TMA pode contribuir para melhor cicatrizagdo da superficie
ocular, reducao de inflamacdo e preservacao da funcdo visual, além de apresentar boa tolerabilidade. As contribuicées

também ressaltaram que a tecnologia ja possui uso disseminado internacionalmente e evidéncias cientificas consolidadas.

Ademais, os estudos oriundos das contribuicdes da CP apresentados como evidéncias complementares, por ndo
preencherem integralmente a PICO proposta neste Relatdrio, descreveram as propriedades regenerativas, anti-
inflamatdrias e antifibroticas da membrana amnidtica, além de seu potencial papel na cicatrizacdo epitelial e na

recuperacgao tecidual em diferentes doencas da superficie ocular.

Embora tenham sido apontadas algumas dificuldades relacionadas ao acesso a tecnologia, armazenamento da
membrana e necessidade de regulamentacdo de sua captacdo e distribuicdo, tais aspectos foram considerados
operacionais e passiveis de organizacdo no ambito do sistema de salde, ndo sendo apresentados como barreiras

relevantes a incorporacao da tecnologia.

Assim, o conjunto das contribuicGes reforcou a percepcao de que o TMA pode representar uma alternativa
terapéutica importante para o manejo de diferentes afeccées da superficie ocular, com impacto potencial na preservacao

da visdo e na qualidade de vida dos pacientes.
16. DISCUSSAO FINAL DA CONITEC

O tema apreciado anteriormente pelo Comité de Produtos e Procedimentos foi o TMA para pacientes com feridas
cronicas e do pé diabético, quando se rememorou que o TMA fora recentemente incorporado para o tratamento de
pacientes com queimaduras e que as avaliagdes atuais, incluindo para os pacientes com afec¢des oculares, buscavam
aproveitar a mesma estrutura de bancos de tecidos, equipes captadoras e logistica ja existente para expandir o uso da
membrana amnidtica, garantindo que o custo de disponibilizacdo fosse compartilhado entre diferentes indicacdes,

fortalecendo a perspectiva de acesso ampliado no SUS.

Na ocasido da aprecia¢do anterior, a representante da SAES no Comité de Produtos e Procedimentos informou
gue o Sistema Nacional de Transplantes (SNT) contava com 13 bancos de multitecidos habilitados, regulamentados pela
Portaria GM/MS n2 8.041 de setembro de 2025, a qual estabeleceu critérios técnicos para doadores e receptores, além
de normas de funcionamento, e que trés destes bancos ofereciam a membrana amnidtica, cujo transplante ja consta na
tabela de procedimentos do SIGTAP para o tratamento de queimaduras, com possibilidade de ampliagdo para outras

condigBes, caso fosse recomendada pela Conitec.
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A representante também esclareceu que o transporte da membrana amnidtica pode ser realizado gratuitamente
pela Central Nacional de Transplantes e que a doacdo é voluntdria e sem custo, enquanto todo o processo de coleta,
preservacgao e disponibilizagdo é financiado pelo SUS, garantindo o acesso dos pacientes com indicagdo médica, desde

gue a membrana seja solicitada a bancos habilitados e fiscalizados pelo SNT e pela Anvisa.

Por fim, foi relembrado que o Comité havia solicitado evidéncias complementares compartilhadas pelos
participantes da CP, e que os estudos observacionais e as revisdes apresentadas tinham o propdsito de fortalecer a
discussdo técnica, considerando que outras afec¢des oculares ou comorbidades de perfil semelhante também poderiam

se beneficiar do TMA. Ressalta-se, contudo, que nenhum dos estudos citados foi conduzido com populagdo brasileira.
17. RECOMENDACAO FINAL DA CONITEC

Apds a analise das contribuicdes recebidas na Consulta Publica n? 05/2026 e dos esclarecimentos prévios da area
técnica do Ministério da Saude, os membros do Comité de Produtos e Procedimentos da Conitec, presentes na 1492
Reunido Ordinaria, realizada no dia 06 de marco de 2026, deliberaram, por unanimidade, recomendar a incorporacao do
transplante de membrana amniética para o tratamento de pacientes com afeccdes oculares. O Comité considerou os
potenciais beneficios clinicos e econdmicos da membrana amnidtica e o aproveitamento da infraestrutura existente para

a ampliacdo de seu uso nos transplantes. Foi assinado o Registro de Deliberagdo n? 1.094/2026.

SOVERND FEDERAL

£ Conitec s 00 DRl

usiko ¢ srcougTEUGEo

51



REFERENCIAS

1. Dua HS, Gomes JA, King AJ, Maharajan VS. The amniotic membrane in ophthalmology. Survey of
Ophthalmology. 2004 Jan-Fev;49(1):51-77. doi: 10.1016/j.survophthal.2003.10.004.

2. Fénelon M, Catros S, Meyer C, Fricain JC, Obert L, Auber F, Louvrier A, Gindraux F. Applications of Human
Amniotic Membrane for Tissue Engineering. Membranes (Basel). 2021;11(6):387. doi: 10.3390/membranes11060387.
3. Hofmann N, Rennekampff HO, Salz AK, Bérgel M. Preparation of human amniotic membrane for transplantation
in different application areas. Frontiers in Transplantation. 2023 May 5;2:1152068. doi: 10.3389/frtra.2023.1152068.
4, Tsai RJ, Li LM, Chen JK. Reconstruction of damaged corneas by transplantation of autologous limbal epithelial
cells. N Engl J Med. 2000 Jul 13;343(2):86-93. doi: 10.1056/NEJM200007133430202.

5. Malhotra C, Jain AK. Human amniotic membrane transplantation: Different modalities of its use in
ophthalmology. World Journal of Transplantation. 2014 Jun 24;4(2):111-21. doi: 10.5500/w;jt.v4.i2.111.

6. Kinoshita S, Adachi W, Sotozono C, Nishida K, Yokoi N, Quantock AJ, Okubo K. Characteristics of the human
ocular surface epithelium. Prog Retin Eye Res. 2001 Sep;20(5):639-73. doi: 10.1016/s1350-9462(01)00007-6.

7. Sanders FWB, Huang J, Alié Del Barrio JL, Hamada S, McAlinden C. Amniotic membrane transplantation:
structural and biological properties, tissue preparation, application and clinical indications. Eye (Lond). 2024
Mar;38(4):668-679. doi: 10.1038/s41433-023-02777-5.

8. Gupta N, Kalaivani M, Tandon R. Comparison of prognostic value of Roper Hall and Dua classification systems in
acute ocular burns. British Journal of Ophthalmology. 2011 Fev;95(2):194-8. doi: 10.1136/bjo.2009.173724.

9. Posarelli M, Romano D, Tucci D, Giannaccare G, Scorcia V, Taloni A, Pagano L, Borgia A. Ocular-Surface
Regeneration Therapies for Eye Disorders: The State of the Art. BioTech (Basel). 2023 Jun 15;12(2):48. doi:
10.3390/biotech12020048.

10. Rock T, Bartz-Schmidt KU, Landenberger J, Bramkamp M, Rock D. Amniotic Membrane Transplantation in
Reconstructive and Regenerative Ophthalmology. Annals of transplantation. 2018 Mar 6;23:160-165. doi:
10.12659/A0T.906856.

11. Liu L, Wu J, Geng J, Yuan Z, Huang D. Geographical prevalence and risk factors for pterygium: a systematic
review and meta-analysis. BMJ Open. 2013 Nov 19;3(11):e003787. doi: 10.1136/bmjopen-2013-003787. Erratum in:
BMJ Open. 2017;7(12):e003787corrl. doi: 10.1136/bmjopen-2013-003787corrl.

12. Singh SK. Pterygium: epidemiology prevention and treatment. Community Eye Health. 2017;30(99):S5-S6.

13. Coutts SJ, Coombes A. Pterigio: prevaléncia e gravidade em um cendrio oftdlmico na Amazonia, Brasil. Rev Bras

Oftalmol. 2012;71(6): 372-376.

SOVERND FEDERAL

% Conitec g\ )Y

usiko ¢ srcougTEUGEo

52



14. Shiratori CA, Barros JC, Lourenco Rde M, Padovani CR, Cordeiro R, Schellini SA. Prevaléncia de pterigio no

municipio de Botucatu - Estado de Sao Paulo, Brasil [Prevalence of pterygium in Botucatu city - Sdo Paulo State, Brazil].

Arq Bras Oftalmol. 2010 Jul-Aug;73(4):343-5. Portuguese. doi: 10.1590/s0004-27492010000400008.

15. Ahmed F, House RJ, Feldman BH. Corneal Abrasions and Corneal Foreign Bodies. Prim Care. 2015 Sep;42(3):363-

75. doi: 10.1016/j.pop.2015.05.004.
16. Lin A, Rhee MK, Akpek EK, Amescua G, Farid M, Garcia-Ferrer FJ, Varu DM, Musch DC, Dunn SP, Mah FS;

American Academy of Ophthalmology Preferred Practice Pattern Cornea and External Disease Panel. Bacterial Keratitis

Preferred Practice Pattern®. Ophthalmology. 2019 Jan;126(1):P1-P55. doi: 10.1016/j.0phtha.2018.10.018.

17. Byrd LB, Asuka E, Martin N. Continuing Education Activity. Treasure Island (FL): StatPearls Publishing. 2024.
Disponivel em: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK539689/

18. Sharma A, Sharma N, Basu S, Sharma R, Aggarwal S, Gupta PC, Ram J, Nirankari VS. Tissue Adhesives for the
Management of Corneal Perforations and Challenging Corneal Conditions. Clin Ophthalmol. 2023 Jan 15;17:209-223.
doi: 10.2147/0PTH.5394454.

19. Dang DH, Riaz KM, Karamichos D. Treatment of Non-Infectious Corneal Injury: Review of Diagnostic Agents,
Therapeutic Medications, and Future Targets. Drugs. 2022 Feb;82(2):145-167. doi: 10.1007/s40265-021-01660-5.
20. Sant'Anna AEBP. Simbléfaro. Arquivos Brasileiros de Oftalmologia. 1997; 60(2), 204-212. Disponivel em:
https://www.scielo.br/j/abo/a/VrkzTQqzXdxrtCxJHgR8vzs/?format=pdf&lang=pt

21. Venugopal A, Gurnani B, Ravindran M, Uduman MS. Management of symblepharon with Gore-tex as a novel
treatment option for ocular chemical burns. Eur J Ophthalmol. 2024 Nov;34(6):1865-1874. doi:
10.1177/11206721241238302.

22. Shi W, Wang T, Gao H, Xie L. Management of severe ocular burns with symblepharon. Graefes Arch Clin Exp
Ophthalmol. 2009 Jan;247(1):101-6. doi: 10.1007/s00417-008-0934-0.

23. Kate A, Doctor MB, Shanbhag SS. Management of Symblepharon Prior to Keratoprosthesis in Chronic Ocular
Burns: A Sequential Approach. Cureus. 2022 Apr 29;14(4):e24611. doi: 10.7759/cureus.24611.

24, Durand ML, Barshak MB, Chodosh J. Infectious Keratitis in 2021. JAMA. 2021 Oct 5;326(13):1319-1320. doi:
10.1001/jama.2021.0424.

25. Ung L, Bispo PJM, Shanbhag SS, Gilmore MS, Chodosh J. The persistent dilemma of microbial keratitis: Global
burden, diagnosis, and antimicrobial resistance. Surv Ophthalmol. 2019 May-Jun;64(3):255-271. doi:
10.1016/j.survophthal.2018.12.003.

26. Cabrera-Aguas M, Khoo P, Watson SL. Infectious keratitis: A review. Clin Exp Ophthalmol. 2022 Jul;50(5):543-
562. doi: 10.1111/ce0.14113.

27. Green M, Carnt N, Apel A, Stapleton F. Queensland Microbial Keratitis Database: 2005-2015. Br J Ophthalmol.

2019 Oct;103(10):1481-1486. doi: 10.1136/bjophthalmol-2018-312881.

SOVERND FEDERAL

% Conitec g\ )Y

usiko ¢ srcougTEUGEo

53



28. Whitcher JP, Srinivasan M, Upadhyay MP. Corneal blindness: a global perspective. Bull World Health Organ.
2001;79(3):214-21.

29. Ting DSJ, Ho CS, Cairns J, Elsahn A, Al-Agaba M, Boswell T, Said DG, Dua HS. 12-year analysis of incidence,
microbiological profiles and in vitro antimicrobial susceptibility of infectious keratitis: the Nottingham Infectious
Keratitis Study. Br J Ophthalmol. 2021 Mar;105(3):328-333. doi: 10.1136/bjophthalmol-2020-316128.

30. Ferreira Filho MAG, de Morais Neto JF, Costa DS, Cruz SCS, Leite NC, Luz JIS. PERFIL EPIDEMIOLOGICO DOS
CASOS DE CERATITE NO BRASIL DE 2018 A 2022. Revista De Patologia Do Tocantins. 2024 11(1), 336—339.

31. Mannis MJ, Miller RB, Krachmer JH. Contact thermal burns of the cornea from electric curling irons. Am J
Ophthalmol. 1984 Sep 15;98(3):336-9. doi: 10.1016/0002-9394(84)90324-6.

32. Van Yperen DT, Van der Vlies CH, De Faber JTHN, Smit X, Polinder S, Penders CIM, Van Lieshout EMM,
Verhofstad MHJ; ROCKET study group. Epidemiology, treatment, costs, and long-term outcomes of patients with
fireworks-related injuries (ROCKET); a multicenter prospective observational case series. PLoS One. 2020 Mar
19;15(3):e0230382. doi: 10.1371/journal.pone.0230382.

33. White ML, Chodosh J, Jang J, Dohlman C. Incidence of Stevens-Johnson Syndrome and Chemical Burns to the
Eye. Cornea. 2015 Dec;34(12):1527-33. doi: 10.1097/1CO.0000000000000646.

34, Sharma N, Kaur M, Agarwal T, Sangwan VS, Vajpayee RB. Treatment of acute ocular chemical burns. Surv
Ophthalmol. 2018 Mar-Apr;63(2):214-235. doi: 10.1016/j.survophthal.2017.09.005.

35. Bonilla-Escobar FJ, Espandar L, Puyana JC. Chemical Ocular Burn Epidemiology-Dealing With Missing Values.
JAMA Ophthalmol. 2017 Aug 1;135(8):892-893. doi: 10.1001/jamaophthalmol.2017.1842.

36. Haring RS, Sheffield ID, Channa R, Canner JK, Schneider EB. Epidemiologic Trends of Chemical Ocular Burns in
the United States. JAMA Ophthalmol. 2016 Oct 1;134(10):1119-1124. doi: 10.1001/jamaophthalmol.2016.2645. Erratum
in: JAMA Ophthalmol. 2017 Apr 1;135(4):404. doi: 10.1001/jamaophthalmol.2016.5651.

37. Soleimani M, Naderan M. Management Strategies of Ocular Chemical Burns: Current Perspectives. Clin
Ophthalmol. 2020 Sep 15;14:2687-2699. doi: 10.2147/0PTH.S235873.

38. Secanho MS, Menezes Neto BFD, da Silveira AJIDCV, Fideles AAM, Chequim M, Oliveira ABP, Palhares AA. Perfil
clinico-epidemioldgico de queimaduras quimicas em uma Unidade de Terapia de Queimados no Brasil. Revista Brasileira
de Cirurgia Plastica. 2023;37, 445-450.

39. Hirst LW. The treatment of pterygium. Surv Ophthalmol. 2003 Mar-Apr;48(2):145-80. doi: 10.1016/s0039-
6257(02)00463-0.

40. O'Brien TP, Maguire MG, Fink NE, Alfonso E, McDonnell P. Efficacy of ofloxacin vs cefazolin and tobramycin in
the therapy for bacterial keratitis. Report from the Bacterial Keratitis Study Research Group. Arch Ophthalmol. 1995
Oct;113(10):1257-65. doi: 10.1001/archopht.1995.01100100045026.

SOVERND FEDERAL

% Conitec g\ )Y

usiko ¢ srcougTEUGEo

54



41. Mohan M, Natarajan R, Kaur K, Gurnani B. Treatment Approach to Corneal Ulcer. tnoa Journal of Ophthalmic
Science and Research. 2023; 61(4), 396-407.

42. Acharya NR, Srinivasan M, Mascarenhas J, Ravindran M, Rajaraman R, Zegans M, McLeod S, Lietman TM. The
steroid controversy in bacterial keratitis. Arch Ophthalmol. 2009 Sep;127(9):1231. doi:
10.1001/archophthalmol.2009.221.

43, Tuli S, Gray M. Surgical management of corneal infections. Curr Opin Ophthalmol. 2016 Jul;27(4):340-7. doi:
10.1097/1CU.0000000000000274.

44, Lim L, Lim EWL. Therapeutic Contact Lenses in the Treatment of Corneal and Ocular Surface Diseases-A Review.
Asia Pac J Ophthalmol (Phila). 2020 Dec;9(6):524-532. doi: 10.1097/AP0.0000000000000331.

45, Stamate AC, Tataru CP, Zemba M. Update on surgical management of corneal ulceration and perforation.
Romanian journal of ophthalmology. 2019;63(2), 166.

46. leng BH, McLeod SD. Microbial keratitis. Br J Ophthalmol. 2003 Jul;87(7):805-6. doi: 10.1136/bjo.87.7.805.

47. Azher TN, Yin XT, Tajfirouz D, Huang AJ, Stuart PM. Herpes simplex keratitis: challenges in diagnosis and clinical
management. Clin Ophthalmol. 2017 Jan 19;11:185-191. doi: 10.2147/0OPTH.S80475.

48. Sharma N, Bagga B, Singhal D, Nagpal R, Kate A, Saluja G, Maharana PK. Fungal keratitis: A review of clinical
presentations, treatment strategies and outcomes. Ocul Surf. 2022 Apr;24:22-30. doi: 10.1016/j.jtos.2021.12.001.

49, Thomas PA, Kaliamurthy J. Mycotic keratitis: epidemiology, diagnosis and management. Clin Microbiol Infect.
2013 Mar;19(3):210-20. doi: 10.1111/1469-0691.12126.

50. Dart JK, Saw VP, Kilvington S. Acanthamoeba keratitis: diagnosis and treatment update 2009. Am J Ophthalmol.
2009 Oct;148(4):487-499.e2. doi: 10.1016/j.ajo.2009.06.009.

51. Claassen K, Rodil Dos Anjos D, Broding HC. Current status of emergency treatment of chemical eye burns in
workplaces. Int J Ophthalmol. 2021 Feb 18;14(2):306-309. doi: 10.18240/ij0.2021.02.19.

52. Baradaran-Rafii A, Eslani M, Haq Z, Shirzadeh E, Huvard MJ, Djalilian AR. Current and Upcoming Therapies for
Ocular Surface Chemical Injuries. Ocul Surf. 2017 Jan;15(1):48-64. doi: 10.1016/.jt0s.2016.09.002.

53. lyer G, Srinivasan B, Agarwal S. Algorithmic approach to management of acute ocular chemical injuries-I's and
E's of Management. Ocul Surf. 2019 Apr;17(2):179-185. doi: 10.1016/j.jt0s.2019.02.002.

54. Choi SH, Kim MK, Oh JY. Glaucoma after ocular chemical burns: Incidence, risk factors, and outcome. Sci Rep.
2020; 10, 4763 (2020). doi: 10.1038/s41598-020-61822-5

55. Brasil. Ministério da Saude. Portaria de Consolidagdo n2 2, de 28 de setembro de 2017. Consolidagao das normas
sobre as politicas nacionais de satde do Sistema Unico de Saude. Brasilia: Ministério da Satde; 2017. Anexo XI, Politica
Nacional de Atencdo em Oftalmologia.

56. Brasil. Ministério da Saude. Secretaria de Atencdo Especializada a Saude. Departamento de Atencdo Especializada e

Tematica. Coordenacdo-Geral do Sistema Nacional de Transplantes. Nota Técnica n® 106/2023-CGSNT/DAET/SAES/MS:

SOVERND FEDERAL

% Conitec g\ )Y

usiko ¢ srcougTEUGEo

55



solicitacdo de incorporacao de tecnologias em saude — utilizacdo da membrana amnidtica em procedimentos
terapéuticos. Brasilia: Ministério da Saude; 2023.

57. Brasil. Ministério da Saude. Relagao Nacional de Medicamentos Essenciais: RENAME 2022. Brasilia: Ministério da
Saude; 2022. 248 p. (Série B. Textos Basicos de Saude).

58. Brasil. Ministério da Saude. SIGTAP: Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos e OPM
do SUS [Internet]. Brasilia: DATASUS; 2024. Disponivel em: http://sigtap.datasus.gov.br

59. Conselho Brasileiro de Oftalmologia. Manual de condutas em urgéncias e emergéncias oftalmoldgicas. 2a ed. Sao
Paulo: CBO; 2020. 180 p.

60. Briiggen MC, Le ST, Walsh S, et al. Supportive care in the acute phase of Stevens—Johnson syndrome and toxic
epidermal necrolysis: an international, multidisciplinary Delphi-based consensus. British Journal of Dermatology.
2021;185(3):616-626. d0i:10.1111/bjd.19893

61. De Rotth A. Plastic repair of conjunctival defects with fetal membranes. Arch Ophthalmol. 1940;23(3):522-525.
62. Sorsby A, Symons HM. Amniotic membrane grafts in caustic burns of the eye (burns of the second degree). Br J
Ophthalmol. 1946;30(6):337-345

63. Gomes JAP, Romano A, Santos MS, Dua HS. Amniotic membrane use in ophthalmology. Curr Opin Ophthalmol.
2005;16(4):233-240.

64. Meller D, Tseng SCG. Conjunctival epithelial cell differentiation on amniotic membrane. Invest Ophthalmol Vis
Sci. 1999;40(5):878-886.

65. Moreira H, de Oliveira CS. Transplante de membrana amnidtica. Arq Bras Oftalmol. 2000;63(4):355-361

66. Philippsen FR, da Rosa EC, Crusius T, Ely PB, Chem EM. A membrana amnidtica como curativo bioldgico: novos
avancos regulatérios. Rev Assoc Catarin Med. 2022;51(Supl.1):37-40

67. Chen EH, Tofighi R, Bao S, Walthall K. Decellularized human amniotic membrane in surgical repair of abdominal
wall defects. J Surg Res. 2012;178(1): el-e7.

68. Fligel NT. Transplante de membrana amnidtica em doengas da superficie ocular [dissertagao]. Curitiba:
Universidade Federal do Parand; 2020.

69. Kakabadze Z, Mardaleishvili K, Loladze G, Karalashvili L. Clinical application of decellularized human amniotic
membrane for different indications. Georgian Med News. 2016;(261):100-105.

70. Gholipourmalekabadi M, Bandehpour M, Mozafari M, Hashemi SM, Ghanbarian H, Hamidabadi HG.
Decellularized human amniotic membrane: How viable is it as a delivery system for human adipose-derived stem cells?
Cell Prolif. 2016;49(1):115-121.

71. Lacorzana J, Royo A, del Barrio JL, Peralta JC. Amniotic membrane, clinical applications and tissue engineering.

Review of its ophthalmic use. Arch Soc Esp Oftalmol. 2020;95(1):15-23.

SOVERND FEDERAL

% Conitec g\ )Y

usiko ¢ srcougTEUGEo

56



72. Jirsova K, Jones GLA. Amniotic membrane in ophthalmology: properties, preparation, storage and indications for
grafting—a review. Cell Tissue Bank. 2017;18(2):193-204.

73. Alencar ACS, Neto VF, Gonzalez GMM, Gonzalez LMM, Fonseca GSGB, Bento AAC., Travassos IS. Membrana
amnidtica: Terapia alternativa de transplantacdo. Research, Society and Development. 2022;11(12), e52111226279-
€52111226279.

74. Ingraldi AL, Audet RG, Tabor AJ. The Preparation and Clinical Efficacy of Amnion-Derived Membranes: A Review.
Journal of Functional Biomaterials. 202;14(10):531. doi: 10.3390/jfb14100531.

75. Brasil. Ministério da Saude. SIGTAP - Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos e
OPM do SUS [Internet]. Brasilia: DATASUS. 2024. Disponivel em: <http://sigtap.datasus.gov.br/tabela-
unificada/app/sec/inicio.jsp\>.

76. Ministério da Saude. Portaria GM/MS n2 8.244, de 25 de setembro de 2025. Atualiza as Tabelas de Servico
Especializado e habilitacdes do Cadastro Nacional de Estabelecimentos de Saude (CNES) e inclui e altera Procedimentos
relacionados a Transplante Pediatrico e Banco de Multitecidos na Tabela de Procedimentos, Medicamentos, Orteses,
Proteses e Materiais Especiais do SUS. Didrio Oficial da Unido [Internet]. 2025 set 26 ; Secdo 1: 174.
https://www.in.gov.br/web/dou/-/portaria-gm/ms-n-8.244-25-de-setembro-de-2025-658712781

77. Page MJ, McKenzie JE, Bossuyt PM, Boutron |, Hoffmann TC, Mulrow CD et al. A declaracdo PRISMA 2020:
diretriz atualizada para relatar revisdes sistematicas [The PRISMA 2020 statement: an updated guideline for reporting
systematic reviews Declaracién PRISMA 2020: una guia actualizada para la publicacidn de revisiones sistematicas]. Rev
Panam Salud Publica. 2022 Dez 30;46:e112.

78. Abdulhalim BE, Wagih MM, Gad AA, Boghdadi G, Nagy RR. Amniotic membrane graft to conjunctival flap in
treatment of non-viral resistant infectious keratitis: a randomised clinical study. Br J Ophthalmol. 2015 Jan;99(1):59-63.
doi: 10.1136/bjophthalmol-2014-305224.

79. Akbari M, Soltani-Moghadam R, EImi R, Kazemnejad E. Comparison of free conjunctival autograft versus
amniotic membrane transplantation for pterygium surgery. J Curr Ophthalmol. 2017 Agosto18;29(4):282-286. doi:
10.1016/j.joco.2017.08.003.

80. YuJ, FengJ, Jin T, Tian L, Zhu L, Cao K et al. The Effect of a Novel Strategy in Treating Primary Pterygium: A
Prospective Randomized Clinical Study. Am J Ophthalmol. 2021 Maio;225:108-116. doi: 10.1016/j.aj0.2021.01.001.

81. Besharati MR, Miratashi SA, Ahmadi AB. Pterygium surgery: amniotic membrane or conjunctival autograft
transplantation. International journal of ophthalmology, 2008, 1(4), 362-366

82. Kheirkhah A, Nazari R, Nikdel M, Ghassemi H, Hashemi H, Behrouz MJ. Postoperative conjunctival inflammation
after pterygium surgery with amniotic membrane transplantation versus conjunctival autograft. Am J Ophthalmol. 2011

Nov;152(5):733-8. doi: 10.1016/j.aj0.2011.04.013.

SOVERND FEDERAL

% Conitec g\ )Y

usiko ¢ srcougTEUGEo

57



83. Kiglikerdonmez C, Akova YA, Altinérs DD. Comparison of conjunctival autograft with amniotic membrane
transplantation for pterygium surgery: surgical and cosmetic outcome. Cornea. 2007 Maio;26(4):407-13. doi:
10.1097/1C0.0b013e318033b3d4

84. Tananuvat N, Martin T. The results of amniotic membrane transplantation for primary pterygium compared with
conjunctival autograft. Cornea. 2004 Jul;23(5):458-63. doi: 10.1097/01.ico.0000116522.57227.97.

85. Brasil. Ministério da Saude. Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos. Departamento de Ciéncia
e Tecnologia. Diretrizes metodoldgicas: Diretriz de Avaliagcdo Economica. 2. ed. Brasilia: Ministério da Saude; 2014. 132
p. Disponivel em:
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/diretrizes_metodologicas_diretriz_avaliacao_economica.pdf

86. Equator Network. Consolidated Health Economic Evaluation Reporting Standards 2022 (CHEERS2022)
Statement: Updated Reporting Guidance for Health Economic Evaluations[Internet]. Oxford: Equator Network. 2024.
Disponivel em: https://www.equator-network.org/reporting-guidelines/cheers/

87. Brasil. Ministério da Saude. Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos. Departamento de Ciéncia
e Tecnologia. Diretrizes metodoldgicas: analise de impacto orcamentdrio: manual para o Sistema de Saude do Brasil.
Brasilia: Ministério da Saude; 2012. 76 p. (Série A: Normas e manuais técnicos). Disponivel em:
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/diretrizes_metodologicas_analise_impacto.pdf

88. Instituto de Estudos de Saude Suplementar (IESS). Variacdo dos Custos Médicos e Hospitalares (VCMH) —
dezembro 2023 [Internet]. Sdo Paulo: IESS; 2024. Disponivel em: https://www.iess.org.br/sites/default/files/2024-
03/VCMH_Dezembro2023_Final.pdf

89. Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE). Censo 2022: Populag¢do e Domicilios - Primeiros Resultados.
2022 [Acesso em: 14 out. 2024]. Disponivel em:
https://cens02022.ibge.gov.br/panorama/indicadores.htmli?localidade=BR.

90. Lavagnoli DCF, Assis K, Saraiva PGC, Saraiva FP, Mello LGM. Protocolo de captagao, processamento e
armazenamento de membrana amnidtica humana para uso oftalmolégico. eOftalmo. 2023;9(4), 181-192.

91. Duncan J. Amnion membrane for topical treatment of ophthalmic disorders, wound dressings for skin burns and
ulcers on the craniofacial area, torso, and limbs [Internet]. International HTA Database: INAHTA (International Network
of Agencies for Health Technology Assessment). 2020. Disponivel em: https://database.inahta.org/article/23197

92. Taher NO, Alnabihi AN, Hersi RM, Alrajhi RK, Alzahrani RA, Batais WT, et al. Amniotic membrane transplantation
and conjunctival autograft combined with mitomycin C for the management of primary pterygium: a systematic review
and meta-analysis. Front Med (Lausanne). 2022 Nov 10;9:981663. doi:10.3389/fmed.2022.981663

93. Fu YK, Lin HY, Tsai TY, Quan WY, Liao YL, Tsai YJ, et al. Outcome of sutureless amniotic membrane dressing ring

for acute Stevens-Johnson syndrome with severe ocular involvement. Medicine (Baltimore). 2026;105(2):e47003.

SOVERND FEDERAL

% Conitec g\ )Y

usiko ¢ srcougTEUGEo

58



94. McDonald M. A Retrospective Review of Glueless, Sutureless Pterygium Excision Using Biovance Triple-Layer
Decellularized Amniotic Basement Membrane Tissue. Ophthalmol Ther. 2026 Feb;15(2):771-780. doi: 10.1007/s40123-
026-01311-6.

95. Clare G, et al. Amniotic membrane transplantation for acute ocular burns. Cochrane Database Syst Rev. 2022;
CD009379.

96. Araujo GPR, Machado Neto IB. Tratamento das doencas da superficie ocular com membranas amniéticas: novas
perspectivas. Arch Health. doi:10.46919/archvbndespec-16164.

97. Daryabari SH, Ghasemian M, Lotfi E, Solouki A, Lin K, Manoochehrabadi T, et al. Placental-derived products for
corneal regeneration: applications of amniotic membrane, cord blood serum, and stem cells. Transplant Cell Ther.
2026;32(1):13-45.

98. Jirsova K, Jones GLA. Amniotic membrane in ophthalmology: properties, preparation, storage and indications for
grafting-a review. Cell Tissue Bank. 2017 Jun;18(2):193-204. doi: 10.1007/s10561-017-9618-5. Epub 2017 Mar 2.

99. Mead OG, Tighe S, Tseng SCG. Amniotic membrane transplantation for dry eye and neurotrophic keratitis. Clin
Ophthalmol. 2020;14: PMC7158925.

100. Gu R, Wu K, Zhang W, Jiang R, Xu G, Sun Z. Large-sized human amniotic membrane patching-assisted vitrectomy
for the management of postoperative proliferative vitreoretinopathy in complex rhegmatogenous retinal detachments.
Retina. 2025 Dec 22. doi: 10.1097/IAE.0000000000004746.

101. Liang J, Cai S. Vitrectomy with amniotic membrane transplantation for macular choroidal coloboma with

macular hole and posterior scleral staphyloma: a case report. Front Med (Lausanne). 2026;12:1731661.

SOVERND FEDERAL

% Conitec g\ )Y

usiko ¢ srcougTEUGEo

59



. B el AR

ANEXO 1 - SINTESE DE EVIDENCIAS

Parecer Técnico Cientifico
Transplante de membrana amnidtica para o tratamento de pacientes
com afec¢des oculares

Dezembro de 2025
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1. APRESENTACAO

Este documento se refere a avaliagdo da incorporagao do transplante de membrana amnidtica para o tratamento
de afecgdes oculares demandada pela Secretaria de Atencdo Especializada a Saude do Ministério da Saude (SAES/MS).
Este parecer técnico-cientifico (PTC) foi elaborado pelo Nucleo de Avaliagdo de Tecnologias em Saude do Instituto Central
do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sdo Paulo (NATS/HC-FMUSP), em parceria com a
Secretaria-Executiva da Conitec, com o objetivo de avaliar eficicia e seguranga do transplante de membrana amniética

para o tratamento de afec¢des oculares na perspectiva do SUS.
2. CONFLITO DE INTERESSES

Os autores declaram que ndo possuem conflitos de interesses com a matéria.
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3. RESUMO EXECUTIVO

Pergunta de pesquisa: O transplante de membrana amnidtica é eficaz e seguro no tratamento de pacientes com afecgdes
oculares?

Populagdo-alvo: Pacientes com afeccGes oculares (pterigio primario, Ulcera de cdérnea ndo cicatrizante, ceratites,
perfuracdo da cérnea, simbléfaro, queimaduras agudas térmicas e quimicas)

Tecnologia: Transplante de membrana amnidtica associado ou ndo ao tratamento padrao
Comparador: Transplante de conjuntiva, colirios anti-inflamatdrios, pomadas antibidticas e colirios lubrificantes

Processo de busca e andlise de evidéncias cientificas: Foram realizadas buscas em 16 de maio de 2024 e atualizada em
20 de agosto de 2025, na PubMed, EMBASE e Cochrane Library para identificar ensaios clinicos randomizados (ECR) que
avaliaram o uso de transplante de membrana comparada a tratamento padrdo no tratamento de afec¢Ges oculares. A
avaliagdo do risco de viés foi por meio dessa ferramenta RoB 2.0 da Cochrane. A certeza da evidéncia foi analisada
utilizando o sistema GRADE. O processo de selecdo, extracao e avaliacao qualidade metodolégica dos estudos foi realizado
em dupla e de forma independente. Foram pesquisadas diversas condi¢Ges oculares potencialmente tratdveis com o uso
da membrana amniética, incluindo pterigio, Ulceras de cérnea, ceratites, perfuracdes ou rupturas corneanas, simbléfaro
e queimaduras oculares de origem térmica. Os desfechos considerados relevantes foram de cicatrizacdo, tempo de
completa epitelizagdo corneana, reconstrucao da superficie ocular, reducdo da formacgdo de tecido cicatricial, episddios
de infeccdo, acuidade visual.

Sintese das evidéncias: De 1.938 publicacdes recuperadas das bases de dados cientificas, apds o processo de retirada de
publicacGes repetidas e selecdo com base nos critérios de elegibilidade, sete ECR foram incluidos neste Parecer Técnico
Cientifico. A membrana amniédtica foi comparada ao transplante de conjuntiva, seis estudos apresentaram algumas
preocupacdes quanto ao risco de viés e um estudo com um alto risco de viés, em decorréncia de falta de informacdes do
estudo ou dado ausente. Para abarcar uma gama maior de evidéncia, adicionalmente foram feitas buscas por estudos
observacionais seguindo todas as etapas metodoldgicas do ECR. No entanto, ndo foram encontradas evidéncias que
atendessem os critérios de elegibilidade da PICO.

Pterigio: Um ECR assinalou que ndo houve diferenca de efeito entre os grupos de comparagdo no tempo médio de
cicatrizagdo (DM: 0,17; IC 95%: -0,44 - 0,10; p = 0,21), na taxa de cicatrizagdo em 7 dias (RR: 0,99; IC 95%: 0,90 - 1,10; p =
0,90) e 14 dias (RR: 1,20; IC 95%: 0,08 - 18,90; p = 0,90). Dois ECR apresentaram que ndo houve diferenca de efeito na
acuidade visual no pterigio primario DM: -0,04; IC 95%: -0,16 - 0,07; p = 0,47) e no pterigio nasal e primario (RR 0,75; IC
95%: 0,28 - 2,00; p = 0,57). Uma metandlise de seis ECR mostrou que ndo houve diferenca de efeito entre os grupos
comparacdo no risco de recorréncia de pterigio (RR: -0,94; IC de 95%: -1,14 a -0,74; p = < 0,00001). Um ECR demonstrou
que nao houve diferencga de efeito entre os grupos comparadores para no risco de infec¢Ges total (RR: 2,78; IC 95%: 0,12
- 65,08; p = 0,53) e também na formagdo de simbléfaro (RR: 2,78; IC 95%: 0,12 - 65,08; p = 0,53).

Ceratite infecciosa: Um ECR apontou que ndo houve diferenca de efeito entre os grupos de comparacdo no tempo médio
de epitelizacdo (DMP: 0,10 IC 95%: -0,30 - 0,50; p = 1,00) e na taxa de acuidade visual (RR: 0,87; IC 95%: 0,54 - 1,41; p =
0,074). Um ECR demonstrou que ndo houve diferenca de efeito entre os grupos comparadores para o risco de infec¢do
bacteriana (RR: 1,08; IC 95%: 0,67 - 1,75; p = 0,74).

Qualidade da evidéncia (GRADE):

SOVERND FEDERAL

% Conitec g\ )Y

usiko ¢ srcougTEUGEo

62



Pterigio - Membrana amnidtica vs. Transplante de conjuntiva

Cicatrizagdo (avaliado com: tempo médio) ()Alta
Cicatrizagdo (avaliado com: taxa) ()Alta
Acuidade visual ()Alta
Recorréncia de pterigio ()Alta
Eventos adversos - infec¢do total ()Alta
Formacgdo de Simbléfaro ()Alta

( ) Moderada
(x) Moderada
( ) Moderada
( ) Moderada
( ) Moderada

( ) Moderada

Ceratite infecciosa - Membrana amniética vs. Transplante de conjuntiva

Epitelizacdo (avaliado com: tempo médio) ()Alta
Acuidade visual ()Alta
Eventos adversos - infeccGes  bacterianas ()Alta
Eventos adversos - infecgbes  flungicas ()Alta

£ Conitec

( ) Moderada
( ) Moderada
( ) Moderada

( ) Moderada

( x) Baixa
( )Baixa
( x ) Baixa
( x ) Baixa
( x ) Baixa

( x ) Baixa

( x) Baixa
( x) Baixa
( x) Baixa

( x) Baixa

() Muito baixa

() Muito baixa
() Muito baixa
() Muito baixa
() Muito baixa

() Muito baixa

( ) Muito baixa
( X) Muito baixa
() Muito baixa

() Muito baixa
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4. CONTEXTO

4.1 Objetivo do parecer

O objetivo deste parecer técnico-cientifico (PTC) foi analisar as evidéncias cientificas disponiveis sobre eficacia e
seguranca do procedimento de transplante de membrana amniética para o tratamento de afec¢des oculares, visando

avaliar sua incorporacdo no Sistema Unico de Satde (SUS).
4.2 Motivagao para a elaboragao do parecer técnico-cientifico

Solicitacdo de elaboracdo de estudos de avaliacdo da tecnologia por meio da Nota Técnica N2 106/2023-

CGSNT/DAET/SAES/MS.
5. INTRODUCAO

A membrana amnidtica (MA), a camada mais interna das trés membranas que comp&em a placenta, é essencial
no desenvolvimento embrionario e fetal. Ela oferece protecdo fisica e bioldgica, além de contribuir para a nutricdo do
feto durante a gestacdo. A MA previne infeccdes e promove a cicatrizacdo de lesdes, sendo composta por uma
monocamada epitelial, uma membrana basal e uma matriz estromal hipocelular e avascular, subdividida em trés camadas:
compacta, fibroblastica e esponjosa. Sua estrutura contém células epiteliais amnidticas, células-tronco mesenquimais e

fibroblastos, além de uma matriz extracelular rica em coldgenos e fibronectina®?.

A MA tem despertado grande interesse na pratica clinica por suas propriedades anti-inflamatérias, anti-fibroticas,
anti-apoptdticas, anti-angiogénicas e imunomoduladoras. Sua baixa imunogenicidade, devido a auséncia de antigenos
como HLA-A, B, C e DR, torna-a um agente terapéutico promissor em diversos procedimentos, incluindo oftalmoldgicos,
ortopédicos e ginecoldgicos, além de aplicagdes em regeneragao tecidual. O transplante de MA tem sido amplamente
utilizado na reconstrucdo de lesdes dificeis de cicatrizar, como queimaduras e Ulceras cronicas, além de diversas condi¢gdes

oculares.

No campo oftalmoldgico, a MA foi usada pela primeira vez em 1940 por R6tth para reparar a superficie ocular em
pacientes com simbléfaro e defeitos conjuntivais. Nas Ultimas duas décadas, o transplante de MA tornou-se uma
abordagem terapéutica eficaz para vdérias patologias oculares, como deficiéncia de células-tronco limbicas, pterigio,
ceratites, cirurgias de glaucoma, além de fusdes e perfuracbes esclerais*>. A MA, rica em colageno e fatores de

crescimento, promove a epitelizacdo, reduz a dor e minimiza a inflamacdo, ajudando a restaurar a integridade da
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superficie ocular. Pacientes com irregularidades na superficie corneana frequentemente experimentam melhora na

acuidade visual apds o transplante de MA, levando a uma significativa melhora na qualidade de vida?®.

A MA também previne complicacdes oculares graves, como o derretimento ou perfuracao da cérnea, e tem sido
usada para restaurar a fung¢do das células-tronco limbicas em queimaduras oculares agudas’. O transplante de MA é uma
alternativa eficaz no tratamento de pterigio recidivado, especialmente em pacientes para os quais o transplante
conjuntival é contraindicado. Embora alguns casos de recidiva tenham sido observados, a MA é considerada uma

abordagem eficaz®.

As técnicas de transplante de MA (TMA) variam conforme o tipo de lesdo ocular. A membrana pode ser aplicada
sobre a cérnea, conjuntiva ou em ambas, e geralmente é fixada por sutura ou cola biolégica. Dependendo da técnica, a
MA pode ser posicionada com o epitélio voltado para cima para permitir a formacdo de novo epitélio corneano ou com o
epitélio voltado para baixo, funcionando como um curativo bioldgico para proteger as células epiteliais migratérias®. Os

resultados variam conforme a condicdo tratada, a saude do paciente e o sucesso cirurgico.

No que diz respeito ao pterigio primario, uma condicdo prevalente em dareas com alta exposicdo solar, a
prevaléncia varia geograficamente, sendo mais alta em regides préximas ao equador. No Brasil, dreas com alta exposicao

ao sol, como as comunidades ribeirinhas da Amazénia, apresentam taxas de prevaléncia acima de 20%1%11,

As Ulceras de cdrnea nao cicatrizantes sao emergéncias oculares que exigem tratamento imediato devido ao risco
de complicacGes graves, como perfuracdo corneana e perda de visdo. A MA tem sido utilizada em tais casos para promover
a cicatrizagdo e prevenir complicacGes graves, além de sua aplicacdo em outras condi¢cdes graves como simbléfaro,
ceratites e queimaduras oculares térmicas e quimicas, com a finalidade de restaurar a integridade da superficie

oculart¥1314

6. PERGUNTA DE PESQUISA

A partir da constru¢do do acrénimo, apresentado na Tabela 1, elaborou-se a pergunta de pesquisa: “O transplante

de membrana amniética é eficaz e seguro no tratamento de pacientes com afec¢es oculares?”

A pergunta de pesquisa e a PICO foi validada pela area demandante do Ministério da Saude.
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Tabela 1. Pergunta PICO (paciente, intervengdo, comparagao e "outcomes" [desfecho]) elaborada pelo demandante.

Populagio Pacientes com afecgGes oculares

Intervencgao (tecnologia) Transplante de membrana amnidtica associado ou ndo ao tratamento padrdo

Comparador Autoenxerto conjuntival, colirios anti-inflamatérios, pomadas antibidticas e colirios lubrificantes

Eficacia:Tempo de completa epitelizagdo corneana, reconstrugdo da superficie ocular, redugdo
da formagdo de tecido cicatricial, episddios de infecgdo, acuidade visual

Desfechos (Outcomes)

Tipo de estudo Ensaios clinicos randomizados

Fonte: elaboragdo propria.

6.1 Populagao

Pacientes com afeccdes oculares (pterigio primario, Ulcera de cérnea ndo cicatrizante, ceratites, perfuracdo da

cornea, simbléfaro, queimaduras agudas térmicas e quimicas) com transplante de membrana amnidtica.
6.2 Intervengao

Transplante de membrana amnidtica como tratamento de afec¢Ges oculares (pterigio primario, Ulcera de cornea

nao cicatrizante, ceratites, perfuracdo da cérnea, simbléfaro, queimaduras agudas térmicas e quimicas).
O TMA pode ser realizado em associa¢do a medidas terapéuticas ja estabelecidas, tais como:

Tratamentos topicos: uso de colirios lubrificantes, pomadas antibidticas, colirios anti-inflamatérios e corticoides,

com o objetivo de reduzir inflamagado, prevenir infeccdo e promover a lubrificagdo ocular;

Tratamentos cirurgicos: como o autoenxerto conjuntival ou recobrimento conjuntival em casos de pterigio, e,

guando necessario, procedimentos reconstrutivos da superficie ocular.
6.3 Comparador
Autoenxerto conjuntival, colirios anti-inflamatdrios, pomadas antibiéticas e colirios lubrificantes.

6.4 Desfechos

Os desfechos relativos a eficacia foram avaliados por meio do tempo e da taxa da cicatrizacdo completa, tempo e
da taxa de epitelizacdo corneana, melhora da acuidade visual, recorréncia de pterigio. Para seguranca, foram avaliados
os episddios de infecc¢do total, bacteriana, fungica, e viral, ocorréncia do tamanho do hipopion e ocorréncia formacao de

simbléfaro.
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6.5 Tipos de estudo

Ensaios clinicos randomizados em inglés, espanhol e portugués, que avaliaram o transplante de membrana
amnidtica em pacientes com afec¢bes oculares. Nao foram incluidos outros delineamentos de pesquisa uma vez que o
objetivo do PTC foi verificar resultados de eficacia e seguranga de grupos randomizados e comparativos entre membrana

e outras tecnologias disponiveis no SUS para tratamento de pacientes com afec¢des oculares.

Foram excluidos resumos de congresso, estudos observacionais sem grupo de comparacao, estudos tercidrios,
bem como estudos que ndo apresentaram o uso de transplante de membrana amnidtica em pacientes nessas condicdes.
Em uma segunda etapa de sele¢dao, também foram identificados outros tipos de estudo, porém sem o comparador

disponivel no SUS, motivo pelo qual ndo foram incluidos na sintese de evidéncias.

7. BUSCA POR EVIDENCIAS

7.1 Termos de busca e bases de dados

A estratégia de busca foi elaborada a partir do acronimo PICOS, na combinac¢do de palavras-chave, estruturada a
partir do acrénimo PICOS, usando os termos MeSH no PubMed (e seus Entry Terms) e na Cochrane, e Emtree na Embase

(e seus sinGnimos).

A busca nas bases de dados foi realizada em 16 de maio de 2024, nas seguintes plataformas de busca: PubMed,
EMBASE e Cochrane Library. O Quadro 1 detalha as estratégias de busca efetuadas em cada plataforma, bem como o

numero de publicacGes encontradas.

Quadro 1. Estratégia de busca nas plataformas consultadas
Plataformas
de busca

Estratégia de busca Publicagges
encontradas
HL(CCCCCCCCCCCCCCcc((Amnion[MeSH Terms]) OR (Amnion|[Title/Abstract])) OR (Amnions[Title/Abstract])) OR
(Amniotic Membrane[Title/Abstract])) OR (Amniotic Membranes[Title/Abstract])) OR (Membrane,
Amniotic[Title/Abstract])) OR (Membranes, Amniotic[Title/Abstract])) OR (Biological Dressings|[MeSH
Terms])) OR (Biological Dressings[Title/Abstract])) OR (Amniotic Membrane Dressing[Title/Abstract])) OR
(Amniotic Membrane Dressings[Title/Abstract])) OR (Biologic Dressing[Title/Abstract])) OR (Biologic
Dressings[Title/Abstract])) OR (Biological Dressing[Title/Abstract])) OR (Dressing, Amniotic
Membrane[Title/Abstract])) OR (Dressing, Biologic[Title/Abstract])) OR (Dressing, Biological[Title/Abstract]))
OR (Dressings, Amniotic Membrane[Title/Abstract])) OR (Dressings, Biologic[Title/Abstract])) OR (Dressings,
Biological[Title/Abstract])
H2 (CCCCCCCCCCeeCeeetccc(rterygiumMmeSH Terms]) OR (Pterygium|[Title/Abstract])) OR
(pterygiums[Title/Abstract])) OR (Corneal Ulcer[MeSH Terms])) OR (Corneal Ulcer[Title/Abstract])) OR (Ulcer,
Corneal[Title/Abstract])) OR (Keratitis, Ulcerative[Title/Abstract])) OR (Keratitides,
Ulcerative[Title/Abstract])) OR (Ulcerative Keratitides[Title/Abstract])) OR (Ulcerative
Keratitis[Title/Abstract])) OR (KeratitisfMeSH Terms])) OR (Keratitis[Title/Abstract])) OR (Corneal
Perforation[MeSH Terms])) OR (Corneal Perforation[Title/Abstract])) OR (Corneal
Perforations[Title/Abstract])) OR (Perforation, Corneal[Title/Abstract])) OR (Perforations,

PubMed

1129
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Corneal[Title/Abstract])) OR (Symblepharon[Title/Abstract])) OR (Eye Burns[MeSH Terms])) OR (Eye
Burns[Title/Abstract])) OR (Burn, Eye[Title/Abstract])) OR (Burns, Eye[Title/Abstract])) OR (Eye
Burn[Title/Abstract])

#3 #1 AND #2

#1 'amnion'/exp OR 'amnion':ti,ab OR 'amnion membrane':ti,ab OR 'amniotic membrane':ti,ab OR
'membrane, amniotic':ti,ab OR 'biological dressings':ti,ab

#2 'pterygium'/exp OR 'primary pterygium':ti,ab OR 'pterygium':ti,ab OR 'pterygium oculi':ti,ab OR
'pterygium, primary':ti,ab OR 'cornea ulcer'/exp OR 'cornea dendritic ulcer':ti,ab OR 'cornea ulcer':ti,ab OR
'cornea ulceration':ti,ab OR 'cornea ulcus':ti,ab OR 'corneal dendritic ulcer':ti,ab OR 'corneal ulcer':ti,ab OR
'corneal ulcer, dendritic':ti,ab OR 'corneal ulceration':ti,ab OR 'corneal ulcus':ti,ab OR 'dendritic cornea
ulcer':ti,ab OR 'dendritic corneal ulcer':ti,ab OR 'dendritic ulcer, corneal':ti,ab OR 'epithelial cornea
ulcer':ti,ab OR 'keratitis dendritica':ti,ab OR 'saemish ulcer':ti,ab OR 'saemish ulcus':ti,ab OR 'ulcer
hypopyon':ti,ab OR 'ulcer, corneal':ti,ab OR 'ulcerative cornea':ti,ab OR 'ulcerative corneal disease':ti,ab OR
'ulcerative corneal infection':ti,ab OR 'ulcerative corneal inflammation':ti,ab OR 'ulcerative corneal
lesion':ti,ab OR 'ulcerative keratitides':ti,ab OR 'ulcerative keratitis':ti,ab OR 'ulcerous keratitis':ti,ab OR
'ulcus corneae':ti,ab OR 'keratitis'/exp OR 'cornea infection':ti,ab OR 'cornea inflammation':ti,ab OR 'corneal

EMBASE infection':ti,ab OR 'corneal inflammation':ti,ab OR 'keratitides':ti,ab OR 'keratitis':ti,ab OR 'secondary 609
keratitis':ti,ab OR 'cornea perforation'/exp OR 'cornea penetration':ti,ab OR 'cornea perforation':ti,ab OR
'cornea rupture':ti,ab OR 'corneal perforation':ti,ab OR 'perforation, cornea':ti,ab OR 'rupture, cornea':ti,ab
OR 'symblepharon'/exp OR 'atretoblepharia':ti,ab OR 'symblepharon':ti,ab OR 'eye burn'/exp OR 'burn,
eye':ti,ab OR 'burned eye':ti,ab OR 'eye burn':ti,ab OR 'eye burns':ti,ab OR 'eye damage, thermal':ti,ab OR
'eye injury, thermal':ti,ab OR 'eye thermal damage':ti,ab OR 'eye thermal injury':ti,ab OR 'eye thermal
trauma':ti,ab OR 'eye trauma, thermal':ti,ab OR 'eye, burned':ti,ab OR 'ocular thermal damage':ti,ab OR
'ocular thermal injury':ti,ab OR 'ocular thermal trauma':ti,ab OR 'thermal damage, eye':ti,ab OR 'thermal eye
trauma':ti,ab OR 'thermal injury, eye':ti,ab OR 'thermal ocular injury':ti,ab OR 'thermal ocular trauma':ti,ab
OR 'thermal trauma, eye':ti,ab
#3 #1 AND #2
#4 #3 AND [embase]/lim NOT ([embase]/lim AND [medline]/lim)

ID Search Hits
#1 MeSH descriptor: [Amnion] explode all trees 382
#2 Amnion 1024
#3 Amniotic Membranes 494
#4 Membranes, Amniotic 494
#5 Amniotic Membrane 809
#6 Membrane, Amniotic 809
#7 Amnions 0
#8 MeSH descriptor: [Biological Dressings] explode all trees 113
#9 Biological Dressings234
#10 Amniotic Membrane Dressing 105
#11 Dressings, Amniotic Membrane 55
#12 Amniotic Membrane Dressings 55
#13 Dressing, Amniotic Membrane 105
Cochrane #14 B?ologic Dress?ng 48 10 reviews
e #15 BIO|Og-IC Dre_zssm_gs 25 5 [t
#16 Dressing, Biological 302 188 trials
#17 Dressings, Biologic 25
#18 Dressing, Biologic 48
#19 Biological Dressing 302
#20 Dressings, Biological 234
#21 {OR #1-#20} 2119
#22 MeSH descriptor: [Pterygium] explode all trees 314
#23 Pterygium 685
#24 Pterygiums 7
#25 MeSH descriptor: [Corneal Ulcer] explode all trees 203
#26 Corneal Ulcer 421
#27 Ulcerative Keratitis 49
#28 Keratitis, Ulcerative49
#29 Ulcerative Keratitides 0
#30 Ulcer, Corneal 421
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#31 Keratitides, Ulcerative 0
#32 MeSH descriptor: [Keratitis] explode all trees 1248
#33 Keratitis 1381
#34 Keratitides 0
#35 MeSH descriptor: [Corneal Perforation] explode all trees 10
#36 Corneal Perforation 158
#37 Perforations, Corneal 29
#38 Corneal Perforations 29
#39 Perforation, Corneal 158
#40 (Symblepharon):ti,ab,kw 57
#41 MeSH descriptor: [Eye Burns] explode all trees 33
#42 Eye Burns282 o,m o
#43 Eye Burn 268
#44 Burns, Eye 282
#45 Burn, Eye 268
#46 {OR #22-#45} 3419
#47 #21 AND #46 201
Total

1938

Foi realizada uma nova busca nas bases de dados em 20 de agosto de 2025, abrangendo as plataformas PubMed,

EMBASE e Cochrane Library. O Quadro 2 apresenta de forma detalhada as estratégias de busca aplicadas em cada base,

incluindo os descritores, operadores booleanos e filtros utilizados, bem como o nimero total de publicagcGes identificadas

em cada uma delas.

Quadro 2. Estratégia de busca nas plataformas consultadas
Plataformas
de busca

Estratégia de busca

HL(CCCCCCCCCCCCCCcc((Amnion[MeSH Terms]) OR (Amnion[Title/Abstract])) OR (Amnions[Title/Abstract])) OR
(Amniotic Membrane[Title/Abstract])) OR (Amniotic Membranes[Title/Abstract])) OR (Membrane,
Amniotic[Title/Abstract])) OR (Membranes, Amniotic[Title/Abstract])) OR (Biological Dressings[MeSH
Terms])) OR (Biological Dressings[Title/Abstract])) OR (Amniotic Membrane Dressing|[Title/Abstract])) OR
(Amniotic Membrane Dressings[Title/Abstract])) OR (Biologic Dressing[Title/Abstract])) OR (Biologic
Dressings[Title/Abstract])) OR (Biological Dressing[Title/Abstract])) OR (Dressing, Amniotic
Membrane[Title/Abstract])) OR (Dressing, Biologic[Title/Abstract])) OR (Dressing,
Biological[Title/Abstract])) OR (Dressings, Amniotic Membrane[Title/Abstract])) OR (Dressings,
Biologic[Title/Abstract])) OR (Dressings, Biological[Title/Abstract])

H2 (CCOCCCCCCCeeeececcc(rterygiumMeSH Terms]) OR (Pterygium[Title/Abstract])) OR
(pterygiums[Title/Abstract])) OR (Corneal Ulcer[MeSH Terms])) OR (Corneal Ulcer[Title/Abstract])) OR
(Ulcer, Corneal[Title/Abstract])) OR (Keratitis, Ulcerative[Title/Abstract])) OR (Keratitides,
Ulcerative[Title/Abstract])) OR (Ulcerative Keratitides[Title/Abstract])) OR (Ulcerative
Keratitis[Title/Abstract])) OR (KeratitisgMeSH Terms])) OR (Keratitis[Title/Abstract])) OR (Corneal
Perforation[MeSH Terms])) OR (Corneal Perforation[Title/Abstract])) OR (Corneal
Perforations[Title/Abstract])) OR (Perforation, Corneal[Title/Abstract])) OR (Perforations,
Corneal[Title/Abstract])) OR (Symblepharon[Title/Abstract])) OR (Eye Burns[MeSH Terms])) OR (Eye
Burns|[Title/Abstract])) OR (Burn, Eye[Title/Abstract])) OR (Burns, Eye[Title/Abstract])) OR (Eye
Burn[Title/Abstract])

PubMed

#3 #1 AND #2

PublicagGes
encontradas

#1 'amnion'/exp OR 'amnion':ti,ab OR 'amnion membrane':ti,ab OR 'amniotic membrane':ti,ab OR
'membrane, amniotic':ti,ab OR 'biological dressings':ti,ab

EMBASE
#2 'pterygium'/exp OR 'primary pterygium':ti,ab OR 'pterygium':ti,ab OR 'pterygium oculi':ti,ab OR
'pterygium, primary':ti,ab OR 'cornea ulcer'/exp OR 'cornea dendritic ulcer':ti,ab OR 'cornea ulcer':ti,ab
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OR 'cornea ulceration':ti,ab OR 'cornea ulcus':ti,ab OR 'corneal dendritic ulcer':ti,ab OR 'corneal
ulcer':ti,ab OR 'corneal ulcer, dendritic':ti,ab OR 'corneal ulceration':ti,ab OR 'corneal ulcus':ti,ab OR
'dendritic cornea ulcer':ti,ab OR 'dendritic corneal ulcer':ti,ab OR 'dendritic ulcer, corneal':ti,ab OR
'epithelial cornea ulcer':ti,ab OR 'keratitis dendritica':ti,ab OR 'saemish ulcer':ti,ab OR 'saemish
ulcus':ti,ab OR 'ulcer hypopyon':ti,ab OR 'ulcer, corneal:ti,ab OR 'ulcerative cornea':ti,ab OR 'ulcerative
corneal disease':ti,ab OR 'ulcerative corneal infection':ti,ab OR 'ulcerative corneal inflammation':ti,ab OR
'ulcerative corneal lesion':ti,ab OR 'ulcerative keratitides':ti,ab OR 'ulcerative keratitis':ti,ab OR 'ulcerous
keratitis':ti,ab OR 'ulcus corneae':ti,ab OR 'keratitis'/exp OR 'cornea infection':ti,ab OR 'cornea
inflammation':ti,ab OR 'corneal infection':ti,ab OR 'corneal inflammation':ti,ab OR 'keratitides':ti,ab OR
'keratitis':ti,ab OR 'secondary keratitis':ti,ab OR 'cornea perforation'/exp OR 'cornea penetration':ti,ab
OR 'cornea perforation':ti,ab OR 'cornea rupture':ti,ab OR 'corneal perforation':ti,ab OR 'perforation,
cornea':ti,ab OR 'rupture, cornea':ti,ab OR 'symblepharon'/exp OR 'atretoblepharia':ti,ab OR
'symblepharon':ti,ab OR 'eye burn'/exp OR 'burn, eye':ti,ab OR 'burned eye':ti,ab OR 'eye burn':ti,ab OR
'eye burns':ti,ab OR 'eye damage, thermal':ti,ab OR 'eye injury, thermal':ti,ab OR 'eye thermal
damage':ti,ab OR 'eye thermal injury':ti,ab OR 'eye thermal trauma':ti,ab OR 'eye trauma, thermal':ti,ab
OR 'eye, burned':ti,ab OR 'ocular thermal damage':ti,ab OR 'ocular thermal injury':ti,ab OR 'ocular
thermal trauma':ti,ab OR 'thermal damage, eye':ti,ab OR 'thermal eye trauma':ti,ab OR 'thermal injury,
eye':ti,ab OR 'thermal ocular injury':ti,ab OR 'thermal ocular trauma':ti,ab OR 'thermal trauma, eye':ti,ab

Cochrane
Library

#3 #1 AND #2

#4 #3 AND [embase]/lim NOT ([embase]/lim AND [medline]/lim)
ID Search Hits

#1 MeSH descriptor: [Amnion] explode all trees 358
#2 dehydrated amniotic membrane allograft 20
#3 amnion and chorion membrane 106

#4 amnion allograft 93

#5 dehydrated human amnion and chorion 58
#6 biological dressing 324

#7 amniotic membrane transplantation 260

#8 amniotic membranes 529

#9 membranes, amniotic 529

#10 amniotic membranes 529

#11 amniotic membrane 866

#12 amnions 0

#13 amnion 1037

#14 amnion graft 151

#15 amniotic membrane transplant 46

#16 amnion surgery 402

#17 {OR #1-#16} 2118

#18 MeSH descriptor: [Pterygium] this term only 316
#19 pterygium 721

#20 Pterygiums 8

#21 ocular burns 133

#22 chemical eye burns 70

#23 acute ocular burns 49

#24 MeSH descriptor: [Keratitis] this term only 196
#25 keratitis 1404

#26 stevens johnson syndrome 333

#27 bullous keratopathy 100

#28 cicatricial pemphigoid 27

#29 symblepharon 65

#30 corneal perforation 157

#31 corneal ulcers 277

#32 Ulcerative Keratitis 48

#33 Ulcer, Corneal 429

#34 non-healing corneal ulcer 4

#35 ocular thermal burn injury 9

#36 ocular thermal injury 30

#37 ocular chemical burn 34

1 Revisao
15 trials
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#38 ocular chemical injury 49
#39 conjunctival limbal autograft 77
#40 conjunctival injuries 31
#41 limbal lacerations 1
#42 corneal abrasions 91
#43 MeSH descriptor: [Eye Burns] explode all trees 34
#44 Burns, Eye 291
#45 {OR #18-#44} 3199
#46 #17 AND #45 16
Total 16

7.2 Selecao de estudos e resultado da extragao dos dados

O processo de selecao dos estudos foi realizado por trés pesquisadores que avaliaram as publicacdes conforme
os seguintes critérios de elegibilidade, conforme pergunta de estudo. No inicio do processo, foram retiradas as
publicacGes repetidas e a sele¢do pela leitura de titulos e resumos dos estudos foi realizada, onde eventuais discordancias
foram resolvidas por consenso. A etapa de triagem pela leitura completa dos estudos foi realizada por trés revisores, de
forma independente. Nessa etapa, os motivos de exclusdo de estudos foram informados. O processo de retirada de
duplicatas, bem como a selecdo dos estudos pelos titulos e resumos foi realizada com a utilizagcdo do software Rayyan

QCRI*.

De 1.938 publicagdes recuperadas das bases de dados, ap0s a retirada de repetidos, restaram 1.697 estudos para
processo de sele¢do de titulos e resumos, 71 estudos para elegibilidade pela leitura na integra, sendo 64 excluidos por

nado atenderem aos critérios de interesse, restando sete estudos incluidos (Quadros 3).

A Figura 1 apresenta o fluxograma completo de todas as etapas da selegao de estudos. Em 20 de agosto de 2025,
a mesma estratégia de busca foi reaplicada, resultando na recuperagdo de 66 novos registros. Destes, dois foram
identificados como duplicados e excluidos. Dos 64 registros restantes, 58 foram eliminados apés a triagem de titulos e
resumos. A leitura na integra de cinco estudos foi realizada, porém nenhum deles atendeu aos critérios de elegibilidade

estabelecidos.

Quadro 3. Lista completa de estudos excluidos, com justificativa

Autores Titulo Motivo da Exclusdao

Recurrence rate of pterygium between amniotic membrane versus stem | N3o apresenta a populagdo de

Ali et al. 2019 . . . .
cell graft following pterygium excision interesse

Amniotic membrane transplantation with narrow-strip conjunctival | Ndo apresenta a intervengdo

Barbosa et al. 2017 . . . .
autograft vs conjunctival autograft for recurrent pterygia de interesse
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Besharati et al. 2006

Pterygium surgery: amniotic membrane or conjunctival autograft
transplantation

Protocolo de Pesquisa

Chawla et al. 2010

Comparative evaluation of phototherapeutic keratectomy and amniotic
membrane transplantation for management of symptomatic chronic
bullous keratopathy

N&o apresenta a populagdo de
interesse

Chen et al. 2017

Limbal conjunctival versus amniotic membrane in the intraoperative
application of mitomycin C for recurrent pterygium: a randomized
controlled trial.

N3o apresenta a intervengao
de interesse

Chen et al. 2009

Clinical observation of three different operation methods for recurrent
pterygium

Publicagdo em chinés

Chen et al. 2012

Comparative analysis of surgical excision combined with limbal stem cell
transplantation and amniotic membrane transplantation for the
treatment of pterygium

Publicagdo em chinés

CN-00542775

Amniotic Membrane Transplantation in Acute Ocular Burns: a

Randomized Controlled Clinical Trial

Protocolo de Pesquisa

CN-00745862

Comparison Amongst Scleral, Corneal and Amniotic Membrane Grafts to
Restore Scleral Thinning Secondary to Pterygium Surgery With Beta
Therapy

Protocolo de Pesquisa

CN-01995546

Recurrence of Pterygium after Pterygium Excision with Stem Cell Graft
and Amniotic Membrane Graft: A Comparison.

Protocolo de Pesquisa

CTRI/2009/091/001018

A clinical trial to study the role of amniotic membrane in patients with
chemical or thermal injury to the eye

Protocolo de Pesquisa

CTRI/2015/07/005960

To compare which type of surgery is better for treatment of pterygium

Protocolo de Pesquisa

de Farias et al. 2014

Randomized trial comparing multilayer amniotic membrane
transplantation with scleral and corneal grafts for the treatment of
scleral thinning after pterygium surgery associated with beta therapy

Apresenta comparador que
nao estd disponivel no SUS

de Farias et al. 2016

Randomized Trial Comparing Amniotic Membrane Transplantation with
Lamellar Corneal Graft for the Treatment of Corneal Thinning

Apresenta comparador que
nao estd disponivel no SUS

Elwan, 2014

Comparison between sutureless and glue free versus sutured limbal
conjunctival autograft in primary pterygium surgery

N3o apresenta o comparador
de interesse

Eslani et al. 2019

Amniotic Membrane Transplantation in Acute Severe Ocular Chemical
Injury: a Randomized Clinical Trial

Resposta do autor

Eslani et al. 2019

Amniotic Membrane Transplantation in Acute Severe Ocular Chemical
Injury: A Randomized Clinical Trial

Resposta do autor

Eslani et al. 2019

Amniotic Membrane Transplantation in Acute Severe Ocular Chemical
Injury: A Randomized Clinical Trial

Apresenta comparador que
nao estd disponivel no SUS

Fallah et al. 2008

Transplantation of conjunctival limbal autograft and amniotic membrane
vs mitomycin C and amniotic membrane in treatment of recurrent
pterygium

N&o apresenta o comparador
de interesse

Gupta et al. 2016

Re: sharma et al.: adjuvant role of amniotic membrane transplantation in
acute ocular

Comentario ao autor
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Stevens-Johnson syndrome: a randomized control trial

Gupta et al. 2011

Comparison of prognostic value of Roper Hall and Dua classification
systems in acute ocular burns.

Apresenta comparador que
nao esta disponivel no SUS

Comparison of conjunctival autografts and amniotic membrane grafts for

IRCT2013100114697N1 . Protocolo de Pesquisa
treatment of pterygium
Comparing cultured limbal stem cell transplantation (CLET) with direct

ISRCTN12217540 limbal lenticule transplantation (SLET) in eyes with total limbal stem cell | Protocolo de Pesquisa
deficiency due to ocular burns

ISRCTN16900270 Comparison of hyperdry amniotic membrane transplantation and Protocolo de Pesquisa

conjunctival autografting for primary pterygium

Jha et al 2008

Conjunctival Autograft versus Combined Amniotic Membrane and Mini-
Simple Limbal Epithelial Transplant for Primary Pterygium Excision

N3o apresenta a populagdo de
interesse

Katircioglu et al.2015

Comparison of Two Techniques for the Treatment of Recurrent
Pterygium: Amniotic Membrane vs Conjunctival Autograft Combined
with Mitomycin C

N3o apresenta o comparador
de interesse

Kheirkhah et al. 2011

Effects of mitomycin C on corneal endothelial cell counts in pterygium
surgery: role of application location

N3o apresenta a populagdo
de interesse

Khokhar et al. 2005

Amniotic membrane transplantation in refractory neurotrophic corneal
ulcers: a randomized, controlled clinical trial

N3o apresenta comparador de
interesse

Kim et al. 2007

Comparison of Preserved Amniotic Membrane and Dehydrated Amniotic
Membrane Allografting Using Fibrin Glue or Sutures for Attachment After
Excision of Primary Pterygium

Resumo de Congresso

Kucukerdonmez et al.
2010

Amniotic membrane transplantation using fibrin glue in pterygium
surgery: a comparative randomised clinical trial

N3o apresenta comparador de
interesse

Kiglkerdénmez et al.
2007

Vascularization is more delayed in amniotic membrane graft than
conjunctival autograft after pterygium excision

N&o apresenta comparador de
interesse

Pterygium conjunctive reverse transplantation combined with amniotic

Lietal. 2014 . . Publicagdo em chinés
membrane transplantation on recurrent pterygium
Effect of recombinant epidermal growth factor on ocular surface re- -
. e . - S . N&o apresenta comparador e
Li et al. 2022 epithelization following amniotic membrane transplantation in patients | . ~ .
. . . intervengdo de interesse
with pterygium excision.
. Clinical analysis of the amniotic membrane transplantation in the N =
Lietal 2014 v P Publicagdao em chinés

treatment of fungal corneal ulcer

Liang et al. 2012

Comparison of the efficacy of pterygium resection combined with
conjunctival autograft versus pterygium resection combined with
amniotic membrane transplantation

Publicagdao em chinés

Luanratanakorn et al 2006

Randomised controlled study of conjunctival autograft versus amniotic
membrane graft in pterygium excision

Ndo apresenta populagdo de
interesse

Ma et al. 2005

Comparison of amniotic membrane graft alone or combined with
intraoperative mitomycin C to prevent recurrence after excision of
recurrent pterygia.

Ndo apresenta comparador de
interesse
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Nava-Castafieda et al.
2005

Comparative study of amniotic membrane transplantation, with and
without simultaneous application of mitomycin C in conjunctival fornix
reconstruction

N3o apresenta populagdo de
interesse

The Role of Amniotic Membrane Transplantation in Ocular Chemical

NCT00370812 Protocolo de Pesquisa
Burns

NCT00370812 Amniotic membrane transplantation for acute ocular burns Protocolo de Pesquisa

NCT00801073 Comparison AmorTgst. Scleral, Corneal and Amniotic Membrane Grafts to Protocolo de Pesquisa
Restore Scleral Thinning

NCT00802620 Amr?lotlc. Membrane Associated With Co.nJunctlvaI Autograft Versus Protocolo de Pesquisa
Conjunctival Autograft for Recurrent Pterygia
A study protocol for a multicentre randomised clinical trial evaluating the

NCTO1765244 safety and fea5|b|I|.ty of a 'bloeng'lneered. human allogeneic Protocolo de Pesquisa
nanostructured anterior cornea in patients with advanced corneal
trophic ulcers refractory to conventional treatment
| ive Mi i Amniotic M T | i

NCT02102776 ntraoperative Mitomycin C, Amniotic Membrane Transplantation and Protocolo de Pesquisa

Conjunctival Autograft for Primary Pterygium

Perry et al. 2005

Comparison of Amniotic Membrane Transplantation (AMT) to
Conjunctival Autograft (CAT) in the Surgical Management of Pterygia

Protocolo de Pesquisa

Prajna et al. 2016

Conjunctival Autograft Versus Amniotic Membrane Transplantation After
Double Pterygium Excision: A Randomized Trial

N3o apresenta populagdo de
interesse

Ruan et al. 2012

Effects of pre-operative celebrex on post-operative pain management in
patients undergoing primary pterygium excision and amniotic membrane
transplantation: A prospective study

Resumo de Congresso

Sahay et al. 2019

Amniotic Membrane Transplantation in Acute Severe Ocular Chemical
Injury: a Randomized Clinical Trial

Comentdrio para o autor

Sahay et al. 2019

Amniotic Membrane Transplantation in Acute Severe Ocular Chemical
Injury: A Randomized Clinical Trial

Comentdrio ao autor

Sharma et al. 2016

Comparison of Amniotic Membrane Transplantation and Umbilical Cord
Serum in Acute Ocular Chemical Burns: A Randomized Controlled Trial

N3o apresenta o comparador
de interesse

Song et al. 2016

Clinical observation of the corneal limbus stem cell transplantation on
treating amniotic membrane dissolving after pterygium resection with
amniotic membrane transplantation

Publicagdao em chinés

Susiyanti et al. 2020

A randomized clinical trial of freeze-dried amniotic membrane
transplantation and conjunctival-limbal graft for pterygium excision and
evaluation of conjunctival inflammation marker in tears

Ndo apresenta os desfechos
de interesse

Susiyanti et al. 2021

Corrigendum to: A randomized clinical trial of freeze-dried amniotic
membrane transplantation and conjunctival-limbal graft for pterygium
excision and evaluation of conjunctival inflammation marker in tears
(Medical Journal of Indonesia, 2020

Corregdo de Publicagdo

Tabatabaei et al. 2017

A randomized clinical trial to evaluate the usefulness of amniotic
membrane transplantation in bacterial keratitis healing

Apresenta comparador que
nao estd disponivel no SUS
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Tamhane et al. 2005

Evaluation of amniotic membrane transplantation as an adjunct to
medical therapy as compared with medical therapy alone in acute ocular
burns.

Apresenta comparador que
ndo esta disponivel no SUS

Vajpayee et al. 2021

Comparative evaluation of amniotic membrane transplantation alone
versus cultivated limbal stem cell transplantation in cases of partial limbal
stem cell deficiency (LSCD)

Resumo de Congresso

Wei et al. 2005

Limbal epithelial autograft and amniotic membrane transplantation for
pterygium in 107 cases

Publicagdo em chinés

Xia et al. 2008

Limbal corneal epithelial stem cell autograft combined with amniotic
membrane transplantation for patients with recurrent pterygium

Publicagdo em chinés

Yadav et al. 2024

Effectiveness and safety of amniotic membrane grafting for corneal
surface disorder: a randomized clinical study

N3o apresenta os resultados
da populagdo de interesse
separadamente

Zhang et al. 2008

Effect of pterygium transplantation combined with amniotic membrane
transplantation plus bandage contact lenses for pterygium

Publicagdo em chinés

Zhang et al. 2010

Triple therapy of fungal corneal ulcer with autologous serum, bio-
amniotic membrane transplantation and Natamycin

Publicagdo em chinés

Zhao, 2015

Study of multilayer amniotic membrane covering therapy for the
treatment of traumatic corneal injury or perforation in children

Publicagdo em chinés

Zheng et al. 2005

Comparison of limbal epithelial autograft and amnion transplantation for
pterygium

Publicagdo em chinés

Zhong et al. 2010

Observation of limbal stem cell and amniotic membrane transplantation
for treatment of pterygium

Publicagdo em chinés

Autores

Linsey K. 2025

Estudos excluidos na atualizagdo da busca

Titulo

Use of an Eyelid Pressure Patch Concomitantly with a Decellularized
Dehydrated Amniotic Membrane for Ocular Surface Disease
Management

Motivo da Exclusao

Apresenta comparador que
ndo esta disponivel no SUS

Klimek et al. 2025

Outcome of amniotic membrane transplantation for corneal diseases in
a tertiary referral center

Sem acesso ao texto completo

Rinita et al. 2024

comparative analysis of autorefractive changes post-pterygium excision:
AMG vs.CAG techniques

Repetido

CTI1S2025-520640-15-00

Randomized clinical trial to evaluate the efficacy of fibrin membrane graft
with eye drops concentrated in autologous growth factors in primary
pterygium surgery compared to amniotic membrane graft in terms of
recurrence during the first year after surgery

Protocolo de Pesquisa

Loya-Garcia et al. 2024

Surgical outcomes of Amniotic Membrane Transplantation in impending
or full-thickness corneal perforation

Ano de Publicagdo

Fonte: elaboragdo propria.
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I |

Identificacio dos estudos via bases de dados e registros Busca atualizada
lemgcfgg;) Referéncias removidas antes da Referéncias identifi de- Refelfnciasremovidasanimda
Pubmed (= 1.129) i selecdo llfuass de(dado&;)(n =66) ¢
- bmed (n= . . .
co mle(n(i&%gﬂ;]) Referéncias duplicadas removidas Cochrane (n = 16) gfi“zm) fas duplicadas removidas
(n=2359) Embase (n =50}
v v
Referéncias triadas por titulos e Referéncias excluidas Referéncias triadas por titulos e Referéncias excluidas
TESUmos resumos
(n=1.697) (n=1.625) (0=64) (n=58)
v
Publicagdes buscadas para PP Publicagdes buscadas icardes nd
recuperagio de textos completos ?ﬂl‘g}a"'m néo recuperadas remperaacgio de textos Ig?uzm:;pletos Pulihlcagoes 1130 recuperadas
n=72) _ @=1)
@=5)
i v
Publicagdes acessadas para »| Publicacdes excluidas: P S :
elegfb:]lic iade por textos?c Jetos A g Tacio (1) Publicagdes acessadas para Publicagdes excluidas:
(=72 Outro comparador (n=13) elegibilidade por textos completos »| Protocolo de pesquisa (n=1)
Outro desfecho (n=2) n=4) Mooompqradgr(n=l)
Resumo de congresso (n=3) Ano de publicacio (n=1)
Comentario/tesposta’corregio (n=6) Repetido (n=1)
Protocolo de pesquisa (n=20)
Qutro idioma (n=13)
A
Estudos incluidos na revisdo
@=7) “+
Publicagbes dos estudos incluidos
@=0

Fonte: Elaboracdo prépria. Adaptado de PRISMA 20202,

Os ECR foram realizados em centros Unicos, sendo trés conduzidos no Ird

Figura 1. Fluxograma completo de todas as etapas da selecdo de estudos.

7.3 Caracterizagao dos estudos selecionados

Sete ECR foram incluidos, um relatou ser paralelo e os outros seis ndo especificaram o método de randomizacao.

Turquia®, e um na Tailandia?.

membrana amnidtica preservada em glicerol foi incluida em um estudo?* a membrana amnidtica liofilizada em um

estudo? e dois estudos n3o informaram

conjuntival bipediculado?!, enxerto autdlogo de conjuntiva

Em relagdo as intervengbes, a membrana amnidtica humana criopreservada foi incluida em trés estudos

Em relagdo ao grupo comparador, os estudos realizaram o transplante de conjuntiva, sendo eles: retalho

autélogo de conjuntiva®,

17,19

e

2 17—19' um

SAUD

na China®, um no Egito?!, um na

, enxerto autdlogo de conjuntiva livrel’?%, e transplante
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Em relacdo as condicbes de satde da populacdo, foram incluidos: pacientes com pterigio primario'”-?3; pacientes
com pterigio nasal primario'®?% pacientes com pterigio primdrio e secundario’®; pacientes com pterigio primario e

recorrente??; e pacientes com ceratite infecciosa n3o viral resistente?!,

Em trés estudos, a populagdo do sexo masculino representou mais de 50% dos participantes'’°

, enquanto um
estudo n3o forneceu essa informacdo de forma especifica para os grupos®®. A amostra variou de 39 participantes®® a 78
participantes?. Entre os pacientes, a idade média variou de 41,9 anos? a 59,26 anos?, com um estudo n3o informando

dados especificos de idade para cada grupo?.

O tempo de dura¢do de acompanhamento variou de seis meses a 24 meses?®, com duracdo mais frequente de

seis meses

17-19,21,23

Foram encontrados resultados para os desfechos de cicatrizacdo”92%23, epitelizacdo?!, acuidade visual'’?%%! e

recorréncia de pterigiol’-20.22:23,

Com relagdo ao financiamento, um estudo foi financiado pelo Fundo de Doag¢bes da Faculdade de Medicina da

Universidade de Chiang Mai?®. Os demais estudos ndo reportaram informacdes sobre financiamento.

Quanto a presenca de conflitos de interesse, cinco estudos relataram que seus autores ndo possuiam conflitos'®2*

23

Estudo/Desenho

do estudo/Origem

Abdulhalim et al.
201521

ECR

(Egito)

Quadro 4. Caracterizagdo dos estudos incluidos

Populagdo | Idade (Média)|
Sexo (%) | Duragdo do
estudo
Pacientes com ceratite

infecciosa ndo viral
resistente

Idade: 47,8 (15,87)
Sexo Masculino= 45% (n=9)

Duragdo: 6 meses

Intervengao (n)
Comparador (n)

Membrana amnidtica (n=
20)

Vs.
Transplante de conjuntiva

- Retalho conjuntival
bipediculado (n=20)

Desfechos

Epitelizagdo
Acuidade Visual

Financiamento |
Conflitos de interesse

Sem Financiamento

Declaram ndo possuir

Akbari et al. 201777

Pacientes com pterigio
primario

Membrana amnidtica
(n=30)

ECR Cicatrizagdo NI
Idade: 46,27 (9,16) vs. rizaga
~ . Acuidade visual
(Ird) Sexo masculino= 70% (n=21) . -
A Recorréncia de pterigio NI
Transplante de conjuntiva
Duragdo: 6 meses - Enxerto autdlogo de
conjuntiva livre (n=30)
Besharati et al. Pacientes com pterigio Membrana amnidtica Cicatrizagao NI
200810 primario e secundario (n=26) Acuidade visual
Recorréncia de pterigio NI

e

e
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ECR

(Ir@)

Idade: Geral (ndo informa
por grupo): 49,3 (15,5)
Sexo masculino= Geral (ndo
informa por grupo): 80%
(n=40)

Duragdo: 6 meses

VS.

Transplante de conjuntiva
- Enxerto autdlogo de
conjuntiva livre (n=24)

Kheirkhah et al.
201118

ECR

(Ird)

Pacientes com pterigio nasal
primario

Idade: 42,8 (13,2)

Sexo masculino=52,63%

(n=10)

Duragdo: 6 meses

Membrana amnidtica
(n=19)

Vs.
Transplante de conjuntiva

- Enxerto autélogo de
conjuntiva livre (n=20)

Recorréncia de pterigio

NI

Declaram ndo possuir

Kigukerdonmez et
al. 200722

ECR

(Turquia)

Pacientes com pterigio
primario e recorrente

Idade: 57,1 (9,91)
Sexo masculino= 47,3 (n=18)

Duragdo: 16,6 meses (grupo
1) e 13,4 meses (grupo 2)

Membrana amnidtica
(n=38)

vs.
Transplante de conjuntiva

- Enxerto autélogo de
conjuntiva (n=40)

Recorréncia de pterigio

NI

Declararam ndo possuir

Tananuvat et al.
20042

ECR

(Tailandia)

Pacientes com pterigio
primario

Idade: 41,93 (9,07)
Sexo masculino: 41,02% (16)

Duragdo: 14,4 meses
(intervengdo) e 12,35
(comparador)

Membrana amniodtica
(n=44)

vS.
Transplante de conjuntiva

- Enxerto autdlogo de
conjuntiva livre (n=42)

Recorréncia de pterigio

Apoiado pelo Fundo de
Doagdes da Faculdade de
Medicina, Faculdade de
Medicina, Universidade de
Chiang Mai

NI

Yu et al. 202120
ECR

(China)

Pacientes com pterigio nasal
e primario

Idade: 59,26 (8,07)
Sexo masculino=64 (n=16)

Duragdo: 12 meses

Membrana amnidtica
(n=25)

Vs.
Transplante de conjuntiva

- Autoenxerto conjuntival
(n=30)

Cicatrizagdo
Acuidade visual
Recorréncia de pterigio

Sem financiamento

Declaram ndo possuir

Legenda: ECR = ensaio clinico randomizado; EUA = Estados Unidos; n = nimero absoluto; NI = Ndo informado.

Fonte: Elaboragdo prépria.

8. AVALIACAO DA QUALIDADE METODOLOGICA

8.1 Analise de risco de viés de ensaios clinicos randomizados

Para avaliacdo do risco de viés dos ECR, foi utilizada a ferramenta Risk of Bias Tool for Randomized Trials (RoB

2.0)%*. A avaliagdo consiste em cinco dominios com op¢des de classificacdo de viés que variam entre "Baixo risco",

"Algumas preocupagoes” e "Alto risco".

e
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A avaliagdo dos estudos incluidos foi realizada de forma independente por duas revisoras, seguida de discussdo

para quaisquer divergéncias.

Para todos os desfechos, o risco de viés foi semelhante e em geral tem algumas preocupacdes e alto risco. O alto

risco se deve a falta de informacao sobre os desvios das intervengGes e de dados ausentes. Algumas preocupac¢des foram

encontradas em relagdo a falta de informacdo sobre o processo de randomizacgdo, desvios das intervencgdes e auséncia de

relato dos resultados e ou se houve alguma mudanga no protocolo do estudo com a realizagdo dele. Os resultados da

avalia¢do da qualidade s3o apresentados na Figura 2.

A - Epitelizagdo

Estudo
Abdulhalim et al. 2015

B - Cicatrizagdo
Estudo
Akbari et al. 2017

Yu et al. 2021

C - Acuidade visual

Estudo
Abdulhalim et al. 2015

Akbari et al. 2017
Yu et al. 2021

D - Recorréncia pterigio

Estudo
Akbari et al. 2017

Besharati et al. 2008
Kheirkhah et al. 2011
Kiglikerdonmez et al. 2007
Tananuvat et al. 2004

Yu et al. 2021

E - Simbléfaro

Estudo
Besharati et al. 2008

F - Eventos Adversos

Estudo
Abdulhalim et al. 2015

Besharati et al. 2008

‘.__ ‘. = " _-"F’ .' = '.F’
— A= = ] = = — | =
L LTS

-

o=

s

Fonte: Elaboracgdo propria.

Figura 2. Avaliagdo do risco de viés de ensaio clinico randomizado
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D2 Desvios das intervengdes pretendidas
D3 Dados de resultados ausentes

D4 Medigdo do resultado

DS Sele¢do do resultado relatado

Realizou-se uma analise narrativa com resultados de taxas nos casos de estudos que ndo puderam ser agrupados

estatisticamente. Na possibilidade de metandlises, considerando as caracteristicas clinicas e metodolégicas dos estudos,

e
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os resultados foram apresentados como riscos relativos (RR) ou diferengas médias (DM) com intervalos de confianca de
95% (IC de 95%). Para isso, em casos de dados informados pelos estudos por meio de taxas, foram feitas conversdes para
numero absoluto. Para os estudos que ndo relataram eventos adversos totais classificados por tipo de infeccdo

(bacteriana), foi extraido o dado da infec¢do de maior valor.

A heterogeneidade estatistica, quando possivel, foi testada em cada meta-analise usando as estatisticas Q de

Cochrane, 12 e Chi? calculados no software Review Manager - RevMan?.,

Os dados disponiveis foram utilizados para realizar anélises estatisticas usando o software RevMan? para risco
relativo e diferengas médias, foi feito o grafico de floresta neste software que é apresentado em formato de Figura. As
analises foram realizadas por meio dos modelos de efeitos aleatdrios. Ja os dados que ndo puderam ser metalizados foram

apresentados por meio de Quadros.
Efeitos desejaveis da tecnologia
Cicatrizagao

A cicatrizacdo foi relatada em trés ECRY2%2! em que a membrana amnidtica foi comparado ao transplante de
conjuntival”?, A cicatrizac3o foi representada por meio de tempo de cicatrizacdo?’, taxa de cicatrizacdo?°, tempo médio

de epitelizacdo?!, conforme apresentados a seguir.
Membrana amnidtica vs. Transplante conjuntiva

Um ECRY analisou os efeitos do uso da membrana amnidtica comparada ao transplante de conjuntiva no
tempo médio de cicatrizagdo em pacientes com pterigio primario. Os resultados demonstraram que ndo houve

diferenca de efeito entre os grupos de comparagdo (Quadro 5).

Quadro 5. Resultados de estudos individuais de membrana amnidtica comparado transplante de conjuntiva no tempo médio
de cicatrizagdo.

Tempo de
Autor (ano) Direc¢do do efeito e Sintese dos dados

segmento

Sem diferenga entre as intervengdes no tempo médio de cicatrizagdo (DM: 0,17; IC 95%: -0,44
Akbari et al. (2017)7 NI
-0,10; p=0,21).

DM - Diferenga média; IC95% - intervalo de confianga de 95%. Célculo de DM feito pelas autoras da revisdo.
Fonte: elaboragdo proépria.

Um ECR?® analisou os efeitos do uso da membrana amnidtica comparada ao transplante de conjuntiva na taxa

de cicatrizacdo em 7 dias e entre 7 dias e 14 dias de acompanhamento em pacientes com pterigio nasal e primario.
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Os resultados demonstraram que ndo houve diferenca de efeito entre os grupos de comparacdo em todos os

periodos analisados (Quadro 6).

Quadro 6. Resultados de estudos individuais de membrana amnidtica comparado ao curativo com transplante de conjuntiva na taxa
de cicatrizacdo.

Transplante

Tempo de Membrana de
Autor (ano) segmento amniodtica .. Diregao do efeito e Sintese dos dados
(dias) (n2/total) Conjuntiva
(n2/total)
. Sem diferencga entre as intervengdes na taxa de cicatrizagdo (RR:
7 dias 24/25 29/30 0,99; IC 95%: 0,90 - 1,10; p = 0,90).
Yu etal. (2021)%0 Sem diferencga entre as intervengdes na taxa de cicatrizagdo (RR:
7-14 di 1/2 1
dias /25 /30 1,20; IC 95%: 0,08 - 18,90; p = 0,90).

'Legenda: NI - ndo informado; RR - risco relativo; Tx - transplante; IC 95% - intervalo de confianga de 95%. Calculo de RR feito pelas autoras da revisdo.
Fonte: elaboragdo propria.

Um ECR?! avaliou os efeitos da membrana amnidtica em comparacdo com transplante de conjuntiva na
epitelizacdo em pacientes com ceratite infecciosa?'. Os achados apontam que n3o houve diferenca na epiteliza¢do entre

os grupos de comparacdo (Quadro 7).

Quadro 7. Resultados de estudos individuais de membrana amnidtica comparado transplante de conjuntiva na epitelizagdo.
Transplante

Tempo de Membrana

Autor (ano) segmento amnidtica 'de . Direcdo do efeito e Sintese dos dados
(dias) (média, pp)  comluntiva
‘ (média, DP)
Abdulhalim et al. Sem diferenga entre as intervengdes na epitelizagdo (DMP: 0,10
(2015)% NI 13,94(7.3) 13,16 (7,35) IC 95% -0,30 - 0,50; p=1,00).

'Legenda: NI - ndo informado; DMP - diferenga média padronizada; Tx - transplante; IC 95% - intervalo de confianga de 95%. Calculo de RR
feito pelas autoras da revisdo.
Fonte: elaboragdo propria.

Melhora da acuidade visual

Trés ECRY2%21 gpresentaram resultados sobre a melhora da acuidade visual apds o transplante de membrana, em
~ . . . . 21 7 . . . 17 7
comparac¢do com o retalho conjuntival bipediculado?!, o enxerto autélogo de conjuntiva livre'’, o enxerto autdlogo de

conjuntiva®,

A acuidade visual foi medida por teste padrdo?!, tabela de Snellen, calculado para escala logaritmica logMAR

17

(minimo angulo de resolucdo)'’ e medicdo da acuidade visual corrigida por dculos de Snellen®®. Os dados foram

apresentados por meio de taxa e nUmeros absolutos, conforme grupo de comparagao.
Transplante de membrana amnidtica vs. Retalho conjuntival bipediculado

Um ECR?! avaliou a melhora da acuidade visual em pacientes com ceratite infecciosa apds as intervencdes de
transplante de membrana amniética e retalho conjuntival bipediculado. Observou-se que ndao houve diferenca de efeito

entre os grupos de comparacdo (Quadro 8). Em complemento, os autores indicaram que as taxas de melhora da acuidade
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visual foram de 55,56% para o grupo que foi submetido ao transplante de membrana e de 61,11% ao grupo que recebeu

o retalho conjuntival bipediculado.

Quadro 8. Resultados de estudos individuais de membrana amnidtica comparada a retalho conjuntival bipediculado na acuidade

visual.
Tempo de Membrana Transplante
Autor (ano) segmento amniodtica de conjuntiva Diregao do efeito e Sintese dos dados
(n2/total) (n2/total)
Abdulhalim et al. Sem diferenga entre as intervenges na melhora da acuidade
(2015)22 180 10/18 11718 visual (RR: 0,91; IC 95%: 0,52 - 1,58; p = 0,074).

Legenda: NI - ndo informado; RR - risco relativo; Tx - transplante; IC 95% - intervalo de confianga de 95%. Célculo de RR feito pelas autoras
da revisdo.
Fonte: elaboragdo proépria.

Transplante de membrana amnidtica vs. Enxerto autélogo de conjuntiva

Dois ECRY?° analisaram o efeito do transplante de membrana comparado ao enxerto autélogo de conjuntiva,
sendo um deles descrito como de conjuntiva livrel’ para populacdes com pterigio primario'’ e de pterigio nasal e

primario?°. Os resultados mostraram que n3o houve diferenca de efeito entre as intervenc¢des (Quadro 9).

Quadro 9. Resultados de estudos individuais de membrana amnidtica comparado enxerto autélogo de conjuntiva na acuidade visual.
Tempo de Membrana Transplante
Autor (ano) segmento amnidtica de conjuntiva Diregao do efeito e Sintese dos dados

(média, DP) (média, DP)

Akbari et al. (2017)%7 NI 0,148 (0,23) | 0,191 (0,23)

Sem diferenga entre as intervences na melhora da acuidade
visual (DM: -0,04; IC 95%: -0,16 - 0,07; p = 0,47).

Nao foi possivel calcular a diferenga média, uma vez que o estudo
ndo trouxe o dado de desvio padrao.

Yu et al. (2021)20 NI 16,7 32

Tempo de Membrana Transplante

Autor (ano) segmento amnidtica de conjuntiva Direcdo do efeito e Sintese dos dados
(CIED)] (n2/total) (n2/total)

Sem diferenga entre as intervengdes na melhora da acuidade
visual (RR 0,75; IC 95%: 0,28 - 2,00; p = 0,57).

'Legenda: DM - diferenga média; NI - ndo informado; RR - risco relativo; Tx - transplante; IC 95% - intervalo de confianga de 95%. Célculo de

DM e RR feito pelas autoras da revisdo.

Fonte: elaboragdo propria.

Yu et al. (2021)%° NI 5/25 8/30

Efeitos indesejaveis da tecnologia

Recorréncia de pterigio

Seis ECRY-202233 trouxeram resultados a respeito de recorréncia de pterigio com o transplante de membrana
amnidtica comparado aos transplantes de conjuntiva. A metanalise desses estudos envolvendo 368 pacientes mostra que
nao houve diferenca de efeito entre os grupos de comparacdo no risco de recorréncia de pterigio (RR: 1,86; IC de 95%:

0,93 a 3,71; p = 0,53 (Figura 3).
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Membrana amnidtica  Tx conjuntiva Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Evenis Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% Cl
Akbarietal 2017 2 30 3 a0 122% 067 [012, 3.71]
Eesharati et al. 2008 11 26 4 24 240% 2.54 [0.93, 6.91] B I E—
kheirkhah et al. 2011 2 19 2 20 10.8% 1.05 [0.16, 6.74]
Kigikerdonmez et al. 2007 3 38 3 40 14.3% 1.05[0.23, 4.900
Tananuwat et al. 2004 18 44 2 42 162% 889212, 34.78]
Yuetal 2021 g 25 5 a0 22E% 1.44[0.50, 4.16] I e —
Total (95% CI) 182 186 100.0% 1.86 [0.93, 3.71] e
Total events 42 19
Heterogeneity: Tau®= 0.26; Chi*= 7.76, df= 5 (P = 0.17); IF= 36% D.=05 0?2 é 250
Testfor overall effect: Z=1.75 (P = 0.08) Favor membrana amnidtica Favor to conjuntiva

Fonte: elaboragdo prépria.

Figura 3. Grafico de floresta de transplante de membrana amnidtica vs. transplantes de conjuntiva na recorréncia de pterigio.

Eventos adversos

Dois ECR!?! apresentaram ocorréncia de eventos adversos, entre membrana amnidtica comparada a transplante
autélogo de conjuntiva®®, ao retalho conjuntival bipediculado?® para populacbes de ceratite infecciosa?! e pterigio
primario e secundario®. Os resultados mostraram que n3o houve diferenca de efeito na ocorréncia de eventos adversos
entre os grupos de comparag¢do (Quadro 10). Em complemento, a taxa de formagdo de simbléfaro foi de 3,8 no grupo de

membrana e de 0 no transplante autélogo de conjuntiva®.

Quadro 10. Resultados de estudos individuais de membrana amniética comparado a transplante autélogo de conjuntiva e retalho

conjuntival bipediculado na ocorréncia de eventos adversos.
Tempo de Membrana Transplante de

Autor (ano) segmento amnidtica conjuntiva Direc¢do do efeito e Sintese dos dados

(dias) (n2/total) (n2/total)

Infecgdo total

Besharati et al. 30 1/26 0/24 Sem diferenga entre as intervengGes na ocorréncia de infecgdes (RR:

(2008)1° 2,78;1C 95%: 0,12 - 65,08; p = 0,53).

Infec¢do bacteriana

Abdulhalim et al. NI 5/20 7/20 Sem diferenga entre as interveng&es na ocorréncia de infecgdes (RR:
71 6:0,27 - 1,88; p = 0,49).

(2015)22 0,71;1C95%: 0,27 - 1,88 0,49)

Infecgdo fuingica

Abdulhalim et al. Sem diferenga entre as interveng&es na ocorréncia de infecgdes (RR:
,Jo; 0. U, -1,/5,p=4, .

(2015)%2 180 13/20 12/20 1,08; 1C 95%: 0,67 - 1,75 0,74)

Formagao de Simbléfaro

Besharati et al. Sem diferenga entre as interveng&es na presenca de simbléfaro (RR:
78, 6: 0,12 - 65,08; p = 0,53).

(2008)12 180 1/26 0/24 2,78;1C95%: 0,12 - 65,08 0,53)

Legenda: DM - diferenga média; RR - risco relativo; Tx - transplante; 1C95% - intervalo de confianga de 95%. Calculo de DM e RR feito pelas autoras da revisdo.
Fonte: elaboragdo propria.
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10. AVALIACAO DA CERTEZA DA EVIDENCIA

Com o objetivo de avaliar a certeza da evidéncia analisada, foi aplicado a ferramenta Grading of Recommendations
Assessment, Development and Evaluation (GRADE). Foram avaliados os seguintes desfechos: cicatriza¢do, acuidade visual,

recorréncia de pterigio e infec¢do, levando-se em consideragdo a comparagdo com transplante de conjuntiva.

O perfil das evidéncias é apresentado conforme condicdo de saude: pterigio (Quadro 11) e ceratite (Quadro (12).
Foi considerado como achado principal em decorréncia da relevancia clinica o acompanhamento de 30 dias das
comparagoes, quando esse dado ndo estava disponivel foi usado o maior tempo de acompanhamento dos estudos que

trouxe os resultados.

Quadro 11. Avaliacdo da certeza da evidéncia da comparag¢do de membrana amnidtica e transplante de conjuntiva para pterigio, a
partir da ferramenta GRADE.

Avaliacdo da Qualidade Ne de pacientes Confianga
na

Ne dos | Delineamento | Risco | Inconsisténcia | Evidéncia | Imprecisdao Outras Membrana | transplante | Relativo | Absoluto | evidéncia
estudos do estudo indireta consideragées | amniodtica | conjuntiva | (95% Cl) | (95% ClI)

Tempo médio de cicatrizagdo (pterigio primario)

1 ensaios grave? ndo grave nao graveb nenhum 30 30 - MD 0,17 | @O0
clinicos grave menor Baixa®P
randomizados (0,44
menor
para 0,1
mais
alto)

Taxa de cicatrizagao (pterigio nasal e primario)

1 ensaios nao ndo grave n3o graveP nenhum 5/25 8/30 nio - 1o 1@)
clinicos grave grave (20,0%) (26,7%) estimavel
randomizados Moderada®

Acuidade visual (pterigio primario)

1 ensaios grave ndo grave ndo graveb nenhum NI/30 NI/30 nio - 1100
clinicos grave estimavel Baixabc

randomizados

Acuidade visual (pterigio nasal e primario)
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1 ensaios grave? nao grave nao graveP nenhum 5/25 8/30 RR 0,75 67 121010
clinicos grave (20,0%) (26,7%) (0,28 menos Baixabc
randomizados para por
2,00) 1.000
(de 192
menos
para 267
mais)
Recorréncia de pterigio
6 ensaios grave® nao grave nao graveP nenhum 42/182 19/186 RR1,86 | 88 mais | ®HOO
clinicos grave (23,1%) (10,2%) (0,93 por Baixabc
randomizados para 1.000
3,71) (de7
menos
para 277
mais)
Infecgao total
1 ensaios grave? ndo grave nao graveP nenhum 1/26 0/24 (0,0%) | RR2,78 | 0 menos | @O0
clinicos grave (3,8%) (0.12 por Baixabc
randomizados para 1.000
65,08) (de O
menos
para 0
menos)
Formagao de Simbléfaro
1 ensaios grave | n3o grave n3o grave® nenhum 1/26(3,8%) | 0,24(0,0%) | RR2,78 | 0 menos | @O
clinicos grave (0.12 por Baixabc
randomizados para 1.000
65,.08) (deO
menos
para 0
menos)

Nota: IC: Intervalo de confianga; RR: Risco relativo; MD: mean difference (diferenga média), NI: Ndo informado.

Explicagbes

a. Estudo apresentou vieses no dominio de randomizagdo, desvio das intervengdes pretendidas e sele¢do do dado relatado.

b. O tamanho da amostra de participantes ndo atingiu o tamanho 6timo da informagao.

c. Os estudos apresentaram viés nos dominios de randomizagao, desvio das intervengdes pretendidas e sele¢cdo do dado relatado.

De acordo com a metodologia GRADE, os desfechos foram classificados conforme sua relevancia para a tomada

de decisdo em saude. O tempo médio de cicatrizagao foi considerado desfecho importante, por estar relacionado a

recuperacgao clinica da superficie ocular, a duragdo dos sintomas e a necessidade de acompanhamento, embora ndo

represente, isoladamente, o principal determinante do sucesso terapéutico.
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A taxa de cicatrizacdo foi classificada como desfecho critico, por refletir diretamente a efetividade da intervencao
na resolucdo da lesdo e na restauracdo da integridade da superficie ocular. A acuidade visual também foi considerada

desfecho critico, por estar diretamente associada a funcdo visual e ao impacto funcional para o paciente.

A recorréncia do pterigio foi classificada como desfecho critico, uma vez que indica falha terapéutica ou resposta
inadequada ao tratamento inicial, com potencial necessidade de novas intervengdes cirdrgicas. A ocorréncia de infeccdo
e a formacdo de simbléfaro também foram consideradas desfechos criticos, por representarem complicacées com

impacto clinico relevante e potencial comprometimento do progndstico ocular.

Quadro 12. Avaliacdo da certeza da evidéncia da compara¢cdo de membrana amnidtica e transplante de conjuntiva para

ceratite, a partir da ferramenta GRADE.

Avaliagdo da Qualidade Ne de pacientes Confianca
na
evidéncia

Ne dos Delineamento Risco | Inconsisténcia | Evidéncia | Imprecisdo Outras Membrana | transplante Relativo Absoluto

estudos do estudo de viés indireta considerac6es | aminidtica | conjuntiva (95% CI) (95% CI)

Tempo médio de epitelizacdo

1 ensaios clinicos | grave? ndo grave nao grave® 18/20 18/20 DMP: 0,10
randomizados grave nenhum (90%) (90%) ndo (menor 000
estimavel Baixa*?
0,30 para
0,50 mais
alto)

Acuidade visual - Ceratite infecciosa

1 ensaios clinicos | grave® ndo grave nao grave® 10/18 11/18 RR 0,91 55 menos
randomizados grave nenhum (55,6%) (61,1%) (0,52 por 1.000 00
Baixa®?
para (de 293
1,58) menos
para 354
mais)
Infecgbes — bacterianas
1 ensaios clinicos | grave® ndo grave nao grave® 5/20 7/20 RR 0,71 102 menos
randomizados grave nenhum (25,0%) (35,0%) (0,27 por 1.000 ®e00
Baixa®?
para (de 256
1,88) menos
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para 308

mais)

InfecgOes — Fungicas
1 ensaios clinicos | grave® ndo grave nao grave® 13/20 12/20 RR 1,08 48 mais
randomizados grave nenhum (65,0%) (60,0%) (0,67 por1.000 | ®®OO
para (de 198 Babxar®

1,75) menos
para 450

mais)

C: Intervalo de Confianga; DM: Diferenga Média; RR: Risco relativo; DMP: Diferen¢a média padronizada
Explicagdes

a. O estudo apresentou viés no processo de randomizacdo e medicdo dos resultados

b. O tamanho da amostra de participantes ndo atingiu o tamanho 6timo da informacdo.

De acordo com a metodologia GRADE, os desfechos avaliados na comparacdo entre membrana amnidtica e
transplante de conjuntiva para ceratite foram classificados conforme sua relevancia para a tomada de decisdao em saude.
A classificacdo considerou o impacto clinico, o progndstico ocular e os potenciais consequéncias para os pacientes no

contexto do Sistema Unico de Satde.

O tempo médio de epitelizagao foi considerado desfecho importante, por estar relacionado a recuperagdo da
superficie ocular, a duragdo dos sintomas e a necessidade de acompanhamento clinico. Apesar de sua relevancia, esse

desfecho ndo representa, de forma isolada, o principal determinante do sucesso terapéutico ou do progndstico visual.

A acuidade visual, avaliada em pacientes com ceratite infecciosa, foi classificada como desfecho critico, por estar

diretamente associada a fungao visual e ao impacto funcional da doenca e do tratamento sobre a vida dos pacientes.

A ocorréncia de infecg¢des, incluindo infecgdes bacterianas e fungicas, foi considerada desfecho critico, uma vez
qgue representa complicacdo clinica relevante, associada a progressdo da ceratite, ao risco de agravamento da lesdo

corneana e ao comprometimento do progndstico ocular.
11. CONSIDERAC@ES FINAIS

A evidéncia cientifica disponivel sugere que o TMA, isolado ou associado ao tratamento padrdo, ndo apresenta
diferenca significativa de efeito em comparagdo ao transplante de conjuntiva ou ao tratamento convencional no manejo

de afecg¢des oculares, incluindo pterigio e ceratite infecciosa.
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N - N >

Os estudos identificados apresentaram tamanho amostral reduzido, e limitagdes metodoldgicas, resultando em

certeza da evidéncia classificada entre moderada e baixa pelo sistema GRADE.

Dessa forma, ndo é possivel afirmar com confianga a superioridade clinica do TMA sobre as alternativas

comparadas.
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ANEXO 2 - AVALIAGAO ECONOMICA

Analise de Custo-Minimizagao
Transplante de membrana amnidtica para o tratamento de pacientes
com afeccgOes oculares

Dezembro de 2025
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1. APRESENTACAO

Este documento se refere a avaliagcdo do transplante de membrana amniética (TMA) para o tratamento de
pacientes com afeccGes oculares, demandada pela Secretaria de Atenc¢do Especializada a Saide do Ministério da Saude
(SAES/MS). Esta avaliagcdo econémica foi elaborada pelo Nucleo de Avaliagdo de Tecnologias em Saude do Instituto
Central do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sdo Paulo (NATS/HC-FMUSP), em
parceria com Secretaria-Executiva da Conitec, com o objetivo de avaliar a custo-efetividade do TMA, para a indicacao

proposta, na perspectiva do SUS.
2. CONFLITO DE INTERESSES

Os autores declaram que ndo possuem conflitos de interesses com a matéria.
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3. INTRODUCAO

Inicialmente, uma andlise de custo-efetividade (ACE) foi planejada com base em um modelo de arvore de decisao,
sob a perspectiva do Sistema Unico de Saude (SUS). Entretanto, a revisdo sistemdtica da literatura ndo demonstrou
diferenca de efetividade para as afec¢Ges oftalmoldgicas de pterigio e ceratite, optando-se, portanto, pela analise de

custo-minimizacdo (ACM).2%3

Nesta ACM, o tratamento comparado foi TMA associado ao tratamento cirdrgico padrdao para pterigio e
autoenxerto conjuntival e ao tratamento clinico para infeccbes oculares para ceratite infecciosa e autoenxerto

conjuntival.

A MA pode ser utilizado como enxerto apds a excisdo cirurgica do pterigio, com a face epitelial voltada para cima,
para cobrir o defeito conjuntival. Essa técnica visa fornecer um substrato ideal para o crescimento das células epiteliais
da conjuntiva, acelerando a recuperacao da superficie ocular. As propriedades anti-inflamatdrias, anti-angiogénicas e anti-
fibroticas da MA podem contribuir para o controle da inflamacado e da proliferacdo fibrovascular, caracteristicas comuns

em casos graves de pterigio, recidivado e inflamacdo intensa®.

Cabe destacar que o pterigio pode ser classificado conforme a gravidade. Estudo conduzido na Amazoénia utilizou
um sistema de classificacdo para avaliar a gravidade do pterigio, que varia de Grau 1 a Grau 4, baseado na extensao da
membrana sobre a cérnea. Grau 1 representa um pterigio que se limita a conjuntiva, Grau 2 se estende 2 mm na cornea,
Grau 3 atinge a pupila e Grau 4 cruza a pupila. Considerando Graus 3 e 4 como pterigio grave, o estudo, que abrangeu
uma amostra total de 1.295 pacientes, encontrou uma prevaléncia de 7,2% de pterigio grave na populagdo total
estudada®. Em se tratando da prevaléncia do pterigio, observa-se escassez de dados nacionais. Os estudos locais retratam
variacdes conforme a regido do pais, variando de 8,12% no interior de Sdo Paulo® a 52% em uma comunidade da bacia

amaz6nica’. Quanto ao tratamento, de maneira geral, consiste na remoc3o cirdrgica e uso de retalho conjuntival®.

Na ceratite infecciosa, o tratamento padrao envolve o uso de antimicrobianos topicos de amplo espectro, uma
vez que a condi¢do é frequentemente causada por agentes etioldgicos como bactérias gram negativas (em especial,
Pseudomonas) seguido por fungos filamentosos (Fusarium sp)°. No entanto, em casos refratarios, tratamentos
adjuvantes, como TMA, tém sido explorados para melhorar os resultados clinicos, como aceleragao da cicatrizagao da
cérnea e melhora da acuidade visual'®. Em se tratando da prevaléncia dessa condi¢3o, estudos locais variam de 7,8%'! a

11,26% dos casos de urgéncias oftalmoldgicas??.

Os aspectos econémicos encontrados na literatura mostram que, no contexto europeu, um estudo realizado no

Hospital Geral de Atenas "Georgios Gennimatas" (2020-2023) analisou os custos dos transplantes de membrana amnidtica
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e outras cirurgias oftalmolégicas, com foco na relagao entre custo e seguranca dos enxertos. Foram avaliadas 301 cirurgias
em 267 pacientes, abrangendo transplantes de cérnea e MA. O TMA teve o menor custo médio (948,2 euros). Fatores
como reoperacdes e complicagdes aumentaram os custos médios, especialmente em casos de rejeicdo ou falha de
enxertos (3.394,3 euros) e em pacientes com problemas em ambos os olhos (3.692,4 euros). O uso de anfotericina para
preservar enxertos elevou os custos, mas foi considerado essencial para prevenir infec¢es fungicas. A dependéncia de
bancos de olhos estrangeiros também encareceu os procedimentos, sugerindo que a criagdo de bancos locais poderia

reduzir custos, melhorar a qualidade e agilizar o atendimento®3.

Por outro lado, no Canada, o uso de membrana amnidtica variou de 699 CAD a 1561,52 CAD, com menores custos
por area cicatrizada para abordagens menos complexas®*. Nos Estados Unidos, em procedimentos oculares, o custo médio
de procedimentos como a coloca¢do de membrana amnidtica sem sutura é de aproximadamente $964,64, com variacdes
dependendo das regulamentacdes locais e politicas dos pagadores®®. Por outro lado, para a membrana amnidtica, o custo
direto foi significativamente maior, cerca de $10.300, incluindo procedimentos e medicamentos adicionais. Apesar disso,
a analise mostrou que a MA é mais vantajosa na reducdo dos custos indiretos relacionados a perda de produtividade,
tornando-a uma op¢do economicamente favoravel quando considerados os custos totais'®. Ainda, nos Estados Unidos,
em contextos ambulatoriais para colocagdo sem sutura de membrana amnidtica, hd um reembolso médio pelos planos

de saude de aproximadamente $1.400Y.

Um estudo foi conduzido em um Unico centro, especificamente no W.K. Kellogg Eye Center, parte do
Departamento de Oftalmologia e Ciéncias Visuais da Universidade de Michigan, em Ann Arbor, Michigan, nos Estados
Unidos. Este centro académico forneceu os dados para analise retrospectiva de pacientes que receberam tratamento
para ceratite microbiana entre dezembro de 2013 e maio de 2018. Sendo um estudo unicéntrico, os resultados refletem
as praticas e custos especificos de uma Unica instituicdo, o que pode limitar a generalizagdo dos achados para outras
regides ou centros de tratamento com diferentes protocolos ou custos operacionais'®. O estudo detalha os custos dos
procedimentos diagndsticos e terapéuticos realizados para o tratamento da ceratite microbiana, destacando o custo
médio por paciente e os valores especificos de cada intervencdo, incluindo o uso da membrana amniética (AMG). O custo
médio total para cada paciente foi de aproximadamente $1,788.70, com um desvio padrdo de $3,324.62. Esse valor
elevado reflete a carga financeira associada ao tratamento da ceratite microbiana, que exige multiplas consultas e uma
série de procedimentos clinicos®. Os procedimentos diagndsticos incluiram a realizacdo de exames como ultrassonografia
anterior e topografia da cornea. Esses exames tiveram custos variados, indo de $12 para a paquimetria até $908 para a
bidpsia de cérnea, dependendo da complexidade e da necessidade especifica de cada paciente. Em relagdo aos
procedimentos terapéuticos, houve diversas intervencdes projetadas para tratar a infeccdo. Entre elas, o uso da MA
apresentou um custo total de $1,956, composto por $652 referentes ao componente médico e $1,303 de taxa técnica.

Outros procedimentos terapéuticos incluiram a queratoplastia lamelar, com um custo médio de $5,297; a tarsorrafia, com
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um custo de $903; e o uso de cola de cianoacrilato, que teve um custo médio de $956%°. Quando comparados os custos
entre os tipos de infeccdo, observa-se que pacientes com ceratite bacteriana realizaram, em média, 2,6 intervencdes,
resultando em um custo médio de $1,585.41. Ja os pacientes com infec¢do fungica apresentaram maior complexidade no
tratamento, realizando uma média de 8,3 intervengdes, o que gerou um custo médio mais elevado, em torno de $5,042.
Esse aumento reflete a maior complexidade e a duracdo prolongada geralmente associadas ao manejo da ceratite

fungica®®.

Nesta analise, baseando-se nas evidéncias disponiveis de que ndo existem diferencas do uso do TMA comparado
aos tratamentos padrdes de pterigio e ceratite infecciosa, a avaliagdo econémica de escolha para o presente estudo foi a
andlise de custo-minimiza¢do com base nas Diretrizes Metodoldgicas de Avaliacdo Econdmica do Ministério da Saude®.
Para reforcar a transparéncia do estudo, os principais aspectos foram sintetizados seguindo as orientacdes do checklist
do Consolidated Health Economic Evaluation Reporting Standards (CHEERS) Task Force Report?, conforme descrito a

seguir.

Quadro 1. Caracteristicas das avaliagGes para pterigio.

Avaliagao econdmica Custo-minimizacao

Sistema Unico de Satde

Perspectiva

Populagdo em estudo Pacientes com afecgdo ocular pterigio.

Intervengao Transplante de membrana amnidtica associado ao tratamento cirurgico padrdo
Comparador Tratamento cirdrgico para pterigio associado ao autoenxerto conjuntival.
Desfecho Custo por cicatrizagdo completa

Horizonte de tempo

30 dias

Taxa de desconto

Sem taxa de desconto

Tipo de modelo

Custo-minimizagdo

Custos

Custos médicos diretos

Moeda

Real (RS)

Analise de sensibilidade

Anadlise deterministica univariada

Fonte: elaboragdo propria.
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Quadro 2. Caracteristicas das avaliagdes de ceratite infecciosa.

Avalia¢do economica Custo-minimizagdao
Perspectiva Sistema Unico de Satde
Populagdo em estudo Pacientes com afecgdo ocular ceratite infecciosa
Intervengao Transplante de membrana amnidtica associado ao tratamento anti-infeccioso padrdo
Comparador Tratamento anti-infeccioso padrdo associado ao autoenxerto conjuntival
Desfecho Acuidade visual
Horizonte de tempo 30 dias
Taxa de desconto Sem taxa de desconto
Tipo de modelo Custo-minimiza¢do
Custos Custos médicos diretos
Moeda Real (RS)
Andlise de sensibilidade Andlise deterministica univariada

Fonte: elaboragdo propria.

4. METODOS

4.1 Populagao-alvo

A populagdo-alvo consiste em pacientes de todas as idades com indicacdo para TMA por afeccGes oculares

(pterigio e ceratite infecciosa).
4.2 Perspectiva
A perspectiva adotada é a do Sistema Unico de Saude (SUS).
4.3 Comparadores

Os comparadores utilizados foram:
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- Para o tratamento de pterigio: tratamento cirdrgico de pterigio associado ao autoenxerto conjuntival, que neste

estudo sera descrito como tratamento padrdo para pterigio (TPP).

- Para ceratite infecciosa: tratamento clinico de intercorréncias oftalmoldgicas de origem infecciosa associado ao

autoenxerto conjuntival, denominado neste estudo como tratamento padrao para ceratite (TPC).

O uso de colirios lubrificantes, antibidticos e com corticoide sdo comuns a ambas as afec¢Ges. Os colirios e
pomadas oftdlmicas com as propriedades citadas, disponiveis na RENAME, ndo foram adicionadas a tabela de custos por

serem comuns a ambos os grupos, TMA, TPP e TPC.
4.4 Horizonte temporal

O horizonte temporal foi de 30 dias. O horizonte temporal foi adotado considerando o tempo médio de

cicatrizacdo total, com base nos resultados dos desfechos obtidos da literatura cientifica®>.
4.5 Taxa de desconto

Como o horizonte temporal foi inferior a um ano, nao foi aplicada taxa de desconto para custos e desfechos,

conforme recomendado pelas Diretrizes Metodoldgicas de Avaliagdo Econémica do Ministério da Saude®.
4.6 Desfechos de saude

Os resultados foram expressos em unidade monetdria (real, RS), ja que a comparacdo tratou exclusivamente dos
custos dos tratamentos avaliados, por meio de uma analise de custo-minimizacdo. A escolha desta analise foi motivada
pelo fato de que as evidéncias disponiveis na literatura e apresentadas na sintese de evidéncias clinicas demonstraram
nao haver diferenca de efeito significante de TMA comparado com os tratamentos padrdes para pterigio primario e

ceratite infecciosal %122,
4.7 Eficacia

Como citado anteriormente, este estudo considerou que ambos os tratamentos (TMA, TPP e TPC) possuem

eficacia semelhante, conforme sintese de evidéncias clinicas apresentadas no Anexo 1.

Utilizou-se dados de literatura, avaliando as condi¢Ges de saude e taxa de cicatrizagdo das afec¢des oculares com

o uso de TMA associado ao tratamento padrao.
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Os estudos utilizados na extragdo de dados de eficacia para a ACM foram de ensaios clinicos randomizados (ECR)
e apresentavam evidéncias para o desfecho da cicatrizacdo de pacientes com pterigio primdrio e ceratite infecciosa. Para
pterigio, foi utilizado o ECR conduzido por Yu J et al® que comparou o TMA com transplante de autoenxerto conjuntival.
Nesse estudo, os autores ndo encontraram diferencas estatisticas significativas entre os grupos de intervencdo e de
controle (RR: 0,99; IC 95%: 0,90 - 1,10; p = 0,90). Para a ceratite bacteriana, o estudo de Abdulhalim et al.2 mensurou a
taxa de acuidade visual nos grupos que realizaram transplante de conjuntiva e transplante de membrana amnidtica e ndo

houve diferencas significativas entre eles (RR: 0,87; IC 95%: 0,54 - 1,41; p = 0,074).
4.8 Estimativa de recursos e custos

O custo da membrana amnidtica foi estimado com base em dados de 2019 fornecidos pelo Banco de Tecidos do
HC-FMUSP, que contemplam custos variaveis relacionados a entrevista com a doadora, captacdo, processamento e
distribuicdo da membrana. O custo total por doadora foi de RS 3.846,49, com um rendimento médio de 1.113 cm? de

membrana amnidtica, resultando em um custo unitario de RS 51,70/cm?.

Esses valores foram atualizados para 2024 por meio da aplicacdo da Variacdo dos Custos Médico-Hospitalares
(VCMH)®. Considerou-se uma VCMH acumulada de 45% no periodo de 2019 a 2024, correspondendo a um fator de
atualizacdo de 1,45, obtido pela soma da unidade (1,00) ao percentual de variacdo acumulada (0,45). Apds a atualizacao,
o custo total estimado por doadora passou a RS 5.577,41, mantendo-se o rendimento médio de 1.113 cm?, o que resultou

em um custo unitario de RS 74,97/cm?.

Observou-se que, a medida que o nimero de areas doadoras aumenta, o custo por centimetro quadrado da
membrana amnidtica diminui progressivamente (Quadro 3). O custo de RS 4,89/cm?, que é atingido com a disponibilidade
de 40 doadoras, foi utilizado como referéncia e considerado apds entrevista com especialistas, supondo um cenario inicial
de difusdo da tecnologia. Esse valor foi multiplicado pela area média estimada para o recobrimento de um olho (9 cm?),

conforme orientagao técnica.
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Quadro 3. Custos da membrana amnidtica de acordo com o nimero de doadoras.

Doadoras/més Custo total (RS) Unidade/cm? Custo/cm? (R$)
1 5577,41 1113 74,97
5 27887,05 5565 19,01
10 55774,10 11130 12,01
20 111548,20 22260 8,50
30 167322,30 33390 6,04
40 223096,40 44520 4,89

Fonte: Elaboragdo prépria. Nota: Os custos foram estimados com base em dados de 2019 fornecidos
pelo Banco de Tecidos do HC-FMUSP e atualizados para valores de 2024 por meio da aplicagdo da
Variagdo dos Custos Médico-Hospitalares.?®

O modelo considerou os custos médicos diretos relacionados ao procedimento do TMA, tanto em ambiente
ambulatorial quanto hospitalar, associados aos seguintes comparadores: o TPP (tratamento cirdrgico do pterigio primario
com autoenxerto conjuntival) e o TPC (tratamento clinico de intercorréncias infecciosas oculares com autoenxerto). Além
dos custos dos procedimentos, foram incluidas duas consultas oftalmoldgicas para todos os pacientes. No caso especifico
da ceratite infecciosa tratada com TMA, foram adicionadas duas consultas especializadas, totalizando quatro consultas
oftalmoldgicas. Assim, embora o comparador seja o mesmo, os custos variam conforme o perfil clinico da populacdo

avaliada. (Quadro 4)

Os custos dos tratamentos, tanto do tratamento padrdo quanto do transplante de membrana amniética (TMA),
para ambas as condi¢des avaliadas, foram obtidos a partir do Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos,

Medicamentos e OPM do SUS (SIGTAP)=.

Quadro 4. Custos estimados para aplicacdo no modelo econémico.

Custos tratamento

Pterigio

Membrana amnidtica (9 cm?) RS 44,01 Banco de Tecidos HCFMUSP*
Tratamento cirurgico RS 209,55 SIGTAP (04.05.05.036-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x2) RS 20,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)

SOVERND FEDERAL

MINISTERID DA
'ﬁ' 5”5+ sadpe “-f'-
R .

usiko ¢ srcougTEUGEo

100



Tratamento cirurgico RS 209,55 SIGTAP (04.05.05.036-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x2) RS 20,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)

Ceratite infecciosa

Membrana amnidtica (9 cm?) RS 44,01 Banco de Tecidos HCFMUSP*
Tratamento clinico RS 280,27 SIGTAP (03.03.05.014-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x4) RS 40,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)

Tratamento clinico RS 280,27 SIGTAP (03.03.05.014-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x2) R$ 20,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)

Nota: *Nota: Os custos foram estimados com base em dados de 2019 fornecidos pelo Banco de Tecidos do HC-FMUSP e
atualizados para valores de 2024 por meio da aplicagdo da Variagdo dos Custos Médico-Hospitalares (VCMH)?3. Legenda:
SIGTAP, Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos e OPM do Sistema Unico de Satde.

Fonte: Elaboragdo propria.

Para as analises de sensibilidade, foram consideradas variagdes de 20% dos custos utilizados na avaliagdo

econdmica.

Moeda, data da precificacdo e conversdo

Todos os custos foram obtidos e apresentados em real (BRL, RS). Considerou-se os valores do SIGTAP

consultados em 12/10/2025%.

4.9 Pressupostos do modelo

Por se tratar de uma analise de custo-minimizagao, a analise baseou-se apenas na diferenga de seus custos entre

Foram considerados que:

econdmica, alguns pressupostos foram adotados, como segue abaixo.

Os tratamentos sdo realizados em ambiente hospitalar, hospital-dia e ambulatorial;

e
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- Para o tratamento de um olho é necessdrio aproximadamente 9 cm? de MA, para o procedimento de

recobrimento do tecido ocular conforme indicacao dos especialistas;

- O custo de tratamento hospitalar de pterigio primadrio e ceratites infecciosas foram obtidos através dos cédigos

relacionados ao tratamento hospitalar dos casos graves;

- As realizacGes de curativos sdo comuns em ambas as estratégias comparadas, portanto, ndo foram incluidos na

composigdo dos custos;

- Foram incluidos nessa ACM as indicacbes de pterigio e ceratite infecciosa por apresentarem evidéncias

relacionadas aos desfechos avaliados e utilizados na ACM, e que possuem comparadores no SUS*3,

- O custo para o tratamento de Ulcera de cérnea ndo cicatrizante, queimaduras, perfuracao da cérnea, simbléfaro,
defeitos epiteliais persistentes e sindrome de Steven-Johnson ndo foram considerados, pois esses grupos nao
foram avaliadas nos ECR incluidos na sintese de evidéncias clinicas (Anexo 1) para calcular a eficacia da

tecnOIOgial’s’ 21,22,26,27

- Foram considerados custos médicos diretos e hospitalares relacionados ao procedimento de TMA, tratamento de

pterigio primario e ceratite infecciosa.

- Para o modelo econdmico, foi considerado o desfecho para o tratamento de pterigio primario e a taxa de
cicatrizagdo completa no periodo de 30 dias. Para a ceratite infecciosa, foi considerado o desfecho de melhora da

acuidade visual.

- Analise de sensibilidade sera deterministica com variagdo dos custos em 20%.
4.10 Modelo econdmico

O método de custo-minimizagdo é uma técnica utilizada para avaliar a escolha de intervengdes, tratamentos ou
tecnologias em salde que apresentem a mesma eficacia ou efetividade clinica. Nesse tipo de andlise, o foco estd em
identificar a alternativa de menor custo entre as opgdes que oferecem resultados equivalentes em termos de beneficio

para o paciente®®.

Para esta andlise, o método custo-minimizagdo considerou dois esquemas conceituais. O primeiro, voltado para

o uso de TMA para tratamento de pterigio associado ao tratamento padrdo (TPP), comparado ao uso exclusivo do TPP.
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Para analise custo-minimizacdo do uso de TMA em ceratite infecciosa, também com o uso TMA associado ao tratamento

clinico para ceratite (TPC) comparado ao uso exclusivo do TPC.

Caracterizando a heterogeneidade

N3ao foi considerada heterogeneidade para subgrupos.

Caracterizando efeitos distributivos

A andlise econémica ndo considerou populagdes prioritarias.

Caracterizando a incerteza

Foram realizadas analises de sensibilidade deterministicas a fim de avaliar as possiveis variagdes do modelo com

a identificacdo das varidveis de maior influéncia no resultado da analise de custo-minimizacao.

Para a andlise de sensibilidade deterministica, foram consideradas variacdes de 20% nos parametros de custos

em cada cenario.

Abordagem para o envolvimento com pacientes e outras pessoas afetadas pelo estudo

Este estudo ficara sob consulta publica, na qual hd um formuldrio para contribui¢des técnico-cientificas e de
experiéncia ou opinido de pacientes, familiares, amigos ou cuidadores de pacientes, profissionais de saude ou pessoas

interessadas no tema.
4.11 Analise de sensibilidade

Para a andlise de sensibilidade deterministica, foram consideradas variagdes de 20% nos parametros de custos no
Cenario Proposto. Adicionalmente, foi realizado um célculo de cenario considerando os custos relativos a captacao,
processamento e o custo do transplante de MA (curativo bioldgico) de acordo com a Portaria GM/MS N2 8.244 publicada
em 25 de setembro de 2025x. A Portaria incluiu procedimentos relacionados a Transplante Pediatrico e Banco de

Multitecidos na Tabela de Procedimentos, Medicamentos, Orteses, Proteses e Materiais Especiais do SUS (SIGTAP)=.
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5. RESULTADOS
5.1 Custo-minimizacao

Considerando que o uso da associagao do tratamento convencional é comum a ambos os bracos de tratamento, o

custo incremental por tratamento de pterigio corresponde a RS 44,01, como demonstrado no Figura 1.

Diferenga de custo RS 44,01

RS - RS 150,00 RS 300,00 RS 450,00 RS 600,00
Custo dos tratamentos em 30 dias

Legenda: TTP: tratamento para pterigio; TMA: transplante de membrana amnidtica.
Fonte: elaboragdo propria.

Figura 1. Diferenca de custo entre o tratamento padrao para pterigio e o TMA.

De maneira similar ao pterigio, a diferenca de custo entre o tratamento padrdo para ceratite infecciosa e o TMA

foi de RS 64,01.
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TTC

TMA

Diferen¢a de custo

RS

RS 536,55

RS 150,00 RS 300,00 RS 450,00
Custo dos tratamentos em 30 dias

Legenda: TTC: tratamento para ceratite; TMA: transplante de membrana amnidtica.
Fonte: elaboragdo proépria.

Figura 2. Diferenca de custo entre o tratamento padrao para ceratite infecciosa e o TMA.

5.2 Andlise de sensibilidade

Realizou-se analise de sensibilidade deterministica, considerando a variacdo de 20% no custo dos tratamentos

padrdo e TMA para pterigio e ceratite infecciosa e sua amplitude. Realizou-se também uma analise com variacdo

unicamente do custo relacionado a MA (RS 44,01) em 20%.

Os Quadro 5 e 6 apresentam em detalhes a variagdo dos custos dos procedimentos.

Quadro 5. Variagdo de custos para andlise de sensibilidade do transplante de membrana amnidtica comparada ao tratamento
cirdrgico padrdo para pterigio e ceratite infecciosa.

Variagdo de custos dos procedimentos

Parametros Do valor Minimo Do valor Maximo Amplitude
Custo TPP RS 321,46 RS 482,18 RS 160,73
Custo TMA pterigio RS 356,66 RS 535,00 RS 178,33
Custo TPC RS 378,03 RS 567,05 RS 189,02
Custo TMA ceratite RS 429,24 RS 643,86 RS 214,62
Custo especifico MA RS 35,21 RS 52,81 RS 17,60

Legenda: TPP tratamento padrdo para pterigio; TMA: transplante de membrana amnidtica; TPC tratamento padrdo para ceratite; MA: membrana amnidtica.

Fonte: elaboragdo proépria.
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Quadro 6. Analise de sensibilidade do transplante de membrana amnidtica comparada ao tratamento cirdrgico
padrdo para pterigio e ceratite infecciosa.

Anadlise de sensibilidade

Parametros Variagao do Custo incremental

PPterigio - Custo incremental base = RS 44,01

Custo TPP RS 124,37 -RS 36,35
Custo TMA pterigio -RS$ 45,16 RS 133,18
Custo especifico MA RS 35,21 RS 52,81

Ceratite infecciosa - Custo incremental base = RS 64,01

Custo TPC RS 158,52 -R$ 107,31
Custo TMA ceratite -RS$ 43,30 RS 171,32
Custo especifico MA RS 55,21 RS 72,81

Legenda: TPP tratamento padrdo para pterigio; TMA: transplante de membrana amnidtica; TPC tratamento padrdo para ceratite; MA:
membrana amnidtica.

Fonte: elaboragdo propria.

Na andlise de custo-minimizacdo para pacientes com pterigio, a andlise de sensibilidade deterministica,
representada pelo grafico de tornado, indicou que o parametro com maior influéncia sobre os resultados foi o custo do

TMA para pterigio, conforme ilustrado na Figura 3.

Custo TMA (pterigio) -

---- Custo incremental base (R$ 44,01)
mmm Valores inferiores
mmm Valores superiores

Custo TPP A

Custo especifico MA

1

T T T T T T T T 1

=50 =25 0 25 50 75 100 125 150
Custo incremental (R$)

Legenda: TMAp: transplante de membrana amnidtica para pterigio; TPp tratamento padrdo para pterigio; MAp: membrana amnidtica para pterigio.
Fonte: elaboragdo propria.

Figura 3. Grafico de tornado para avaliagdo de sensibilidade de custos do transplante de membrana amnidtica em comparagdo com
o tratamento padrdo para paciente com pterigio.
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J4 na andlise de sensibilidade deterministica para ceratite infecciosa, o grafico de tornado indicou que o

parametro com maior influéncia no modelo foi o custo do TP para ceratite, conforme demonstrado na Figura 4.

Custo TPC 1

---- Custo incremental base (R$ 64,01)
mmm Valores inferiores
Emm Valores superiores

Custo TMA (ceratite) 1

Custo especifico MA -

T T T T T T 1
=100 =50 0 50 100 150 200
Custo incremental (R$)

Legenda: TPc tratamento padrdo para ceratite;TMAc: transplante de membrana amnidtica para ceratite; MAc: membrana amnidtica para ceratite.
Fonte: elaboragdo propria.

Figura 4. Grafico de tornado para avaliagdo de sensibilidade de custos do transplante de membrana amnidtica em comparagdo com
o tratamento padrao para paciente com ceratite infecciosa.

5.3 Calculo de Cenario apds publicagdo da Portaria GM/MS N2 8.244

Adicionalmente, foi realizado um cdlculo de cendrio considerando o custo do transplante de MA (curativo
bioldgico) de acordo com a Portaria GM/MS N2 8.244%° publicada em 25 de setembro de 2025. A Portaria inclui e altera
procedimentos relacionados a Transplante Pedidtrico e Banco de Multitecidos na Tabela de Procedimentos,
Medicamentos, Orteses, Préteses e Materiais Especiais do SUS (SIGTAP)?*. Os procedimentos e custos relacionados a MA

sao descritos a seguir:
- Procedimento 05.03.03.011-2 -Captacdo de membrana amnidtica: RS 586,80
- Procedimento 05.04.05.001-0- Processamento de membrana amnidtica: RS 1.369,20
- Procedimento 05.05.01.014-3- Transplante de membrana amnidtica (curativo bioldgico): RS 464,91

No ambito da analise econdmica, foi utilizado o procedimento 05.05.01.014-3 — Transplante de membrana

amnidtica (curativo bioldgico), conforme previsto na nova Portaria GM/MS n2 8.244/2025%, para estimar o custo do

SOVERND FEDERAL

£¥ Conitec ssnfn “n DA

usiko ¢ srcougTEUGEo

107



- N

tratamento com MA. Este procedimento refere-se diretamente a aplicacdo terapéutica da MA em pacientes queimados,

contexto no qual o transplante é realizado em ambiente hospitalar.

Conforme detalhado no item 4.8 (Estimativa de recursos e custos), o custo do tratamento com membrana
amnidtica (MA) foi estimado a partir da multiplicacdo do valor por cm? da membrana pelo tamanho necessério para o
tratamento, fixado em 9 cm?2. No modelo adotado (Portaria GM/MS n2 8.244), o custo do curativo é considerado fixo, ndo
variando em fung¢do do tamanho da membrana utilizada. Dessa forma, o custo total do tratamento com TMA foi estimado

em RS 866,73 por paciente tratado para pterigio e em RS 957,45 por paciente tratado para ceratite infecciosa (Quadro 7).

Quadro 7. Custos estimados para aplicagdo no modelo econémico de acordo com a Portaria GM/MS n@

8.244

Custos tratamento

Valor

Pterigio

Membrana amnidtica (curativo bioldgico) RS 464,91 SIGTAP (05.05.01.014-3)
Tratamento cirurgico RS 209,55 SIGTAP (04.05.05.036-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x2) RS 20,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)

Tratamento cirurgico RS 209,55 SIGTAP (04.05.05.036-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x2) RS 20,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)

Ceratite infecciosa

Tratamento clinico

Membrana amnidtica (curativo bioldgico) RS 464,91 SIGTAP (05.05.01.014-3)
Tratamento clinico RS 280,27 SIGTAP (03.03.05.014-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x4) RS 40,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)

RS 280,27

SIGTAP (03.03.05.014-4)

e
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Recobrimento conjuntival

RS 172,27

SIGTAP (04.05.05.021-6)

Consultas com oftalmologista (x2) RS 20,00

SIGTAP (03.01.01.007-2)

Legenda: SIGTAP, Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos e OPM do Sistema Unico de Saude.

SIGTAP busca em 12.10.2025
Fonte: Elaboragdo proépria.

Considerando o cenario apds a publicacdo da Portaria GM/MS n? 8.244, de setembro de 2025, os custos

incrementais do TMA foram estimados em RS 464,91 para o tratamento do pterigio (Figura 5) e em RS 484,91 para o

tratamento da ceratite infecciosa (Figura 6).

TPP

TMA

Diferenca de custo

RS 401,82

RS 866,73

RS 464,91

RSO RS 250 RS 500

Custo dos tratamentos em 30 dias

RS 750 RS 1.000

Legenda: TPP, tratamento padrdo para pterigio; TMA, transplante de membrana amnidtica.
Fonte: Elaboragdo propria.

Figura 5. Diferenca de custo entre o tratamento padrdo para pterigio e o TMA no Cenario apds a publicacdo da Portaria GM/MS n2

8.244,

e
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TPC

TMA RS 957,45

Diferenca de custo RS 484,91

RS 0 RS 250 RS 500 RS 750 RS 1.000 RS 1.250
Custo dos tratamentos em 30 dias

Legenda: TPP, tratamento padrdo para ceratite; TMA, transplante de membrana amnidtica.
Fonte: Elaboragdo propria.

Figura 6. Diferenca de custo entre o tratamento padrdo para ceratite infecciosa e o TMA no cenario apds a publicagdo da Portaria
GM/MS n2 8.244,

5.4 Analise de sensibilidade do Cenario apds publica¢do da Portaria GM/MS n? 8.244

Para este cendrio, foi realizada andlise de sensibilidade deterministica, considerando uma variacdao de +20% nos

custos dos tratamentos padrao e do TMA para pterigio e ceratite infecciosa. (Quadro 8).

Quadro 8. Variagdo de custos para analise de sensibilidade do transplante de membrana amnidtica comparada ao tratamento
cirurgico padrdo para pterigio e ceratite infecciosa, no cenario da Portaria GM/MS n¢ 8.244,

Variacao de custos dos procedimentos (+ 20%)

Parametros Do valor Minimo Do valor Maximo Amplitude
Custo TPP RS 321,46 RS 482,18 RS 160,72
Custo TMA pterigio RS 693,38 RS 1.040,08 RS 346,70
Custo TPC RS 378,03 RS 567,05 RS 189,02
Custo TMA ceratite RS 765,96 RS 1.148,94 RS 382,98

Legenda: TPP tratamento padrdo para pterigio; TMA: transplante de membrana amnidtica; TPC tratamento padrdo para ceratite
Fonte: elaboragdo propria.

Nesse cendrio, o custo incremental variou de RS 291,56 a RS 638,26 para o tratamento do pterigio e de RS

293,42 a RS 676,40 para o tratamento da ceratite infecciosa, sendo o custo do TMA o pardmetro com maior impacto

sobre a variacdo dos resultados de ambas as condi¢gdes (Quadro 9; Figuras 7 e 8).
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Quadro 9. Analise de sensibilidade do transplante de membrana amnidtica comparada ao tratamento cirdrgico
padrdo para pterigio e ceratite infecciosa no cendrio da Portaria n? 8.244.

Andlise de sensibilidade

Parametros Variagao do Custo incremental
Pterigio Custo incremental: RS 464,91
Custo TPP RS 545,27 RS 384,55
Custo TMA pterigio RS 291,56 RS 638,26
Ceratite infecciosa Custo incremental: RS 484,91
Custo TPC RS$ 579,42 RS 390,40
Custo TMA ceratite RS 293,42 RS 676,40

Legenda: TPP tratamento padrdo para pterigio; TMA: transplante de membrana amniética; TPC tratamento padrdo para ceratite.
Fonte: elaboragdo propria.

I Valores inferiores (-20%) EEE ‘alores superiores (+20%])

Custo TMA (pterigio) -

Custo TPP 4

T T T T T T T T 1
250 300 350 400 450 500 550 600 650 700
Custo incremental (R$)

Legenda: TMA: transplante de membrana amnidtica; TPP tratamento padrdo para pterigio.
Fonte: elaboracgdo propria.

Figura 7. Grafico de tornado para avaliacdo de sensibilidade de custos do transplante de membrana amnidtica em comparagdo com

o tratamento padrdo para paciente com pterigio apds publicacdo da Portaria GM/MS n2 8244,

SOVERND FEDERAL

12 Conitec o szt B Al

usiko ¢ srcougTEUGEo

111



mmm Valores inferiores (-20%) B ‘Valores superiores (+20%)

Custo TMA (ceratite) 1

Custo TPC +

T T T T T T T T T
250 300 350 400 450 500 550 600 650 700
Custo incremental (R$)

Legenda: TMA: transplante de membrana amnidtica; TPC tratamento padrdo para ceratite.
Fonte: elaboragdo proépria.

Figura 8. Grafico de tornado para avaliagdo de sensibilidade de custos do transplante de membrana amnidtica em comparagao com
o tratamento padrao para paciente com ceratite infecciosa apds publicagdo da portaria n2 8244,

6. LIMITACOES

Algumas limitagcdes devem ser consideradas na interpretacao dos resultados desta avaliagdo econémica. A analise
foi restrita as indicacGes de pterigio e ceratite infecciosa, Unicas condi¢gdes para as quais foram identificadas evidéncias
clinicas comparativas adequadas e comparadores disponiveis no SUS. Além disso, as evidéncias disponiveis indicaram
equivaléncia de efetividade entre as intervengdes, porém baseiam-se em estudos com amostras reduzidas, horizonte
temporal curto e, em alguns casos, realizados em contextos assistenciais distintos da realidade do SUS, o que reforga a

incerteza dos parametros clinicos e justifica a adogdo da analise de custo-minimizagao.

A estimativa dos custos da membrana amnidtica no cendrio base foi fundamentada em dados histéricos de um
Unico banco de tecidos (HC-FMUSP), atualizados pela Variagdo dos Custos Médico-Hospitalares (VCMH)z, podendo ndo
refletir integralmente a variabilidade regional e organizacional da rede assistencial. Adicionalmente, embora os valores
definidos pela Portaria GM/MS n2 8.244/2025% representem a precificacdo mais recente e proxima da tecnologia avaliada,
esses procedimentos foram originalmente estabelecidos para outra populacdo-alvo (pacientes com queimaduras), o que

pode ndo refletir plenamente os custos reais do uso do TMA em pterigio primario e ceratite infecciosa.

Por fim, a andlise considerou exclusivamente custos médicos diretos e um horizonte temporal de 30 dias,
adequado para a cicatrizacgdo inicial, mas insuficiente para captar custos indiretos e possiveis efeitos clinicos e econ6micos
de longo prazo. Apesar dessas limitagdes, os resultados fornecem uma estimativa transparente e consistente dos custos

relativos do TMA, contribuindo de forma relevante para a tomada de decisdao no ambito do SUS.
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ANEXO 3 — ANALISE DE IMPACTO ORCAMENTARIO

Analise de Impacto Orcamentario
Transplante de membrana amnidtica para o tratamento de pacientes
com afeccgOes oculares

Dezembro de 2025
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1. APRESENTACAO

Este documento se refere a avaliacdo da incorporacdo do transplante de membrana amnidtica (TMA) para o
tratamento de afecgdes oculares no Sistema Unico de Satde (SUS), demandada pela Secretaria de Atenc¢do Especializada
a Saude do Ministério da Saude (SAES/MS). Esta andlise de impacto orgamentério (AlO) foi elaborada pelo Nicleo de
Avaliacdo de Tecnologias em Saude do Instituto Central do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade
de S3o Paulo (NATS/HC-FMUSP), em parceria com Secretaria-Executiva da Conitec, com o objetivo de estimar o impacto

orcamentdrio do TMA para o tratamento de afec¢Ges oculares, na perspectiva do SUS.
2. CONFLITO DE INTERESSES

Os autores declaram que ndo possuem conflitos de interesses com a matéria.
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3. INTRODUCAO

Foi realizada uma andlise para estimar o impacto orcamentdrio com a simulagdo da incorporacao do TMA no SUS
associado ao tratamento padrdo para pterigio e ceratite infecciosa em pacientes de todas as idades portadores dessas

doengas.

4. METODOS

4.1 Perspectiva

A analise do impacto orcamentario (AlO) adotou a perspectiva do SUS, conforme recomendado pela diretriz

metodoldgica de AlO do Ministério da Saude?.
4.2 Populagao

Para estimar a populacao elegivel, considerou-se o nimero de procedimentos hospitalares realizados para o
tratamento de pterigio e ceratite infecciosa em apenas um olho, entre janeiro e dezembro de 2024, conforme dados
disponiveis nos sistemas SIA/SUS e SIH/SUS2. Em seguida, aplicou-se a taxa média de crescimento populacional anual
divulgada pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE)?, projetando-se a populac¢do para cada um dos cinco

anos do horizonte de analise (Quadro 1).

Quadro 1. Estimativa populacional de individuos com afec¢Ges oculares (pterigio primdario e ceratite infecciosa) elegiveis para
TMA no Brasil.

2027 2028 2029 2030 2031
% crescimento (IBGE)* 0,0052 0,0052 0,0052 0,0052 0,0052
Populagdo brasileira de pterigio primario** 230.254 231.451 232.655 233.865 235.081
Populagdo brasileira de ceratite infecciosa*** 14.073 14.146 14.220 14.293 14.368

Nota: * Taxa média de crescimento da populagdo brasileira segundo o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica; ** Célculo baseado no nimero de
procedimentos hospitalares de tratamento cirurgico de pterigio; ***Calculo baseado no nimero de procedimentos hospitalares de tratamento clinico de
intercorréncia oftalmoldgica de origem infecciosa; ****Célculo baseado no nimero de procedimentos hospitalares de recobrimento conjuntival. Todos os
dados foram do ano de 2023, conforme dados disponiveis no Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos e OPM do SUS,
consultados em 12/10/2025.

Fonte: elaboragdo propria.

Apesar do volume de pacientes submetidos anualmente ao tratamento padrao para pterigio e ceratite infecciosa,
a populagdo considerada para a avaliacdo do impacto orcamentario é substancialmente menor pela oferta da tecnologia.

Considerando a limitacdo da disponibilidade da tecnologia MA para oftalmologia a aproximadamente 1800 unidades de
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9 cm? anuais, segundo avaliacdo de especialistas, criou-se um pressuposto para divisdo da oferta da tecnologia no primeiro

ano de: 90% (1620) das MA disponiveis seriam destinadas ao pterigio e 10% (180) para as ceratites infecciosas.

O acréscimo na taxa de difusdo foi de 5% ao ano, a partir do segundo ano, conforme consulta a especialistas,

considerando o nimero de centros especializados e bancos de tecidos que possuem (ou poderiam adquirir) estrutura e

recursos humanos para o processamento da membrana amniética e sua utilizacdo (Quadro 2).

Quadro 2. Populagdo e difusdo do TMA em afecgdes oculares de pterigio e ceratite infecciosa.

2027 2028 2029 2030 2031
Difusdo no cendrio proposto para pterigio
Acréscimo 5%/ ano - 1,05 1,1 1,15 1,2
TMA (n) 1.620 1.701 1.871 2.152 2.582
TTP (n) 228.634 229.750 230.784 231.713 232.499
Difusdo no cendrio proposto de ceratite infecciosa
Acréscimo 5%/ ano - 1,05 1,1 1,15 1,2
TMA (n) 180 190 200 210 221
TTC (n) 13.893 13.956 14.019 14.083 14.147

Legenda: TMA: Transplante de membrana amnidtica; TPP: tratamento padrdo para pterigio; TPC: tratamento padrdo para ceratite infecciosa.
Fonte: Elaboragdo propria.

4.3 Horizonte temporal

O horizonte temporal utilizado foi de cinco anos, conforme as Diretrizes Metodoldgicas de AIO do MS2.
4.4 Custos

Para esta analise, foram considerados os mesmos custos utilizados na analise de custo-minimizacdo, descritos no
Anexo 2 e aqui copiado. O modelo considerou apenas custos médicos diretos relacionados ao tratamento hospitalar de
pterigio primdrio e de ceratite infecciosa. Os custos foram extraidos de dados de fornecidos pelo Banco de Tecidos do
HCFMUSP e do Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos, Orteses/Proteses e Materiais
Especiais - OPM do SUS (SIGTAP)2. Os custos de tratamento foram calculados considerando um tamanho médio de tecido

conjuntivo ocular de 9 cm?, de acordo com a opinido de especialistas consultados. (Quadro 3).
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Quadro 3. Custos estimados para aplicagdo no modelo econémico e na AlO.

Custos tratamento ‘ Valor

Pterigio

Transplante de membrana amniética (Total: RS 445,83)

Membrana amnidtica (9 cm?) RS 44,01 Banco de Tecidos HCFMUSP*
Tratamento cirurgico RS 209,55 SIGTAP (04.05.05.036-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x2) R$ 20,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)

Tratamento padrio (Total: RS 401,82)

Tratamento cirurgico RS 209,55 SIGTAP (04.05.05.036-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x2) R$ 20,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)

Ceratite infecciosa

Transplante de membrana amniética (Total: RS 536,55)

Membrana amnidtica (9 cm?) RS 44,01 Banco de Tecidos HCFMUSP*
Tratamento clinico RS 280,27 SIGTAP (03.03.05.014-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x4) RS 40,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)

Tratamento padrio (Total: RS 472,54)

Tratamento clinico RS 280,27 SIGTAP (03.03.05.014-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x2) RS 20,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)

Nota: *Nota: Os custos foram estimados com base em dados de 2019 fornecidos pelo Banco de Tecidos do HC-FMUSP e
atualizados para valores de 2024 por meio da aplicagdo da Variagdo dos Custos Médico-Hospitalares (VCMH)>. Legenda:
SIGTAP, Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos e OPM do Sistema Unico de Satde.
Fonte: Elaboragdo proépria.

Além disso, foi considerado um cenario apds a publicacdo da Portaria GM/MS N2 8.244 publicada em 25 de

setembro de 2025%, cujo custo estd apresentado no Quadro 4.
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Quadro 4. Custos estimados de acordo com a Portaria n? 8.244.

Custos tratamento

Valor

Pterigio

Membrana amnidtica (curativo bioldgico) RS 464,91 SIGTAP (05.05.01.014-3)
Tratamento cirurgico RS 209,55 SIGTAP (04.05.05.036-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x2) R$ 20,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)

Ceratite infecciosa

Tratamento cirurgico RS 209,55 SIGTAP (04.05.05.036-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x2) R$ 20,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)

Membrana amnidtica (curativo bioldgico) RS 464,91 SIGTAP (05.05.01.014-3)
Tratamento clinico RS 280,27 SIGTAP (03.03.05.014-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x4) RS 40,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)

Tratamento clinico RS 280,27 SIGTAP (03.03.05.014-4)
Recobrimento conjuntival RS 172,27 SIGTAP (04.05.05.021-6)
Consultas com oftalmologista (x2) RS 20,00 SIGTAP (03.01.01.007-2)

Legenda: SIGTAP, Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos e OPM do Sistema Unico de Satde.

(SIGTAP busca em 12.10.2025)
Fonte: Elaboragdo prépria.

Os cendrios foram identificados como: Cendrio Referéncia (tratamento padrdo - TP) e Cenario Alternativo (TMA +
TP), com valores de custos extraidos da avaliagdo de custo-minimizacdo. Ademais, considerou-se mais um cenario relativo

a inclusdo de novos procedimentos de acordo com a Portaria GM/MS n 8.244 de 25 de setembro de 2025.
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Moeda, data da precificacdo e conversdo

Todos os custos foram obtidos e apresentados em real (BRL, RS). Considerou-se os valores de dados de

fornecidos pelo Banco de Tecidos do HCFMUSP e do SIGTAP consultados em 12/10/2025.

4.5 Pressupostos

- A estimativa da populagdo com pterigio primario foi realizada com base no nimero de procedimentos cirurgicos
para tratamento de pterigio registrados no SIA e SIH em 2023, considerando a escassez de literatura nacional e

recente sobre a prevaléncia dessa condicao.

- A populagdo com ceratite infecciosa foi estimada a partir do nimero de tratamentos clinicos de intercorréncias
oftalmolégicas infecciosas registrados no SIA e SIH em 2023, também em razdo da limitada literatura nacional

atual sobre a prevaléncia dessa condigao.

- Considerando a limitacdo da disponibilidade da tecnologia MA para oftalmologia, a aproximadamente 1800
fragmentos de 9 cm? anuais, criou-se um pressuposto para difusdo da tecnologia: 90% das MA disponiveis seriam
destinadas ao pterigio e 10 % para as ceratites infecciosas. Essa propor¢do considerou o maior niumero de

procedimentos anuais de cirurgia de pterigio em comparag¢do ao tratamento cirurgico da ceratite infecciosa.

4.6 Analise de Sensibilidade

Foram realizadas andlises de sensibilidade considerando uma variagdo de 20% nos custos do Cenadrio Alternativo,

num periodo de cinco anos.

5. RESULTADOS

Andlise do impacto orcamentdrio do uso de TMA para pterigio

O custo direto médio do tratamento com TMA em pacientes com pterigio de acordo com a avaliagdo economica

seria de RS 445,83 por pessoa no Cendrio Proposto e de RS 866,73 no Cenario Portaria GM/MS n? 8.244.

Para pterigio, o impacto orcamentario incremental anual variou de RS 71.296,20 no primeiro ano e RS 113.639,01
no ultimo ano, sendo o valor total em cinco anos de RS 436.842,51, conforme o Quadro 5. Na andlise apds incorporacgido
da Portaria, para ceratite infecciosa, o custo incremental seria de RS 753.154,20 no primeiro ano, e ao final de cinco anos

um total de RS 4.614.688,76.
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Quadro 5. Impacto orcamentario baseado no custo da avaliagdo econdmica para o TMA para pterigio.

2027 2028 2029 2030 2031
Custos (RS)
TMA RS 445,83
TPP RS 401,82
TMA pés portaria RS 866,73

Cendrio atual (RS)

TPP

R$ 92.520.713,55

RS 93.001.821,26

RS 93.485.430,73

RS 93.971.554,97

RS 94.460.207,06

Total

R$ 92.520.713,55

RS 93.001.821,26

RS 93.485.430,73

RS 93.971.554,97

RS 94.460.207,06

Cendrio proposto (RS)

TAM

RS 722.244,60

RS 758.356,83

RS 834.192,51

RS 959.321,39

R$ 1.151.185,67

TPP

RS 91.869.765,15

RS 92.318.325,44

RS 92.733.585,33

R$ 93.106.932,76

RS 93.422.660,40

Total

RS 92.592.009,75

RS 93.076.682,27

RS 93.567.777,84

RS 94.066.254,15

RS 94.573.846,07

Impacto incremental (RS)

Anual RS 71.296,20 RS 74.861,01 RS 82.347,11 RS 94.699,18 RS 113.639,01
5 anos RS 436.842,51
Cendrio Portaria GM/MS n® 8.244

TAM

RS 1.404.102,60

RS 1.474.307,73

RS 1.621.738,50

RS 1.864.999,28

RS 2.237.999,13

TPP

RS 91.869.765,15

RS 92.318.325,44

RS 92.733.585,33

RS 93.106.932,76

RS 93.422.660,40

Total

RS 93.273.867,75

RS 93.792.633,17

RS 94.355.323,83

RS 94.971.932,04

R$ 95.660.659,54

Impacto incremental Portaria

GM/MS n® 8.244 (RS)

Anual

RS 753.154,20

RS 790.811,91

RS 869.893,10

RS 1.000.377,07

RS 1.200.452,48

5 anos

RS 4.614.688,76

Legenda: TMA: transplante de membrana amnidtica; TPP: tratamento padrdo para pterigio

Fonte: elaboragdo propria.

Andlise de sensibilidade para TMA em Pterigio - cendrio proposto e cendrio Portaria GM/MS n2 8244

Para a andlise de sensibilidade deterministica, considerou-se uma variacdo de +20% sobre os custos totais

estimados no cenario base, conforme demonstrado no Quadro 6. Considerando ambos os cenarios avaliados, o custo

acumulado em cinco anos variou entre RS 374.301.256,07 e RS 566.465.299,60.

£ Conitec

5U5+

MIMISTER|O DA

SOVERND FEDERAL

SAUDE

Pai’la

usiko ¢ srcougTEUGEo

123



Cenario proposto pterigio

2027

RS 92.592.009,75

2028

RS 93.076.682,27

2029

RS 93.567.777,84

Quadro 6. Resultados da analise de sensibilidade para o cenario TMA em pterigio - Cendrio proposto

2030

RS 94.066.254,15

2031

RS 94.573.846,07

Total

RS 467.876.570,09

Valores inferiores (-20%)

RS 74.073.607,80

RS 74.461.345,82

RS 74.854.222,28

RS 75.253.003,32

RS 75.659.076,86

RS 374.301.256,07

Valores superiores (+20%)

RS 111.110.411,70

RS 111.692.018,73

RS 112.281.333,41

RS 112.879.504,98

RS 113.488.615,29

RS 561.451.884,11

Cenario Portaria n2 8244

RS 93.273.867,75

RS 93.792.633,17

RS 94.355.323,83

RS 94.971.932,04

RS 95.660.659,54

RS 472.054.416,34

Valores inferiores (-20%)

RS 74.619.094,20

RS 75.034.106,54

RS 75.484.259,07

RS 75.977.545,63

RS 76.528.527,63

RS 377.643.533,07

Valores superiores (+20%)

RS 111.928.641,30

R$ 112.551.159,81

RS 113.226.388,60

RS 113.966.318,45

RS 114.792.791,45

RS 566.465.299,60

Legenda: TMA: transplante de membrana amnidtica.

Fonte: elaboragdo proépria.

A Figura 1 apresenta a anadlise do gréfico de tornado do impacto orcamentdrio da incorpora¢do do TMA para o

tratamento de pacientes com pterigio, no cendrio proposto na andlise econémica. Nesse cenario, os custos anuais

estimados variam entre RS 74,1 milhdes e RS 111,1 milhdes no primeiro ano, e entre RS 75,6 milhdes e RS 113,5 milhdes

no quinto ano. O impacto orcamentario acumulado ao longo de cinco anos situa-se entre RS 374,3 milhdes e RS 561,5

milh&es.

2031 A

2030 A

2029 4

2028 A

B -20% (minimo)

mm +20% (maximo)

T
74 mi

T
79 mi

Fonte: elaboragdo propria

T
84 mi

T
89 mi

T
94 mi

Impacto orcamentario (RS)

T
99 mi

T
104 mi

T
109 mi

Figura 1. Grafico de tornado do custo total de TMA para pterigio, com variacdo de 20%.

A Figura 2 apresenta a analise do grafico de tornado do impacto orgamentario da incorporagdo do TMA para o

tratamento de pacientes com pterigio, no cendrio da Portaria GM/MS n2 8244. Nesse cendrio, os custos anuais estimados
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variam entre RS 74,6 milhdes e RS 111,9 milhdes no primeiro ano, e entre RS 76,5 milhdes e RS 114,8 milhdes no quinto

ano. O impacto orcamentdrio acumulado ao longo de cinco anos situa-se entre RS 377,6 milhdes e RS 565,5 milhdes.

I Valores inferiores (-20%) I Valores superiores (+20%)

2031 A

2027 A

74 mi ?9 mi 84 mi 89 mi 94 mi 99 mi 104 mi 109 mi 114 mi
Impacto orcamentario (RS)

Fonte: elaboragdo propria

Figura 2. Grafico de tornado do custo total de TMA para pterigio, com base na Portaria GM/MS n2 8244,

Andlise do impacto orcamentdrio do uso de TMA para ceratite infecciosa

O custo direto médio do tratamento com transplante de membrana amnidtica (TMA) em pacientes com ceratite
infecciosa foi estimado em RS 536,55 por paciente no Cendrio Proposto e de RS 957,45 no Cendrio Portaria GM/MS n2

8.244,

O Quadro 7 apresenta a analise de impacto orgamentario (AlO) considerando um limite de incorporagdo da
tecnologia de 1.800 fragmentos de membrana amnidtica por ano. Nesse cendrio, o custo incremental foi estimado em RS
11.521,80 no primeiro ano e RS 14.146,21 no quinto ano, resultando em um impacto incremental acumulado de RS

64.010,00 ao longo de cinco anos.

Na andlise apos a incorporagdo da Portaria, para o tratamento da ceratite infecciosa, o custo incremental foi
estimado em RS 87.283,80 no primeiro ano e RS 107.165,11 no quinto ano, totalizando um impacto incremental

acumulado de RS 484.910,00 em cinco anos.
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Quadro 7. Impacto or¢amentario baseado no custo da avaliagdo econdmica para o TMA para ceratite infecciosa.

2027 2028 2029 pLE])) 2031
Custos (RS)
TMA R$ 536,55
[TTO CC RS 472,54
ITMA poés portaria RS 957,45
Cendrio atual (RS)
[TTO CC RS 6.649.960,91 RS 6.617.695,30 RS 6.652.107,32 RS 6.686.698,28 RS 6.721.469,11
Total RS 6.649.960,91 R$ 6.617.695,30 RS 6.652.107,32 RS 6.686.698,28 RS 6.721.469,11
Cendrio proposto (RS)
TAM RS 96.579,00 RS 101.407,95 RS 107.310,00 RS 112.675,50 RS 118.577,55
[TTO CC RS 6.564.903,71 RS 6.528.385,24 R$ 6.557.599,32 RS 6.587.464,88 RS 6.617.037,77
Total RS 6.661.482,71 RS 6.629.793,19 RS 6.664.909,32 RS 6.700.140,38 RS 6.735.615,32
Impacto incremental (RS)
IAnual RS 11.521,80 RS 12.097,89 RS 12.802,00 RS 13.442,10 RS 14.146,21
5 anos RS 64.010,00
Cendrio Portaria GM/MS n?2 8.244
TAM RS 172.341,00 RS 180.958,05 RS 191.490,00 RS 201.064,50 RS 211.596,45
[TTO CC RS 6.564.903,71 RS 6.528.385,24 RS 6.557.599,32 RS 6.587.464,88 RS 6.617.037,77
Total RS 6.737.244,71 RS 6.709.343,29 RS 6.749.089,32 RS 6.788.529,38 RS 6.828.634,22
Impacto incremental Portaria GM/MS n® 8.244 (RS)
/Anual RS 87.283,80 RS$ 91.647,99 RS 96.982,00 RS 101.831,10 RS 107.165,11
5 anos RS 484.910,00

Legenda: TMA: transplante de membrana amnidtica; TPC: tratamento padrdo para ceratite.
Fonte: elaboragdo propria.

Andlise de sensibilidade para TMA em ceratite infecciosa

Para a andlise de sensibilidade deterministica, considerou-se uma variacdo de +20% sobre os custos totais
estimados no cendrio base, conforme demonstrado no Quadro 8. Considerando ambos os cenarios avaliados, o custo

acumulado em cinco anos variou entre RS 26.713.552,73 e RS 40.575.409,09.
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Quadro 8. Resultados da analise de sensibilidade para o cenario TMA em ceratite infecciosa - Cenario proposto.
Impacto incremental 2027 2028 2029 2030 2031 Total

RS
33.391.940,92

Cenario proposto ceratite RS 6.661.482,71 | R$6.629.793,19 | RS 6.664.909,32 | RS 6.700.140,38 | RS 6.735.615,32

RS

Valores inferiores (-20%) RS 5.329.186,17 | R$5.303.834,55 | R$5.331.927,45 | R$5.360.112,30 | RS 5.388.492,25 26.713.552.73

RS

Valores superiores (+20%) RS 7.993.779,25 | RS 7.955.751,83 | R$7.997.891,18 | RS 8.040.168,45 | RS 8.082.738,38 40.070.329.09

RS

Cenario Portaria n2 8.244 RS 6.737.244,71 | R$6.709.343,29 | RS 6.749.089,32 | RS 6.788.529,38 | RS 6.828.634,22 33.812.840.91

RS

Valores inferiores (-20%) R$5.389.795,77 | R$5.367.474,63 | R$5.399.271,45 | RS$5.430.823,50 | RS 5.462.907,37 27.050.272.73

RS

Valores superiores (+20%) RS 8.084.693,65 | RS 8.051.211,95 | R$ 8.098.907,18 | RS 8.146.235,25 | RS 8.194.361,06 40.575.409 09

Legenda: TMA: transplante de membrana amnidtica.
Fonte: Elaboragdo propria.

A Figura 3 apresenta a anadlise do grafico de tornado do impacto orgamentdrio da incorporagao do TMA para o
tratamento da ceratite infecciosa, no cenario proposto da andlise econ6mica. Nesse cenario, o impacto incremental anual
estimado varia entre RS 5,3 milh&es e RS 8,0 milhdes no primeiro ano, e entre RS 5,4 milhdes e RS 8,1 milhdes no quinto

ano. O impacto incremental acumulado ao longo de cinco anos situa-se entre RS 26,7 milhdes e RS 40,1 milhdes.

EEE -20% (minimao) H +20% (maximo)

) _
] _
] _
1 _
o _
L U U U LI U 1
5.3 mi 5.8 mi 6.3 mi 6.8 mi 7.3 mi 7.8 mi 8.1 mi

Impacto incremental (R$)

Fonte: elaboragdo prépria
Figura 3. Grafico de tornado do custo total de TMA para ceratite infecciosa no Cendrio Proposto, com variagdo de 20%.

A Figura 4 apresenta a analise do grafico de tornado do impacto orgamentdrio incremental da incorporagao do

TMA para o tratamento da ceratite infecciosa, no cendrio da Portaria GM/MS n2 8.244 considerado na andlise econémica.
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Nesse cendrio, o impacto incremental anual estimado varia entre RS 5,3 milhdes e RS 8,0 milhdes no primeiro ano, e entre
RS 5,5 milhdes e RS 8,2 milhdes no quinto ano. O impacto incremental acumulado ao longo de cinco anos situa-se entre

RS 27,1 milhdes e RS 40,6 milhdes.
Il Valores inferiores (-20%) WM Valores superiores (+20%)
- I

2028 A

T T T T T
5.3 mi 5.8 mi 6.3 mi 6.8 mi 7.3 mi 7.8 mi
Impacto incremental (R$)

Fonte: elaboragdo propria

Figura 4. Grafico de tornado do custo total de TMA para ceratite infecciosa, no Cendrio Portaria 8244.

6. LIMITAGOES

A presente Andlise de Impacto Orcamentario apresenta limitagGes que devem ser consideradas na interpretacao
dos resultados. A populagdo elegivel foi estimada a partir do nimero de procedimentos registrados nos sistemas SIA/SUS
e SIH/SUS, diante da escassez de dados epidemioldgicos nacionais recentes sobre pterigio primario e ceratite infecciosa,
0 que pode resultar em sub ou superestimacado da populagdo potencial. A andlise considerou ainda uma capacidade
limitada de oferta da tecnologia, estimada em aproximadamente 1.800 fragmentos de membrana amnidtica de 9 cm? por
ano, com incorporagdo gradual e pressupostos de difusdo de 5% ao ano a partir do segundo ano, definidos com base em
opinido de especialistas e na capacidade instalada atual, podendo ndo refletir plenamente cendrios futuros de expansdo

ou restri¢cdo operacional.

No componente de custos, foram incluidos apenas custos médicos diretos relacionados aos procedimentos
hospitalares, ndao sendo considerados custos indiretos, de implantagdo, logistica, capacitagcdo profissional ou custos
associados a complicacdes. Ademais, os custos da membrana amnidtica foram estimados a partir de dados histéricos de
um banco de tecidos especifico, atualizados por indice de custos médico-hospitalares, o que pode ndo captar variagdes

regionais.
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A analise restringiu-se as indica¢des clinicas com evidéncias consolidadas incluidas na avaliagdo economica
(pterigio e ceratite infecciosa), ndo contemplando outros usos oftalmoldgicos da tecnologia. Embora tenha sido realizada
analise de sensibilidade deterministica com variacao de +20% nos custos, nao foram conduzidas andlises probabilisticas;
a amplitude observada nas analises de sensibilidade reflete a incerteza associada aos custos diretos utilizados no modelo
e reforga a importancia desse tipo de andlise para verificar a robustez dos resultados frente a possiveis variagdes nos

principais insumos econémicos envolvidos.

Adicionalmente, embora os valores definidos pela Portaria GM/MS n2 8.244/2025 representem a precificacdo
mais recente e mais proxima da tecnologia avaliada, esses procedimentos foram originalmente estabelecidos para outra
populagdo-alvo (pacientes com queimaduras) e ndo especificamente para individuos com pterigio primario e ceratite
infecciosa, podendo, portanto, ndo refletir integralmente os custos reais associados ao uso do TMA nas indicacbes

avaliadas.
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