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Em 28 de abril de 2011, foi publicada a Lei n° 12.401, que alterou a Lei n° 8.080 de 1990, dispondo
sobre a assisténcia terapéutica e a incorporagdo de tecnologias em satde no &mbito do SUS. Esta lei define
que o Ministério da Salde, assessorado pela Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no
Sistema Unico de Satide — Conitec, tem como atribuicdes a incorporacdo, exclusio ou alteracio de novos
medicamentos, produtos e procedimentos, bem como a constituicao ou alteracdo de protocolo clinico ou de
diretriz terapéutica.

As diretrizes clinicas sdo documentos baseados em evidéncias cientificas, que visam a garantir as
melhores praticas para o diagndstico, tratamento e monitoramento dos pacientes no &mbito do SUS, tais
como protocolo clinico e diretrizes terapéuticas, protocolo de uso e diretrizes brasileiras ou nacionais.
Podem ser utilizadas como materiais educativos aos profissionais de saude, auxilio administrativo aos
gestores, regulamentacdo da conduta assistencial perante o Poder Judiciario e explicitacdo de direitos aos
usuarios do SUS.

As diretrizes clinicas devem incluir recomendagdes de condutas, medicamentos ou produtos para
as diferentes fases evolutivas da doenga ou do agravo a satde de que se tratam, bem como aqueles indicados
em casos de perda de eficacia e de surgimento de intolerancia ou reacdo adversa relevante, provocadas pelo
medicamento, produto ou procedimento de primeira escolha. A lei reforcou a analise baseada em evidéncias
cientificas para a elaboracdo desses documentos, destacando os critérios de eficécia, seguranga, efetividade
e custo-efetividade para a formulacdo das recomendacdes sobre intervencfes em saude.

O Anexo XVI Portaria de Consolidacdo GM/MS n° 1, de 28 de setembro de 2017, instituiu na
Conitec uma Subcomissdo Técnica de Avaliacdo de PCDT, com as competéncias de analisar os critérios
para priorizagdo da atualizacdo de diretrizes clinicas vigentes, contribuir para o aprimoramento das
diretrizes metodologicas que norteiam a elaboracdo de diretrizes clinicas do Ministério da Saude,
acompanhar, em conjunto com as areas competentes do Ministério da Saude, a elaboragdo de diretrizes
clinicas, indicar especialistas para elaboracao e revisao de diretrizes clinicas, dentre outras.

A Subcomissdo Técnica de Avaliagdo de PCDT é composta por representantes de Secretarias do
Ministério da Saude interessadas na elaboracdo de diretrizes clinicas: Secretaria de Atencdo Primaria a
Saude, Secretaria de Atencdo Especializada a Saude, Secretaria de Vigilancia em Saude e Ambiente,
Secretaria de Saude Indigena e Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovacdo em Saude (SCTIE).

Apos concluidas as etapas de defini¢cdo do tema e escopo das diretrizes clinicas, de busca, sele¢éo
e analise de evidéncias cientificas e consequente definicdo das recomendacdes, a aprovacdo do texto é
submetida a apreciacdo do Comité de PCDT, com posterior disponibilizacdo deste documento para
contribuicdo de sociedade, por meio de consulta publica (CP) pelo prazo de 20 dias antes da deliberacéo
final e publicacdo. Esse prazo pode ser reduzido a 10 dias em casos de urgéncia. A consulta publica é uma
importante etapa de revisdo externa das diretrizes clinicas.

O Comité de PCDT é o forum responsavel pelas recomendacdes sobre a constitui¢do ou alteracdo
de diretrizes clinicas. E composto por dezessete membros, um representante de cada Secretaria do
Ministério da Saude — sendo presidido pelo representante da SCTIE — e um representante de cada uma das
seguintes instituicbes: Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria — Anvisa, Agéncia Nacional de Saude
Suplementar — ANS, Conselho Nacional de Saude — CNS, Conselho Nacional de Secretarios de Saude —
CONASS, Conselho Nacional de Secretarias Municipais de Saude — CONASEMS, Conselho Federal de
Medicina — CFM, Associagdo Médica Brasileira— AMB, Nucleos de Avaliacdo de Tecnologias em Salde
— NATS, pertencente a Rede Brasileira de Avaliacdo de Tecnologias em Salde - Rebrats e organizacao da
sociedade civil, constituida hd mais de 2 (dois) anos e atuante na area da respectiva especialidade ou



patologia. Cabe & Secretaria-Executiva, exercida pelo Departamento de Gestdo e Incorporacdo de
Tecnologias em Salude (DGITS/SCTIE/MS), a gestdo e a coordenacéo das atividades da Conitec.

Conforme o Decreto n° 7.646/2011, o Secretario de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo em Salde
devera submeter as diretrizes clinicas a manifestacdo do titular da Secretaria responséavel pelo programa ou
acdo a ele relacionado antes da sua publicacéo e disponibilizacdo a sociedade.



A proposta de elaboragédo do Protocolo de Uso do emicizumabe para tratamento de criangas de 0 a
6 anos com hemofilia A sem inibidores do fator V111 da coagulacéo sanguinea é uma demanda proveniente
da Portaria SCTIE/MS n° 94 de 26 de dezembro de 2025, que incorporou ao SUS, o emicizumabe para o
tratamento profilatico de pacientes com hemofilia A grave ou com nivel de atividade de fator VIII inferior
a 2%, sem anticorpos inibidores do fator V11, com até 6 anos de idade no inicio do tratamento.

Os membros do Comité de PCDT presentes na 1482 Reunido da Conitec, realizada no dia 6
de fevereiro de 2026, deliberaram para que o tema fosse submetido a consulta publica com
recomendacdo preliminar favoravel a publicacdo deste Protocolo.

A Consulta Publica n° 11/2026, do Protocolo de Uso do Emicizumabe para Tratamento de Criangas
de 0 a 6 anos com Hemofilia A sem Inibidores do Fator V11l da Coagula¢do Sanguinea, foi realizada entre
os dias 10/03/2026 a 30/03/2026. Foram recebidas 81 contribui¢es. Essas contribui¢fes foram
provenientes de profissional da saude (18, 22 %), de organizagdo da sociedade civil (8, 10 %), pacientes
(4, 5 %), interessados no tema (12, 15 %), e de familiar, amigo ou cuidador de paciente (38, 47 %).

A maioria das contribui¢cbes foram de pessoas brancas e do sexo feminino, residentes na regido
sudeste do pais e com idade superior aos 25-39 anos.

Das 81 opinides fornecidas, 69 (85 %) avaliaram com muito boa a recomendagdo preliminar da
Conitec, 10 (12 %) avaliaram como boa, e 2 (3 %) como regular.

As contribuicBes foram quantitativamente e qualitativamente avaliadas, considerando as seguintes
etapas: a) leitura de todas as contribuigdes, b) identificacdo e categorizacdo das ideias centrais, e c)
discussdo acerca das contribuices.

O Quadro | apresenta um resumo da analise das contribuigdes recebidas. O contetdo integral das
contribuicdes se encontra disponivel na pagina da Conitec em: https://www.gov.br/conitec/pt-
br/midias/consultas/contribuicoes/2026/contribuicao-cp-11-2026.

Quadro I - Contribuices da CP n° 11/2026 e respectivas respostas.

Contribuicéo | Resposta

Diagnostico

“Sugere-se reforcar no protocolo a importancia do
acesso equitativo aos exames laboratoriais
necessarios, especialmente o teste de Bethesda,
garantindo que todas as regides tenham capacidade
de diagndstico adequado antes do inicio do
tratamento.[...]”

Agradecemos a contribuicao.
Encontra-se em implantacdo o programa de
diagnostico e acompanhamento laboratorial em
hemostasia destinado a todos os centros de
tratamento que ainda ndo disp8em de acesso ao
referido método laboratorial.

Critérios de inclusdo

"O protocolo representa um avanco importante ao
estruturar 0 uso do emicizumabe na profilaxia de

Sugestdo néo acatada.




Contribuicéo

Resposta

criangas pequenas com hemofilia A grave,
especialmente considerando os beneficios do
inicio precoce do tratamento.,, No entanto,
recomenda-se maior clareza quanto a articulagao
deste Protocolo de Uso com as decisdes prévias de
incorporagdo da tecnologia. Em particular,
observa-se que a incorporacdo  anterior
contemplava uma populacdo pediatrica mais ampla
(até 12 anos), enquanto o presente protocolo
restringe 0 uso a criancas até 6 anos, sem explicitar
como sera garantido 0 acesso para pacientes acima
dessa faixa etaria., Além disso, destaca-se que essa
redefinicdo de critérios ocorre por meio de um
Protocolo de Uso, sem que tenha havido
atualizacdo do PCDT da hemofilia, que é o
instrumento normativo mais abrangente para
definicdo do cuidado na doenca. Essa situagdo
pode gerar desalinhamento entre diretrizes clinicas
e critérios de acesso., Dessa forma, sugere-se que
0 protocolo:, -explicite a manutencdo ou nédo do
acesso ao emicizumabe para pacientes entre 6 e 12
anos, , -assegure a continuidade do cuidado para
pacientes ja elegiveis ou em uso da tecnologia, , -
promova maior alinhamento entre as diferentes
normativas vigentes, garantindo coeréncia na
politica publica., "

O presente protocolo ndo restringe 0 acesso
anteriormente estabelecido ao emicizumabe.

O protocolo de Uso do Emicizumabe para
tratamento de individuos com hemofilia A
moderada e grave e inibidores do fator VIII da
coagulagdo sanguinea vigente destina-se a uma
populacéo distinta, sem restricdo de faixa etéria.
Ja a presente proposta amplia o acesso a tecnologia
para criancas de 0 a 6 anos, 11 meses e 29 dias com
hemofilia A grave ou com nivel de atividade de
fator VIII inferior a 2%, sem anticorpos inibidores
do fator VIII.

Dessa forma, os pacientes ja elegiveis ou em uso
da tecnologia em sadde, cumpridos os critérios de
inclusdo nos Protocolos, permanecem com acesso
assegurado, conforme as normativas vigentes.

Ampliagdo do Escopo Etério (Até 12 anos): Em
consonéncia com o Estatuto da Crianca e do
Adolescente (ECA), que define a crianca como a
pessoa de até 12 anos incompletos, e
fundamentados no Artigo 7° da Lei n° 8.069/1990
— que preconiza o direito a protecdo da vida e a
salde mediante politicas publicas dignas —,
sugerimos a ampliagdo do uso do emicizumabe
para pacientes até os 12 anos. (2) Esta extensdo ndo
apenas cumpre o preceito legal de protecdo
integral, mas representa o proximo estigio na
evolucdo do cuidado e na garantia de equidade
para todas as criancas brasileiras com hemofilia A.,
Temos certeza que com este aprimoramentos
teremos atendido o Estatuto da Crianga e do
Adolescente, e como forma de avancar
gradativamente no tratamento sustentavel junto ao
SUS.

Sugestdo ndo acatada.

A Portaria SCTIE/MS n° 94/2025 tornou publica a
decisdo de incorporar o emicizumabe para o
tratamento profilatico de pacientes com hemofilia
A grave ou com nivel de atividade de fator VIII
inferior a 2%, sem anticorpos inibidores do fator
VIIl, com até 6 anos de idade no inicio do
tratamento.

Assim, pacientes acima dessa faixa etaria ndo
foram considerados na deciséo de incorporagéo do
medicamento.

“SOLICITACAO: Excluir o compromisso da
devolucdo dos frascos como condicdo para
inclusdo do paciente no Protocolo e excluir a
devolugcdo como condi¢do sine qua non para
manutenc¢do do tratamento.

JUSTIFICATIVA: A exigéncia de devolugdo dos
frascos como condicdo para inclusdo ou
manuten¢do no tratamento ndo encontra respaldo
técnico e pode gerar impacto negativo no acesso do
paciente a terapia. essa medida ndo deve ser tratada
como critério excludente.*

Sugestdo néo acatada.

A devolucdo dos frascos constitui instrumento de
mensuracdo da adesdo ao tratamento, permitindo
ao centro de tratamento avaliar estratégias e propor
ajustes quando necessario, além de favorecer o seu
descarte adequado.

O ideal é que seja melhor especificado os itens
obrigatorios para liberagcdo da medicacdo, como a
exigéncia e validade dos exames de inibidor

Sugestdo ndo acatada. O Manual de Hemofilia e
o protocolo de profilaxia primaria vigente,
orientam que é necessario o acompanhamento
laboratorial. Portanto, mantém-se a orientacdo de
quantificagdo do inibidor, nos termos do Manual




Contribuicéo

Resposta

de Hemofilia, ou seja, a partir do 5° dia de
exposicao.

Tratamento

PAG 10 — ITEM 7.1: AVALIACAO CLINICAE
LABORATORIAL:

TEXTO PROPOSTO: “Devido as especificidades
do uso de emicizumabe, a avaliagcdo clinica e
laboratorial prévia a terapia com este medicamento
devera contemplar:

— Revisdo do histérico médico concernente a
hemofilia e suas complicagdes;

— Revisdo de qualquer outro histoérico médico —
clinico e laboratorial — relevante;

— Revisao de qualquer histérico pessoal ou familiar
que sugira risco aumentado de microangiopatia
trombdtica ou outros eventos tromboembdlicos;

— Titulo do inibidor (teste de Bethesda modificado)
— conforme Manual de Hemofilia e Protocolo de
Uso dos fatores de coagulagdo para a profilaxia
primaria em caso de hemofilia grave vigentes.”

SOLICITACAO: Especificar se:

1. A liberacdo do produto estd condicionada ao
envio destas avaliagdes;

2. O exame de titulo inibidor precisa ser atualizado
ou serd considerado o que j& esta no registro do
paciente;

3. O que significa “risco aumentado de
microangiopatia trombdtica”, e como € feito teste
para avaliar esse risco;

4. A revisdo do histdrico médico clinico e laboral
implica a necessidade de preencher outros
formulérios ou realizar exames adicionais;
Sugerimos ainda deixar aqui especificada aqui a
orientacdo de que, no caso de teste de inibidor
positivo, deve ser considerado o Protocolo de uso
de Emicizumabe para pacientes com inibidor.

Sugestdo parcialmente acatada.

A indicagéo do tratamento com emicizumabe é de
responsabilidade do médico assistente, observados
os critérios do protocolo. As avaliagdes previstas
destinam-se &  adequada  indicacdo e
acompanhamento do tratamento, ndo constituindo
documentacdo adicional para dispensacdo do
medicamento. A quantificacdo de inibidor devera
seguir as orienta¢cdes do Manual de Hemofilia e
dos protocolos vigentes. Na presenca de inibidor
do fator VIII, deverdo ser observados os critérios
do protocolo especifico para pacientes com
inibidores. Ndo ha previsdo de formularios ou
exames adicionais além dos j& estabelecidos nas
normativas vigentes.

TEXTO PROPOSTO: “O Emicizumabe devera ser
administrado no CTH nas semanas 1 e 5 do inicio
do tratamento. Nas semanas 2 e 4 de tratamento, o
emicizumabe podera ser administrado em alguma
unidade de saude, mediante acordo estabelecido
com o CTH”

SOLICITAGAO  DE  INCLUSAO:  Na
impossibilidade deste acordo com uma Unidade de
Salde, o CTH definira, em conjunto com o
responsavel do paciente, se essa administracdo
podera ser feita no domicilio do paciente ou se
devera vir ao CTH.*

Sugestdo ndo acatada.

O protocolo estabelece os locais minimos de apoio
técnico para administragdo do medicamento
durante o periodo inicial do tratamento, visando a
garantir o adequado treinamento do paciente ou
responsavel, bem como o acompanhamento pela
equipe assistencial. A definicdo de estratégias
assistenciais  especificas para  situages
excepcionais deve permanecer sob
responsabilidade do centro de tratamento,
considerando as particularidades locais e a
organizacdo da rede de atencdo, ndo sendo
necessaria sua regulamentagdo no protocolo.

Observagdo em negrito para verificagdo de
validade das doses de fator VIII recombinante
armazenadas, definindo prazo para substituicdo
junto ao centro de atendimento de referéncia., ,
Ainda, informa que no caso de trauma grave
havera uma aplicacdo de fator VIII, mas sem
esclarecimento se havera continuidade ou ndo com
mais doses (comuns no tratamento com fator
VIII)., Por serem poucas doses de fator VIII
armazenadas, importante esclarecer as mudancas

Sugestdo ndo acatada.

A profilaxia com emicizumabe proporciona nivel
hemostético estavel, reduzindo a frequéncia de
episédios hemorragicos e, em muitos casos,
dispensando a utilizacdo adicional de fator VIII.
Em situacfes de trauma ou sangramento, a
necessidade de administracdo de doses adicionais
de fator VIII deve ser avaliada individualmente
pelo centro de tratamento responsavel,




Contribuicéo

Resposta

no uso de doses de fator VIII em conjunto com
Emicizumabe, evitando preocupaces.

considerando a gravidade e a evolugao clinica do
caso.

Dessa forma, ndo & possivel estabelecer
previamente um esquema padronizado aplicavel a
todas as situacdes clinicas.

Na péagina 9 no item 7. Tratamento, considerando
que 0 emicizumabe ndo restaura a funcdo do fator
VIII ativado, solicitamos para trocar “O
medicamento tem a capacidade de ligar o fator IX
ativado (1Xa) ao fator X, restaurando a funcdo
deficiente do fator VIII ativado, ..” por “O
medicamento tem a capacidade de ligar o fator IX
ativado (1Xa) ao fator X, mimetizando a fun¢édo do
fator VIII ativado.”, Na pagina 10 no item 7.1.
Avaliacdo clinica e laboratorial prévia a terapia
com emicizumabe, sugerimos incluir:, - Avaliagdo
da condicdo musculo-esquelética das criangas com
0 HJHS na incluséo e no seguimento. , Na pagina
18 no item 8.1.3. Quantificacdo de inibidor do fator
VIII, sugerimos incluir maiores detalhes em
relagdo a suspeita clinica e confirmacdo
laboratorial do diagnoéstico de inibidor do
emicizumabe. , Na pagina 18 no item 8.1.4.
Determinag&o da concentragdo do emicizumabe no
plasma, gostariamos de maior clareza quanto a
previsdo de termos os reagentes para a referida
determinagdo.

Sugestdes ndo acatadas.

Compete ao centro de tratamento assistente
realizar a avaliacdo musculoesquelética dos
pacientes, conforme sua rotina assistencial. Quanto
a quantificacdo de inibidor do fator VIII e a
determinacdo da concentracdo plasmatica de
emicizumabe, as orientacBes constantes do
protocolo sdo suficientes para sua finalidade,
sendo 0s aspectos operacionais objeto de
documentos técnicos especificos e das acles de
fortalecimento do diagndstico e acompanhamento
laboratorial em hemostasia conduzidas pela
CGSH.

Em todo o documento: (péginas: 11, 12, 13, 14, 15,
16, 24, 25, 26 e 28): sugerimos substituicdo de
“fator VIII de coagulagdo recombinante” por
“fator VIII de coagulagdo” pelo fato de poder
ocorrer reagdo alérgica apds o uso do fator VIII de
coagulacdo recombinante e a crianga passar a
utilizar fator VIII de coagulacdo derivado de
plasma , ¢ Item 7. Tratamento (pagina 9):
sugestdo de substituir “restaurando a fungdo
deficiente do fator VIII ativado” por “mimetizando
a funcdo do fator VIII ativado”

Item 7.9. Medicamentos (pagina 15): corrigir o
texto referente as apresentaces de emicizumabe:
solugdo injetavel com 30 mg/mL (frasco-ampola
de dose Unica de 30 mg em 1,0 mL) e 150 mg/mL
(frasco-ampola de dose Unica de 60 mg em 0,4 mL,
105 mg em 0,7 mL ou 150 mg em 1,0 mL), solugéo
injetavel com 60 mg/0,4 mL (frasco-ampola de
dose Unica de 60 mg em 0,4 mL), solugdo injetavel
com 105 mg/0,7 mL (frasco-ampola de dose Unica
de 105 mg em 0,7 mL), solucéo injetavel com 150
mg/1,0 mL (frasco-ampola de dose Unica de 150
mgem 1,0mL). [...]

Sugestdo parcialmente acatada. Foram incluidas
todas as apresentacbes do medicamento
atualmente disponiveis no SUS.

ATUALIZAQAQ DAS NOVAS
APRESENTACOES DE EMICIZUMABE:
atualmente, emicizumabe possui duas novas

apresentacdes, que ja possuem aprovagdo de
registro pela Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitéria (Anvisa) e encontram-se em processo de
precificacdo pela Cémara de Regulacdo de
Mercado do Medicamentos (CMED):, *?
Emicizumabe. Solugdo injetavel de 30 mg/mL.

Agradecemos a informacéo.

As novas apresentacbes de emicizumabe
aprovadas pela Anvisa estdo sendo consideradas
no ambito dos processos de aquisicdo da
tecnologia, com vistas a um eventual fornecimento
em futuras contratacfes. A atualizacdo do
protocolo poderd ser realizada oportunamente,
conforme a disponibilidade dessas apresentacfes




Contribuicéo

Resposta

Caixa com 1 frasco-ampola de dose tnica de 12 mg
(0,4 mL). Registro Anvisa n° 1.0100.0667.005-1.,
? Emicizumabe. Solugdo injetavel de 150 mg/mL.
Caixa com 1 frasco-ampola de dose Unica de 300
mg (2 mL). Registro Anvisa n®1.0100.0667.006-1.,
Desta forma, a Roche sempre prezando pela
transparéncia e comunicacdo junto ao Ministério
da Salde, gostaria de dar Vvisibilidade as
aprovacdes em andamento das  novas
apresentacdes e, sugere que, em momento cabivel,
este  protocolo de uso seja atualizado
considerando-as, devido aos pontos supracitados.

no SUS e a necessidade de adequacdo dos
documentos normativos vigentes.

“A liberagdo de doses domiciliares mais
espacadas, como moramos no interior fica
complicado ir todo més pegar a dose do remédio,
pq o Hemoce so libera a dose por més.”

Sugestdo acatada.

O protocolo prevé a possibilidade de dispensacdo
de medicamento suficiente para até dois meses de
tratamento, condicionada a disponibilidade de
estoque do centro coordenador. Dessa forma, a
proposta apresentada j& oi contemplada no
documento.

Logistica de Dispensacéo e Equidade: No ambito
do SUS, as disparidades regionais e barreiras
geogréficas configuram obstaculos criticos ao
acesso. A escassez de centros especializados em
areas remotas sobrecarrega as familias e
compromete a continuidade terapéutica. Diante
deste cenério, levando em consideragdo a facil
aplicacdo do medicamento via subcutanea e a
facilidade de armazenamento na residencia dos
pacientes, sugerimos que a dispensacdo do
medicamento ocorra de forma bimestral,
mitigando o impacto dos deslocamentos,
otimizando a jornada dos pacientes e familiares e
assegurando a adesdo ao tratamento.

Sugestdo acatada.

O protocolo prevé a possibilidade de dispensacéo
de medicamento suficiente para até dois meses de
tratamento, condicionada a disponibilidade de
estoque do centro coordenador. Dessa forma, a
proposta apresentada j& oi contemplada no
documento.

Substituir  “fator VII  de  coagulagdo
recombinante” por “fator VIII de coagulacdo” em
todo o documento, considerando a possivel
necessidade de uso de produto derivado de plasma
em caso de reacdo alérgica ao fator VIII de
coagulacdo recombinante., , * No item 7.9 (p. 15),
corrigir as apresentacbes do emicizumabe
conforme as formulac@es e volumes adequados.[...

]

Sugestdo acatada.

A experiéncia com a profilaxia precoce com
emicizumabe é limitada, conforme relatado em
ensaios clinicos e dados do mundo real. No
entanto, a bula do medicamento traz uma
precaugdo importante para o uso do medicamento
na populacdo pediatrica, especialmente criangas
menores de 1 ano de idade, qual seja:

"N&o ha dados em criangcas <1 ano de idade. O
desenvolvimento do sistema hemostatico em
neonatos e lactentes é dindmico e evolutivo, e as
concentracdes relativas de proteinas pré e
anticoagulantes nesses pacientes devem ser
levadas em consideracgdo ao se fazer uma avaliagao
risco-beneficio, incluindo risco potencial de
trombose (por exemplo, trombose relacionada a
cateter venoso central)."”

Dessa forma, sugere-se mencionar tal adverténcia
ou texto similar no protocolo proposto, visando

Sugestdo ndo acatada.

Conforme dados de estudos publicados, o uso do
emicizumabe é seguro em criangas menores de 1
ano. PIPE, Steven W. et al. Emicizumab
prophylaxis in infants with hemophilia A
(HAVEN 7): primary analysis of a phase 3b open-
label trial. Blood, v. 143, n. 14, p. 1355-1364,
2024.

BOLOU, Konstantina et al. Outcomes of
Emicizumab Treatment for Haemophilia A
Paediatric Patients: A Systematic Review With
Meta-Analysis. Haemophilia, v. 32, n. 2, p. 371-
380, 2026.

BARG, Assaf A. et al. Emicizumab treatment and
monitoring in a paediatric cohort: real-world data.
British journal of haematology, v. 191, n. 2, p. 282-
290, 2020.
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garantir a segurancga terapéutica desse grupo de
pacientes

item 7.6 da proposta assume:, “Nos CTH em que
ndo ha farmacéutico, o medicamento podera ser
dispensado por profissional de enfermagem, desde
que adequadamente treinado por farmacéutico do
Centro Coordenador, que devera se responsabilizar
pelos treinamento e monitoramento da
dispensagdo.”(grifo nosso), Na forma em que se
apresenta, 0 texto assume que o profissional da
enfermagem podera desempenhar atividade que é
privativa do farmacéutico, sem amparo legal, e
para a qual ndo estd habilitado. Ndo obstante,
considera que o farmacéutico poderia delegar ato
privativo de sua profissio ao profissional de
enfermagem. Portanto, além de desconsiderar o
que estabelece o Decreto Federal 85.878/1981, o
documento propde ao farmacéutico uma atividade
que implicaria infragdo ao Art. 17, inciso VIII, do
Codigo de Etica Farmacéutica (Resolugdo CFF n°
724/2022), 0 qual estabelece
(https://www.in.gov.br/web/dou/-/resolucao-n-
724-de-29-de-abril-de-2022-402116878): , “Art.
17 - E proibido ao farmacéutico:, [...], VIII -
delegar ou permitir que outros profissionais
pratiquem atos ou atribui¢des privativas da
profissdo farmacéutica, ”, E importante destacar
ainda que o emicizumabe é um medicamento
biolégico, de alto custo e que oferece risco
consideravel de danos ao usuar+M73ado, para
estabelecer que a dispensacdo do emicizumabe,
assim como a de qualquer outro medicamento,
deve ser feita exclusivamente por farmacéutico,
profissional legalmente habilitado e responsavel
pelas atividades de assisténcia farmacéutica,
adequando-se a legislacdo brasileira e as normas
sanitarias vigentes. Isso permite assegurar a
adequada estruturacdo dos servigos responsaveis
pela dispensacdo de medicamentos no &mbito do
Sistema Unico de Salde., Caso ndo haja
farmacéutico no CTH para executar a dispensagdo
do medicamento, 0 paciente ou seu representante
devera se dirigir a outra farmacia que disponha
desse profissional. , "'

Sugestdo acatada.

O protocolo preconiza que a dispensacdo do
medicamento seja realizada preferencialmente por
farmacéutico.

Critérios de interrupcédo do tratamento

PAG 16 - ITEM 7.11: CRITERIOS DE
INTERRUPCAO DO TRATAMENTO
SUGESTAO DE INCLUSAO:

1.Deteccdo de ADA:

*Realizar ensaio validado em pacientes com perda
de eficacia ou reaces

adversas inesperadas.

*Correlacionar resultados com sinais clinicos de
sangramento e resposta

terapéutica antes de decidir a interrupcdo do
tratamento.

2.0corréncia de trombose:

*Encaminhar o paciente a equipe especializada em
trombose/hemostasia.

Sugestdo néo acatada.

Os critérios para interrupcdo da profilaxia com
emicizumabe ja estdo descritos no protocolo e séo
considerados suficientes para orientar a condugéo
clinica. A investigacdo de eventos adversos, perda
de eficacia, ocorréncia de trombose e demais
situacdes clinicas deve ser realizada pela equipe
assistencial responsavel, conforme avaliacdo
individualizada de cada caso e de acordo com as
boas préaticas assistenciais vigentes.
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Investigar causas do evento, considerando fatores
de risco individuais e uso concomitante de
medicamentos.

*Decisdo sobre continuidade do emicizumabe deve
ser baseada em avaliacdo individual de risco-
beneficio, seguindo protocolos clinicos de manejo
de trombose.

JUSTIFICATIVA: A incluséo dessas
especificacfes garante seguranca, padronizacao do
manejo e respaldo técnico para decisdes de
interrupgdo do tratamento.

TEXTO PROPOSTO: “Em caso de abandono ao
tratamento por parte do paciente, o CTH deve
enviar a CGSH do Ministério da Salde um
relatério contendo uma justificativa detalhada dos
motivos do abandono, assim como a ciéncia do
paciente ou responsavel em relacdo as implicacdes
da mesma para seu tratamento.”

SOLICITAGAO DE INCLUSAO: informar se, no
caso de abandono de tratamento, o paciente
poderd, em outro momento retornar ao
Emicizumabe.

JUSTIFICATIVA: A redacdo atual ndo esclarece
se 0 paciente poderd retomar o uso do
emicizumabe posteriormente. E fundamental
incluir essa possibilidade, uma vez que o abandono
nem sempre reflete decisdo definitiva do paciente,
podendo estar relacionado a fatores externos, como
dificuldades logisticas ou conduta do cuidador.
Em situacBes futuras, quando essas condicdes
mudarem, o0 retorno ao tratamento deve ser viavel,
garantindo gue o paciente ndo seja penalizado por
fatores que podem ser superados e preservando o
acesso continuo a terapia necessaria. A causa do
abandono pode ndo estar relacionada ao desejo do
paciente, mas a conduta do cuidador e este pode,
eventualmente, mudar.

Sugestdo ndo acatada.

A possibilidade de retorno ao tratamento apos
interrupgdo ou abandono deverd ser avaliada
individualmente pelo centro de tratamento e pela
equipe  multiprofissional  responsivel  pelo
acompanhamento do paciente, considerando as
circunstancias que motivaram a interrupgdo e a
situacdo clinica apresentada no momento da
reavaliagéo.

Gostariamos de pontuar a necessidade de maior
objetividade  quanto  aos  critérios  de
descontinuidade do tratamento por questbes de
adesdo: O texto atual estabelece a interrup¢édo do
tratamento em casos de 'dificuldades de adesdo’,
mesmo apds medidas de educacgdo e para melhora
de adesdo, termo que carece de métricas objetivas.
Dado que o Emicizumabe permite esquemas
posoldgicos de intervalos estendidos (quinzenais
ou mensais), a auséncia de uma defini¢do clara
sobre o0 que constitui ‘falha sistemética de adesao'
pode gerar interpretacdes heterogéneas entre 0s
centros e inseguranca na conducdo clinica.
Sugerimos a inclusdo de pardmetros quantitativos
ou critérios especificos que caracterizem a perda
do beneficio terapéutico por ma adesdo,
assegurando que a decisdo de descontinuidade seja
pautada em evidéncias de risco clinico e ndo em
critérios subjetivos, protegendo tanto a autonomia
médica quanto o direito do paciente ao tratamento.

Sugestdo ndo acatada.

A possibilidade de retorno ao tratamento apos
interrupgdo ou abandono devera ser avaliada
individualmente pelo centro de tratamento e pela
equipe  multiprofissional  responsavel pelo
acompanhamento do paciente, considerando as
circunstancias que motivaram a interrupcao e a
situacdo clinica apresentada no momento da
reavaliacéo.
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RECOMENDACAO SOBRE O PERIODO DE
WASHOUT (INTERVALO DE
INTERRUPCAO): conforme a bula aprovada no
Brasil, ndo ha necessidade clinica para a realizagao
de washout de FVI1I para emicizumabe, sendo que,
se necessario, a profilaxia com o FVIII pode ser
continuada durante os primeiros sete dias de
tratamento com o emicizumabe.

Sugestdo ndo acatada.

O periodo de transigdo previsto no protocolo tem
como objetivo possibilitar a adequada adaptacdo
do paciente e de seus responsaveis ao novo
esquema terapéutico, bem como promover a
educacdo em salde necessaria para 0 uso seguro do
emicizumabe. Dessa forma, mantém-se a
recomendacdo estabelecida no protocolo, cabendo
ao medico assistente avaliar individualmente a
necessidade de uso concomitante do fator VIII
durante esse periodo.

Acompanhamento

“[...] recomenda-se maior detalhamento sobre o
acompanhamento clinico continuo dos pacientes
em uso de emicizumabe, incluindo orientacdes
claras para manejo de eventos adversos e
padronizacdo do seguimento pelos Centros de
Tratamento de Hemofilia, , Também seria
relevante explicitar estratégias para capacitacéo de
familiares e cuidadores quanto a administragdo
domiciliar do medicamento, visando seguranca e
adesdo ao tratamento.”

Sugestdo nado acatada.

O acompanhamento clinico continuo dos pacientes
com Hemofilia A estd previsto no Manual de
Hemofilia e no protocolo de profilaxia primaria.
Compete ao centro de tratamento estabelecer a
modalidade de acompanhamento, bem como
promover a orientacédo e capacitacdo dos pacientes,
familiares e cuidadores, desde que observados 0s
requisitos definidos nas normativas vigentes.

Sugerimos que se estabeleca um controle da
eficacia do programa com monitoramento clinico
sistematico e padronizado ao longo do tempo.
Recomendamos o registro anual dos episodios
hemorrégicos (nimero e topografia), associado a
avaliacdo das condi¢Bes musculo-esqueléticas no
inicio do tratamento e durante o seguimento. Para
tal, sugerimos a adocdo do Health Joint
Hemophilia Score (HJHS), conforme preconizado
pela Federacdo Mundial de Hemofilia, a fim de
permitir a mensuragdo objetiva da evolugao clinica
e dos resultados terapéuticos no contexto do
protocolo.

Sugestdo ndo acatada.

Compete ao centro de tratamento assistente
realizar o registro dos episddios hemorragicos no
sistema e a avaliagdo musculoesquelética dos
pacientes, conforme as recomendagdes e
protocolos vigentes. Dessa forma, a conducéo do
acompanhamento clinico é de responsabilidade da
equipe assistencial.

A Taxa Anual de Sangramento e avaliagdo anual
de salde articular devem ser obrigatérias no
segmento do paciente.

Sugestdo acatada.

TEXTO PROPOSTO: “Se houver certeza de que
se trata de um sangramento, devem-se iniciar
medidas locais como gelo e compressdo. Caso
essas medidas ndo resolvam o sangramento, deve-
se utilizar o FVIII”

SOLICITAGAO DE INCLUSAO: Descrever uma
estimativa de tempo que o paciente deve esperar
para considerar que as medidas locais ndo
funcionaram. (1 hora; 24horas; 48horas.)

Sugestdo ndo acatada.

N4o é possivel estabelecer um intervalo de tempo
padronizado para todas as situagdes de
sangramento. A necessidade de utilizagéo do fator
VIl deve ser avaliada de forma individualizada,
considerando a localizacdo, a gravidade, a
evolucado do quadro clinico e a resposta as medidas
locais adotadas.

Monitoramento  Laboratorial e Viabilidade
Logistica: Embora o protocolo identifique
corretamente a interferéncia do Emicizumabe nos
testes de coagulacdo convencionais e a
necessidade de ensaios cromogeénicos especificos
(com reagentes de origem bovina) para a dosagem
de inibidores, além da eventual chance de
formacdo de anticorpos contra a medicacao,
manifestamos preocupacdo quanto a equidade no
acesso. Sugerimos que o texto contemple diretrizes

Sugestdo parcialmente acatada.

Encontra-se em implantacdo o programa de
diagndstico e acompanhamento laboratorial em
hemostasia destinado a todos os centros de
tratamento que ainda ndo dispGem de acesso aos
métodos  laboratoriais necessarios para 0
acompanhamento dos pacientes em uso de
emicizumabe.
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sobre a descentralizacdo desses testes ou 0 suporte
técnico aos Hemocentros da rede publica que ainda
ndo possuem infraestrutura para tais metodologias,
garantindo que a barreira logistica néo
comprometa 0 monitoramento de pacientes em
diferentes regiGes do pais., , Padronizacdo e
Indicacdo de Exames: Recomendamos a inclusdo
de uma secdo que define de maneira mais
detalhada a indicacdo e eventual periodicidade
minima obrigatoria para a reavaliacdo laboratorial
e clinica de rotina (sugerindo, por exemplo, um
intervalo semestral). A definicdo de um
cronograma claro de acompanhamento no sistema
HWC é fundamental para a padronizagdo da
assisténcia, a qualidade dos dados epidemiolégicos
coletados e a seguranga do paciente a longo prazo.

<

Quanto a definicdo de periodicidade minima
obrigatéria para reavaliacao clinica e laboratorial,
0 acompanhamento dos pacientes ja esta previsto
nos protocolos e manuais vigentes. O registro das
informacBes no HemoVida Web Coagulopatias
depende da alimentacdo regular dos dados pelos
centros de tratamento responsaveis pela assisténcia
ao paciente, ndo sendo necessaria a inclusdo de
cronograma adicional no presente protocolo.

Embora o protocolo de uso proposto discorra sobre
0 monitoramento laboratorial e as interferéncias do
emicizumabe nos testes, recomenda-se que este
topico tenha maior destaque e clareza visual. E
fundamental que o médico compreenda a extensdo
dessas  interferéncias e as  alternativas
metodoldgicas disponiveis para evitar
interpretacBes equivocadas que possam gerar
riscos de sangramento aos pacientes. Para uma
apresentagdo mais didatica, sugere-se utilizar
como referéncia a bula do medicamento e o 'Guia
para profissionais da salde' elaborado pelo
fabricante [...].

Sugestdo ndo acatada.

A descricdo detalhada das interferéncias
laboratoriais do emicizumabe nos testes de
coagulacéo néo constitui objeto deste Protocolo. O
tema sera abordado no Manual de Exames
Laboratoriais de Hemostasia, atualmente em
processo de atualizag&o.

Item 8.1. Monitoramento laboratorial (pagina 18):
detalhar a frequéncia de quantificacdo de inibidor
contra o FVIII e como proceder no caso de
indisponibilidade de teste cromogénico. Da mesma
maneira, detalhar como proceder para confirmacdo
laboratorial do diagnéstico de ADA, uma vez que
o0s reagentes ainda ndo estdo disponiveis no Brasil.

Sugestdo parcialmente acatada.

Encontra-se em implantacdo o programa de
diagndstico e acompanhamento laboratorial em
hemostasia destinado a todos os centros de
tratamento que ainda ndo dispem de acesso aos
métodos laboratoriais necessarios para 0
acompanhamento dos pacientes em uso de
emicizumabe. Casos de suspeita de ADA estdo
contemplados no Protocolo.

QOutras consideracdes

Regulacdo/controle/avaliagdo pelo gestor

Texto original no 3° paragrafo:

O emicizumabe deverd ser dispensado por
farmacéutico, no &mbito do CTH, ou enfermeiro
quando o CTH nao tem farmacéutico disponivel.
Peco andlise e alteracdo deste paragrafo para: O
emicizumabe devera ser dispensado apds analise
farmacéutica da prescricdo realizada pelo
profissional farmacéutico, no &mbito do CTH.

Sugestdo acatada. O protocolo estabelece que a
dispensacdo do medicamento seja realizada
preferencialmente por farmacéutico.

Na pagina 20 no item 9.
Regulacdo/controle/avaliacdo pelo gestor, no
segundo paragrafo, sugerimos maior detalhamento
sobre como realizar a avaliagdo periodica do
tratamento em relagdo a  eficdcia e
desenvolvimento de toxicidade aguda ou crénica.
Como sugestdes, poderiamos fazer esse controle
com registro de sangramentos e gravidade e/ou
escore de saude musculo esquelética (HJHS) e/ou
avaliacdo de inibidor do emicizumabe e/ou
questionario de qualidade de vida.

Sugestdo néo acatada.

A avaliacdo da eficacia e da seguranga do
tratamento deve ser realizada de forma
individualizada pelo centro de tratamento
responsavel pelo acompanhamento do paciente,
observando os protocolos e normativas vigentes. A
definicdo dos instrumentos e pardmetros utilizados
para esse acompanhamento, incluindo registro de
episédios hemorragicos, avaliacdo
musculoesquelética, qualidade de vida e exames
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laboratoriais, compete a equipe assistencial, ndo
sendo necessaria a padronizacdo de métodos
especificos no presente protocolo.

Apéndice A: sugerimos revisdo de todo o texto
considerando que quem vai assinar sera o
responsavel pelo paciente (excluir a opcao
“paciente” e fazer as devidas adaptagdes, tais
como: “fui informado sobre a indicagdo de utilizar
0 medicamento emicizumabe porque tenho
hemofilia A...” - substituir por “fui informado
sobre a indicacdo de meu filho utilizar o
medicamento emicizumabe porque ele tem
hemofilia A... ), Pagina 24 — item “Como o
emicizumabe deve ser utilizado?” — sugerimos
inserir exatamente 0 mesmo texto que consta no
protocolo -> substituir “para pegar novas doses do
medicamento, isto €, no maximo a cada 3 meses”
por “ a cada 2 meses nos primeiros seis meses do
uso do emicizumabe, a cada 3 meses, entre 6
meses a 12 meses de uso. Apos 0s 12 meses, as
consultas medicas devem ocorrer conforme
preconizado pelo Manual de Hemofilia”. , Pagina
24 — item “Quais sdo as desvantagens e efeitos
colaterais do uso do emicizumabe?” — sugerimos
ou excluir o primeiro parégrafo (uma vez que este
protocolo se refere aos pacientes SEM inibidor e
essa informacéao ndo se aplica a esta populacéo) ou
ACRESCENTAR que 0 CCPA NAO é utilizado
no tratamento do paciente (“no caso de seu filho™),
Apéndice C (pagina 28)- item “Observacdes
importantes”: sugerimos excluir o primeiro item
(“O concentrado de complexo protrombinico
parcialmente ativado (CPPa) ndo deve ser usado
enquanto estiver em uso de emicizumabe...” pois
ndo se aplica a populacdo do protocolo — pacientes
sem inibidor).

Sugestdo acatada.

Foram realizados o0s ajustes propostos nos
Apéndices, incluindo a adequacéo da linguagem ao
responsavel legal da crianca, o alinhamento das
orientacdes sobre periodicidade de consultas e
dispensacdo com o texto do protocolo, bem como
a exclusdo ou adequacdo das referéncias ao
complexo protrombinico parcialmente ativado
(CPPa), de forma a refletir adequadamente a
populacdo contemplada por este protocolo.

No Apéndice A, revisar o texto para que o
responsavel legal seja o declarante, com as devidas
adaptacBes de linguagem. Ajustar também:,
Posologia/seguimento  conforme descrito no
protocolo., — Item sobre efeitos adversos: excluir
ou adaptar a mencdo ao CCPA, pois ndo se aplica
a populacdo do protocolo (pacientes sem
inibidor)., , * No Apéndice C (p. 28), excluir a
orientacdo sobre ndo uso de CPPa, por ndo ser
aplicavel a populacéo sem inibidor.

Sugestdo acatada.

Foram realizados o0s ajustes propostos nos
Apéndices, incluindo a adequacéo da linguagem ao
responsavel legal da crianga, o alinhamento das
orientacdes sobre periodicidade de consultas e
dispensacdo com o texto do protocolo, bem como
a exclusdo ou adequacdo das referéncias ao
complexo protrombinico parcialmente ativado
(CPPa), de forma a refletir adequadamente a
populacdo contemplada por este protocolo.

"Prezados senhores,, Inicialmente, parabenizamos
a equipe técnica da CONITEC por mais este
relevante produto disponibilizado & sociedade
brasileira e pela transparéncia adotada no processo
de consulta publica.[...].

Agradecemos o elogio. Sem respostas adicionais.

Trata-se de um protocolo assistencial bem
elaborado, com informacdes claras e organizadas,
que contribuird para orientar o manejo dos
pacientes com hemofilia A nos diferentes centros
de tratamento do pais e que representa um avango
no tratamento deste grupo de pacientes.

Agradecemos o0 elogio. Sem respostas adicionais.
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Os membros do Comité de PCDT, presentes a 1522 Reunido da Conitec, realizada no dia 12 de
junho de 2026, deliberaram, por unanimidade, recomendar o Protocolo de Uso do emicizumabe para
tratamento de criancgas de 0 a 6 anos com hemofilia A sem inibidores do fator V111 da coagulacéo sanguinea.
Foi assinado o Registro de Deliberacdo n°® 1.110/2026. O tema sera encaminhado para a decisdo da
Secretéria da SCTIE/MS nos termos do Decreto n® 7.646/2011.
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MINISTERIO DA SAUDE
SECRETARIA DE ATENCAO ESPECIALIZADA A SAUDE
SECRETARIA DE CIENCIA, TECNOLOGIA E INOVACAO EM SAUDE

PORTARIA CONJUNTA SAES/SCTIE N° 80, DE 15 DE SETEMBRO DE 2026

Aprova o Protocolo de Uso de Emicizumabe para o
tratamento de criangas de 0 a 6 anos com hemofilia A sem
inibidores do fator V11l da coagulacdo sanguinea.

O SECRETARIO DE ATENCAO ESPECIALIZADA A SAUDE E A SECRETARIA DE
CIENCIA, TECNOLOGIA E INOVAQAO EM SAUDE, no uso das atribuigbes que Ihes conferem o
Decreto n® 11.798, de 28 de novembro de 2023, resolvem:

Art. 1° Fica aprovado o Protocolo de Uso - de Emicizumabe para o tratamento de criangas de 0 a 6
anos com hemofilia A sem inibidores do fator V111 da coagulac¢éo sanguinea. Paragrafo Unico. O Protocolo
objeto deste artigo, que contém o conceito de uso de Emicizumabe para o tratamento de criangas de 0 a 6
anos com hemofilia A sem inibidores do fator VIII da coagulacdo sanguinea, critérios de diagndstico,
critérios de incluséo e de excluséo, tratamento e mecanismos de regulacéo, controle e avaliacéo, disponivel
no sitio https://www.gov.br/saude/pt-br/assuntos/protocolos-clinicos-e-diretrizes-terapeuticas-pcdt, € de
carater nacional e deve ser utilizado pelas Secretarias de Salde dos Estados, do Distrito Federal e dos
Municipios na regulacdo do acesso assistencial, autorizacdo, registro e ressarcimento dos procedimentos
correspondentes.

Art. 2° E obrigatdria a cientificacdo do paciente, ou de seu responsavel legal, dos potenciais riscos
e efeitos colaterais (efeitos ou eventos adversos) relacionados ao uso de Emicizumabe para o tratamento de
criangas de 0 a 6 anos com hemofilia A sem inibidores do fator V11l da coagulagdo sanguinea.

Art. 3° Os gestores estaduais, distrital e municipais do SUS, conforme suas competéncias e
pactuacdes, deverdo estruturar a rede assistencial, definir os servicos referenciais e estabelecer os fluxos
para o atendimento dos individuos com essa doenca em todas as etapas descritas no Anexo a esta Portaria,
disponivel no sitio citado no paragrafo Gnico do art. 1°.

Aurt. 4° Esta Portaria entra em vigor na data de sua publicacéo.

MOZART JULIO TABOSA SALES
Secretario de Atencédo Especializada a Saude

FERNANDA DE NEGRI
Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovacdo em Salde
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As hemofilias sdo doencas hemorragicas hereditérias, ligadas ao cromossomo X e transmitidas
quase que exclusivamente a individuos do sexo masculino por mées portadoras da mutacéo (cerca de 70%
dos casos). As hemofilias sdo classificadas em tipo A e B, conforme a deficiéncia do fator da coagulagéo,
VIII e IX, respectivamente. Do ponto de vista clinico, as hemofilias A e B sdo semelhantes, sendo a
hemofilia A, 5 vezes mais prevalente que a hemofilia B. A hemofilia é classificada, de acordo com o nivel
plasmatico de atividade coagulante do fator deficiente, em leve, moderada e grave. A hemofilia é leve
quando o nivel de fator é de 5% a 40% (ou maior que 0,05 a 0,40 Ul/mL), moderada de 1% a 5% (ou de
0,01a0,05 Ul/mL) e grave quando o nivel de fator é inferior a 1% (ou menor que 0,01 Ul/mL). O tratamento
das hemofilias consiste principalmente na reposicéo do fator deficiente, por meio dos concentrados de fator
de origem plasmatica ou recombinante’.

A prevencdo das hemartroses e de outros episodios hemorrégicos observados em individuos com
hemofilia é realizada por meio da profilaxia, que consiste na reposi¢do continua e regular do fator de
coagulacdo. Essa intervencdo deve ser iniciada na auséncia de doenca articular documentada, antes do
sangramento articular e antes dos 3 anos de idade.

A implementacdo da profilaxia na populacdo pediatrica representa um desafio relevante,
especialmente devido a dificuldade de acesso venoso, que constitui um importante obstaculo para o inicio
precoce do tratamento, além de impactar negativamente a adesdo. A baixa adesdo terapéutica pode resultar
em episodios hemorragicos graves, com repercussdes sobre o desenvolvimento neuropsicomotor da crianga
e prejuizo significativo a qualidade de vida do paciente e de sua familia.

A principal complicacdo do tratamento da hemofilia A é o desenvolvimento de inibidores, que s&o
aloanticorpos direcionados contra o fator VIII infundido durante o tratamento de reposi¢do. A incidéncia
cumulativa de inibidor é de 20% a 35%, sendo mais incidente em pacientes com a forma grave da doenca.
Uma vez presentes, 0s inibidores interferem na resposta aos sangramentos, levando a ineficiéncia dos
concentrados de fator V111 3,

Em vérios paises, 0 uso do medicamento emicizumabe é aprovado para profilaxia de hemorragias
em pacientes com hemofilia A congénita com e sem inibidor**®. No Brasil, o medicamento é aprovado pela
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria para profilaxia em adultos e criangas com hemofilia A com ou
sem inibidores do fator de coagulacéo VIII. A profilaxia com emicizumabe possibilita o inicio precoce do
cuidado profilatico, com melhor adesdo ao tratamento, favorecendo o crescimento e desenvolvimento
adequados, além de proporcionar melhora da qualidade de vida das criangas com hemofilia.

Este Protocolo visa a estabelecer os critérios e procedimentos de uso do emicizumabe para o
tratamento profilético de criangcas com hemofilia A grave ou com nivel de atividade de fator VIl inferior a
2%, sem inibidores do fator de coagulagdo VIII e até 6 anos de idade no inicio do tratamento. O publico-
alvo deste Protocolo séo profissionais da saide envolvidos no cuidado integral desses individuos, no @mbito
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da atencdo primaria e da atencao especializada a satide, bem como, gestores da satde, com vistas a subsidiar
as decisdes clinicas e otimizar a qualidade do cuidado ofertado a esses pacientes.

A elaboracéo deste Protocolo foi realizada a partir de consenso de especialistas, que apesar de ndo
seguir um processo de revisdo formal das evidéncias disponiveis, se baseia no conhecimento coletivo de
profissionais com ampla experiéncia clinica e cientifica. Além disso, todas as discussdes e recomendagdes
realizadas foram embasadas por evidéncias cientificas.

Para tal, a Coordenacdo Geral de Sangue e Hemoderivados (CGSH) do Departamento de Atengéo
Especializada e Tematica (DAET) da Secretaria de Atencdo Especializada a Saude (SAES) do Ministério
da Saude solicitou a participacdo de profissionais hematologistas e hematopediatras com experiéncia no
tratamento da Hemofilia A, incluindo representantes do Ministério da Salde e de hemocentros no Brasil e
considerou o Relatorio de Recomendagdo n° 1062/2025, referente & incorporagdo do emicizumabe para o
tratamento profilatico de pacientes com hemofilia A grave ou com nivel de atividade de fator VIII inferior
a 2%, sem inibidores do fator VIII, com até 6 anos de idade no inicio do tratamento no Sistema Unico de
Saude (SUS). Entre os meses de fevereiro e setembro de 2025, a CGSH/DAET organizou encontros virtuais
por videoconferéncia com especialistas para revisdo do protocolo. Os especialistas discutiram as
orientagdes, até a obtencdo de um consenso. Detalhes adicionais sdo apresentados no Apéndice 1. O
historico de alteracfes encontra-se descrito no Apéndice 2.

— D66 Deficiéncia hereditaria do fator V111

O diagnéstico da hemofilia A sem inibidor é feito pela combinacéo de histéria clinica de
sangramentos pessoal ou familiar, exames laboratoriais de coagulacdo (tempo de tromboplastina parcial
ativada — TTPa) e pela dosagem do fator V1I1, confirmando niveis reduzidos, grave e moderado com
fendtipo grave (até 2,0%) e sem evidéncia de anticorpos neutralizantes.

Historia clinica e familiar — O processo comeca pela investigacdo dos episodios hemorrégicos,
como sangramentos espontaneos ou ap6s traumas minimos, além da anélise de antecedentes familiares de
hemofilia ou de sangramentos recorrentes.
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Exames iniciais de coagulacdo incluem o tempo de protrombina (TP) que costuma estar normal,
enguanto o tempo de tromboplastina parcial ativada (TTPa) aparece prolongado, sugerindo altera¢do na via
intrinseca da coagulacao.

A dosagem especifica do fator V111 deve ser realizada. Valores reduzidos confirmam o diagndstico
de hemofilia A e permitem classificar a gravidade da doencga, conforme o percentual de atividade
encontrada. A hemofilia é leve quando o nivel de fator € de 5% a 40% (ou maior que 0,05 a 0,40 Ul/mL),
moderada de 1% a 5% (ou de 0,01 a 0,05 Ul/mL) e grave quando o nivel de fator é inferior a 1% (ou menor
que 0,01 Ul/mL).

O teste laboratorial capaz de identificar a presen¢a de inibidores é conhecido como “Teste de
Bethesda modificado” ou “quantificacdo de inibidores”, que determina os titulos de anticorpos inibitorios
no plasma do paciente. O resultado ¢ liberado em Unidades Bethesda (UB/mL). Valores até 0,6 UB/mL
sdo considerados negativos e exclui a presenga de inibidor. Detalhes adicionais sobre a realizacdo e
interpretacdo deste ensaio podem ser encontrados no Manual de Diagnéstico Laboratorial das
Coagulopatias Hereditarias e Plaquetopatias.

Em alguns casos, pode-se recorrer a andlise genética para identificar mutacbes no gene F8,
especialmente em familias com histérico da doenca ou para aconselhamento genético. Exames de imagem
também podem ser solicitados para avaliar complica¢fes hemorragicas, como hemartroses ou hematomas
profundos.

Devem ser incluidos nesse Protocolo todos os pacientes de 0 a 6 anos completos (6 anos, 11 meses
e 29 dias) ao inicio do tratamento, com diagnéstico confirmado de hemofilia A congénita, sem anticorpos
inibidores do fator VIl e com nivel de atividade de fator VIII inferior a 2%.

Devem ser observados 0s seguintes critérios adicionais para todos os pacientes:

— O paciente deve ser cadastrado no Sistema Hemovida Web Coagulopatias (HWC)
de registro de pacientes com doencas hemorrégicas hereditarias do Ministério da
Saude;

— Assinatura de termo de esclarecimento e responsabilidade pelo responsavel legal
do paciente (Apéndice A).

— Compromisso do paciente, pais ou responsaveis legais a registrar todas as infusoes
em planilha especifica ou similar/diario de infusdo (Apéndice B) e as
intercorréncias hemorrégicas apresenta-la ao Centro de Tratamento de Hemofilia
(CTH), assim como a devolugéo dos frascos do medicamento para garantia do
descarte adequado.

Nota: A Nota Técnica n° 94/2025-CGSH/DAET/SAES/MS traz orientagdes adicionais acerca da
disponibilizacio do emicizumabe para essa populagéo.
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Pacientes que apresentem intolerancia, hipersensibilidade ou contraindicacdo ao emicizumabe
deverao ser excluidos ao uso do medicamento.

O emicizumabe é um anticorpo tipo imunoglobulina (Ig) G4 monoclonal humanizado com estrutura
de dupla especificidade (anticorpo biespecifico). E produzido por tecnologia de &cido nucleico
recombinante, em células de ovario de hamster chinés (do inglés, chinese hamster ovary cells, células
CHO). O medicamento tem a capacidade de ligar o fator 1X ativado (1Xa) ao fator X, restaurando a fungéo
deficiente do fator V111 ativado, necessaria para a hemostasia®. O modo de acéo e regulacéo do emicizumabe
é muito diferente do fator de coagulacdo VIII. Além de ser capaz de se ligar aos fatores de coagulagéo 1Xa
e X, 0 emicizumabe é capaz de se ligar ao zimogénio do fator 1X e ao fator X ativado. Além disso, como
anticorpo biespecifico, o emicizumabe nédo é regulado pelos mecanismos de ativacdo e inativacdo que
regulam a atividade do fator de coagulacéo V111578,

A eficécia do emicizumabe para profilaxia de rotina em pacientes com hemofilia A, com ou sem
inibidores, foi avaliada em varios estudos clinicos (trés estudos que incluiram adultos e adolescentes -
HAVEN 1, HAVEN 3 e HAVEN 4 e dois estudos pediatricos - HAVEN 2 e 7)%101112_ Qs resultados desses
estudos indicaram que o uso do emicizumabe reduziu a quase zero 0s sangramentos nos participantes. Além
disso, a via de administracdo subcuténea a cada 1 semana, 2 semanas ou 4 semanas, facilita o uso domiciliar
do medicamento e elimina as potenciais complicacGes da administracdo por via intravenosa. Os esquemas
de tratamento recomendados resultam em niveis estaveis e prolongados do medicamento, com uma meia-
vida descrita de, aproximadamente, 30 dias. Assim, 0 emicizumabe persiste na circulagdo muitos meses
apos a ultima dose.

Apesar dos resultados revelados pelos estudos pivotais, hemorragias podem ocorrer durante o uso
profilatico do emicizumabe e em cirurgias de grande porte, requerendo o uso de tratamento hemostéatico
adicional com concentrado de fator V111 de coagulagéo ®%11:12,

A farmacovigilancia para se avaliar potenciais complicagdes do emicizumabe, incluindo a
ocorréncia de anticorpos antimedicamentos, em diferentes populacées e ao longo do tempo, é fundamental.

Devido as especificidades do uso de emicizumabe, a avalia¢éo clinica e laboratorial prévia a terapia
com este medicamento devera contemplar:

— Reviséo do histérico médico concernente a hemofilia e suas complicacdes;

— Revisdo de qualquer outro histérico médico — clinico e laboratorial — relevante;

— Revisdo de qualquer histérico pessoal ou familiar que sugira risco aumentado de
microangiopatia trombdtica ou outros eventos tromboembodlicos;

— Titulo do inibidor (teste de Bethesda modificado) — conforme Manual de
Hemofilia, Protocolo de Uso dos fatores de coagulacdo para a profilaxia primaria
em caso de hemofilia grave, vigentes.
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Os pacientes que estejam no programa de profilaxia ou sob demanda com fator V111 de coagulacéo
deverdo utilizar o medicamento dispensado e concluir o tratamento vigente. A profilaxia deve ser
interrompida, pelo menos, 24 horas antes de iniciar o tratamento com emicizumabe. O paciente pode
permanecer com quantitativo referente a 2 doses do fator VI1II de coagulacdo, em seu domicilio, para uso
emergencial, em casos de hemorragias.

Antes do inicio do tratamento com emicizumabe, cada paciente deve receber um plano de
tratamento individualizado para possiveis episddios hemorragicos (Apéndice C), incluindo os contatos do
CTH ou do servico de emergéncia para casos de urgéncia durante o uso do medicamento. O setor de
farmécia do CTH podera dispensar, juntamente com o emicizumabe, uma (1) a duas (2) doses de fator VIII
de coagulacdo (20 Ul/kg a 50 Ul/kg), que devera ser utilizado por infusdo intravenosa, caso o paciente
apresente hemorragia persistente.

A equipe do CTH deve avaliar se todas as orientacdes necessarias para o inicio do tratamento com
emicizumabe, foram fornecidas aos pacientes (Apéndice D).

O Sistema HWC foi parametrizado para organizar a inclusdo, exclusdo, acompanhamento dos
pacientes e a prescricdo do emicizumabe. O médico devera solicitar a inclusdo do paciente para uso do
emicizumabe, por meio do preenchimento do formulario especifico disponivel no Sistema. A solicitagcdo
deverd incluir o upload do laudo laboratorial, do nivel de atividade do fator VIII, da quantificacdo de
inibidor, conforme orienta 0 Manual de Hemofilia e Protocolo de Uso dos fatores de coagulacdo para a
profilaxia priméaria em caso de hemofilia grave, vigentes.

Em seguida, o CTH deveré incluir o termo de esclarecimento e responsabilidade quanto ao uso de
emicizumabe (Apéndice A) no sistema HWC. Este documento deverd ser completamente preenchido,
assinado e armazenado no CTH. Somente apds esse processo, 0 paciente estara apto a receber o
medicamento.

Salienta-se que o sistema HWC permitira a inclusdo de um Unico arquivo. Logo, o solicitante
devera reunir os documentos necessarios em um Gnico arquivo: termo de esclarecimento e responsabilidade
(Apéndice A), laudo do exame de dosagem de atividade do fator V111 e quantificagdo do inibidor, de acordo
com os parametros estabelecidos no sistema HWC.

Durante as primeiras quatro (4) semanas de tratamento com emicizumabe, recomenda-se vigilancia
quanto a ocorréncia de sangramentos, considerando que o inicio da acdo do medicamento leva alguns dias.
Caso ocorra episodio hemorragico nesse periodo ou durante o uso continuo do emicizumabe, deve-se iniciar
a conduta prevista para o tratamento de episodios hemorragicos durante o uso do emicizumabe (Apéndice
C).

O emicizumabe é administrado por via subcutdnea. Recomenda-se que sua aplicagdo ocorra nos
seguintes locais: parte inferior do abddémen, faces anteriores das coxas e parte posterior externa dos bracos.
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Deve- se alternar o local da aplicacéo para evitar ou reduzir as reagoes locais. A aplicagdo subcutanea ndo
deve ser realizada em areas nas quais a pele esteja eritematosa, com hematoma, sensivel ou endurecida, ou
em areas nas quais existam manchas ou cicatrizes. Durante o tratamento com emicizumabe, outros
medicamentos de administracdo subcutanea devem, preferivelmente, ser injetados em regifes anatdmicas
diferentes das utilizadas para a aplicacdo do emicizumabe.

O emicizumabe ¢ indicado somente para a profilaxia de sangramentos e ndo para tratamento das
hemorragias apos estas terem ocorrido.

Antes da primeira administracdo do emicizumabe, o médico e o profissional de enfermagem devem
confirmar com o paciente ou seu responsavel legal a data da dltima infuséo de fator V111 de coagulagéo, e
realizar o controle da do quantitativo de doses em seu domicilio. A devolucdo dos frascos em posse do
paciente deve ser registrada pela equipe multidisciplinar.

O emicizumabe devera ser administrado no CTH nas semanas 1 e 5 do inicio do tratamento. Nas
semanas 2 a 4 de tratamento, o emicizumabe podera ser administrado em alguma unidade de salde,
mediante acordo estabelecido com o CTH.

Ressalta-se gque, nas primeiras 4 semanas, 0 paciente deve utilizar a dose de ataque, que consiste
em 3 mg/kg a cada semana. Os pacientes serdo observados por pelo menos 30 minutos ap6s a primeira
infusdo.

Nas semanas 2, 3 e 4 de tratamento, 0s pacientes ou seus responsaveis deverdo aprender como
administrar o medicamento. Quando estas aplica¢fes ocorrerem em outra unidade de salde, cabe ao CTH
garantir que o medicamento e o treinamento sejam feitos em conformidade com os padrdes do CTH.

Na semana 5, o paciente ou seu responsével legal devera realizar a aplicacdo sob a superviséo de
um profissional de enfermagem, no CTH. Nessa ocasido, deverdo receber orientacdes quanto ao volume da
dose de manutencéo e a periodicidade das aplicagfes. Caso a equipe multidisciplinar considere necessario,
poderdo ser programadas novas aplicagdes no CTH antes da liberacéo para o tratamento domiciliar.

O emicizumabe deverd ser dispensado preferencialmente por farmacéutico na farmécia no CTH.
Esta medida visa a garantir a seguranca e o uso racional do medicamento, além de possibilitar as orientacdes
de uso ao paciente.

A ocorréncia de episddios hemorragicos durante a profilaxia com emicizumabe pode ser decorrente
das seguintes situag@es: (i) uso inadequado do medicamento, por dose incorreta ou falha de administracéo
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(falta de ades&o ao tratamento); (ii) grande necessidade de hemostasia, como na ocorréncia de trauma ou
atividade que necessite de niveis hemostaticos maiores; ou (iii) desenvolvimento de anticorpo
antimedicamento (ADA), ou seja, aparecimento de um anticorpo capaz de inibir a fungdo do emicizumabe,
complicacdo aparentemente rara. Nesta Gltima situacdo, € recomendavel o monitoramento da acéo

hemostatica do emicizumabe ou a dosagem do medicamento (vide topico de critérios de interrupgéo) 516,

Embora os episodios hemorragicos sejam drasticamente reduzidos nos pacientes em uso do
emicizumabe, estes ainda podem ocorrer. Por isso, em pacientes em uso de emicizumabe, recomenda-se
ndo iniciar o tratamento da suposta hemorragia (em especial das hemartroses e hematomas musculares ndo
volumosos) imediatamente apds a suspeita de sangramento, mas tratd-las apenas se 0s sintomas
progredirem.

No caso de sangramentos leves (sangramento discreto de pele e mucosas, apos pequenos traumas
e cortes, ou sangramento dentario) e moderados (hematoma muscular ou hematrose), que progrediram ou
ndo com medidas locais, 0s responsaveis devem ser instruidos a administrar uma dose de 20 Ul/kg a 40
Ul/kg de fator VI1II de coagulacédo e contatar imediatamente o CTH. Esta mesma dose poderé ser repetida
dentro de 12 horas a 24 horas, se 0 sangramento nao tiver cessado. As infusdes e os detalhes do sangramento
deverdo ser registrados na planilha de administracdo dos medicamentos (Apéndice B ou planilha de registro
similar). Para sangramentos mucosos menos graves, apenas o acido tranexamico pode ser suficiente.

No caso de sangramentos graves (hemartrose volumosa, hematoma muscular em ilio-psoas ou com
risco de sindrome de compartimento, hemorragia intracraniana, hemorragia grave ap6s trauma, em pescogo
ou garganta, e hemorragia gastrointestinal), os responsaveis devem administrar uma dose de 40 Ul/kg a 50
Ul/kg de fator VIII de coagulacéo e entrar em contato imediato com o CTH ou o hospital de referéncia para
admissdo clinica imediata. No caso de sangramentos graves, é critico saber o titulo de inibidor do fator de
coagulacdo VIII, para a decisdo terapéutica hemostatica adjuvante, ou seja, se serd administrado
concentrado de fator V111 de coagulagdo ou agentes de bypassing (rFV1la)*'.

Recomenda-se que todas as decisdes de tratamento referentes ao sangramento em pacientes em uso
de emicizumabe sejam tomadas em conjunto com o médico do CTH responsavel e treinado para o
atendimento aos pacientes, e documentadas nas anotacdes médicas do paciente. Ressalta-se que 0s
pacientes em uso de emicizumabe deverdo receber um plano de tratamento individual com orientac&o sobre
como proceder na eventualidade de um sangramento agudo (Apéndice C). Além disso, como ja destacado,
0s pacientes poderdo ter disponiveis doses de fator VIII de coagulacdo para o tratamento emergencial de
sangramentos em seu domicilio, dependendo da avaliagdo do médico responsavel.

Nota 1: Os casos de suspeita de ADA serdo discutidos com a equipe da CGSH do Ministério da
Salde, tanto para diagnostico quanto para continuidade de tratamento.

Nota 2: SituagcOes excepcionais que possam exigir mudanca nas recomendacdes deste Protocolo
serdo discutidas pela equipe da CGSH do Ministério da Saude.

Todos os procedimentos cirdrgicos, por menores que sejam, devem ser discutidos previamente com
médicos experientes na prestacao de assisténcia a salde de pacientes com hemofilia, e devem ser realizados
em um hospital com suporte da equipe de especialistas do CTH. Os casos devem ser avaliados
individualmente quanto ao risco hemorrégico, porte da cirurgia e fatores locais e sistémicos associados,
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além da resposta aos tratamentos hemostaticos adjuvantes. Um plano de tratamento escrito e
individualizado deve ser discutido com o paciente e a familia, e disponibilizado a todos os médicos,
incluindo a equipe do laboratério e os demais envolvidos na cirurgia.

Em cirurgias de pequeno porte (incluindo retirada de cateter venoso central) e procedimentos
odontolégicos ndo complicados:

— O uso concomitante de antifibrinolitico (&4cido tranexamico) sistémico ou local
pode ser o suficiente. A dose do acido tranexamico devera ser de 10 mg/kg/dose,
por via oral a cada 8 horas. No caso de uso intravenoso do &cido tranexamico,
deve-se administrar 10 mg/kg/dose, 2 a 3 vezes ao dia. No entanto, para
procedimentos com maior risco hemorragico ou sangramento periprocedimento,
deve-se considerar o uso associado de fator VIII de coagulagdo, na dose de 20
Ul/kg a 40 Ul/kg, sendo que uma unica dose pode ser suficiente. Pacientes com
baixos titulos de inibidor podem utilizar fator VIII de coagulacdo. No entanto,
neste caso, recomenda-se 0 monitoramento laboratorial, conforme detalhado para
cirurgias de médio e grande porte.

Em cirurgias de médio e grande porte (incluindo grandes cirurgias ortopédicas), recomenda-se
18,19,20,21.

— Administrar o fator V111 de coagulagéo, na dose de 40Ul/kg a 50 Ul/kg na inducéo
anestésica, seguida de 40 Ul/kg a 50 Ul/kg 1x ao dia nos primeiros 3 dias e,
posteriormente, 20 Ul/kg/dia a 40 Ul/kg/dia até 14° dia. O tempo de reposicao deve
ser decidido com base na natureza do procedimento. Nesse caso, é imprescindivel
0 monitoramento do sangramento e de fenémenos tromboembdlicos, incluindo a
microangiopatia tromboética. Para isso, € fundamental que, o paciente seja
reavaliado periodicamente para o ajuste da dose.

No caso de cirurgias de médio e grande porte, é de fundamental importancia saber o titulo de
inibidor do fator V111 para a decisdo sobre a terapéutica hemostatica adjuvante mais adequada (concentrado
de fator VIII ou rFVI1la), conforme orienta 0 Manual de e Protocolo de Uso dos fatores de coagulagéo para
a profilaxia priméria em caso de hemofilia grave, vigentes.

— Emicizumabe: solugdo injetavel com 30 mg/mL (frasco-ampola de dose Unica de
30 mg em 1,0 mL) e 150 mg/mL (frasco-ampola de dose Unica de 60 mg em 0,4
mL; 105 mg em 0,7 mL ou 150 mg em 1,0 mL).
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A dose recomendada de emicizumabe é administrada como aplicagdo subcutanea de 3 mg/kg, uma
vez por semana, durante as primeiras 4 semanas (dose de ataque), seguido da dose de manutencdo que
podera ser distribuida como 1,5 mg/kg, uma vez por semana, 3,0 mg/kg a cada duas semanas, ou ainda 6
mg/kg a cada 4 semanas.

A escolha do esquema de doses deve considerar o peso do paciente e a economicidade de uso. Para
volumes subcutaneos maiores (acima de 2 mL), pode ser necessario dividir a dose do medicamento em duas
(2) injecOes subcutaneas.

O tratamento com emicizumabe devera ser interrompido nas seguintes situacdes:

— Quando a avaliagdo médica concluir que o risco tromboembolico do uso de
emicizumabe supera os beneficios. Esta avaliagdo deve ser considerada nos casos
em gque pacientes apresentarem eventos tromboembdlicos durante o uso de
emicizumabe, e considerar outros fatores de risco associados.

— Demonstracdo da ocorréncia de ADA associados a perda de eficacia do tratamento.

— Ocorréncia de outros eventos adversos graves que permitam a conclusdo que 0s
riscos superam os beneficios.

Em todos estes casos, é recomendada a interacdo com a equipe da CGSH do Ministério da Salde,
gue poderéa acionar o Comité Técnico de Assessoramento (CTA) para suporte a decisdo dos CTH.

Quando indicada, a interrupcdo do tratamento devera ser comunicada a CGSH do Ministério da
Saude para avaliagdo do caso e exclusdo no sistema HWC. Diante da interrupc¢do do tratamento, o paciente
deverd voltar a usar o fator V11 de coagulagao.

Em caso de abandono ao tratamento por parte do paciente, 0 CTH deve enviar a CGSH do
Ministério da Satde um relatério contendo uma justificativa detalhada dos motivos do abandono, assim
como a ciéncia do paciente ou responsavel legal em relagdo as implicacfes da mesma para seu tratamento.

O monitoramento da resposta ao emicizumabe € essencialmente clinico e, na maior parte dos casos,
ndo ha necessidade de acompanhamento laboratorial.

Recomenda-se que as consultas médicas ocorram a cada 2 meses nos primeiros seis meses do uso
do emicizumabe; a cada 3 meses, entre 6 meses a 12 meses de uso. Apds 0s 12 meses, as consultas médicas
devem ocorrer conforme preconizado pelo Manual de Hemofilia.

Cabe ainda ao CTH o monitoramento da adesdo ao tratamento, e a tomada de medidas com o
objetivo de garantir que o tratamento seja realizado em conformidade com este Protocolo de Uso. A
constatacdo sistematizada de dificuldades de adesdo por parte de pacientes deverd ser tratada
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individualmente pelas equipes multiprofissionais de cada CTH, as quais caberdo a implementagdo das
medidas que promovam o tratamento adequado, em conformidade com este protocolo.

O monitoramento é necessario nas seguintes situagdes clinicas?: (i) diante da ocorréncia de
episddios hemorrégicos recorrentes durante a profilaxia com emicizumabe, uma vez excluido o uso
inadequado do medicamento, ou seja, dose incorreta ou baixa adesdo ao tratamento; ou (ii) vigéncia de
grande desafio hemostético, ou seja, trauma, cirurgia de grande porte ou sangramentos graves, uma vez que
0s pacientes podem desenvolver inibidor em situacdes de uso do Fator V111, conforme recomenda o Manual
de Hemofilia e Protocolo de Uso dos fatores de coagulacdo para a profilaxia priméaria em caso de hemofilia
grave, vigentes.

Devem ser observadas as especificidades técnicas quanto aos procedimentos laboratoriais 2% 2% 24
2425 Essas avaliagGes devem seguir os principios gerais descritos a seguir.

A coleta, 0 processamento e 0 armazenamento das amostras de sangue de pacientes em terapia com
emicizumabe devem seguir 0s mesmos procedimentos aplicados as determinac@es de TTPa. Entretanto, o
emicizumabe interfere nos resultados do TTPa e do teste de fator VIII:C de um estagio (método
coagulométrico) e de demais testes baseados no TTPa. O emicizumabe encurta o TTPa e, por isso, 0
resultado pode ser normal ou abaixo do limite inferior do normal, mesmo ap6s uma unica dose. Isso ocorre
com todos 0s métodos usados para determinacao de TTPa até agora estudados, incluindo aqueles realizados
com diferentes ativadores e fosfolipidios. O emicizumabe ndo tem nenhum efeito clinicamente relevante
no TP ou nos testes de fator com base no TP, independentemente do método usado. Também néo afeta o
tempo de trombina nem as determinagdes de fibrinogénio.

A dosagem coagulométrica da atividade de fator V111 é feita por um método que se baseia no TTPa,
e que, portanto, ndo pode ser usada para medir o fator VIl em pacientes em uso de emicizumabe, mesmo
apo6s uma Unica dose. No entanto, o0 emicizumabe nado afeta a determinacdo de fator V11l se esta for feita
usando a metodologia cromogénica com reagente de origem bovina. E importante ressaltar que os testes
cromogénicos para determinacdo de fator VIII que usam reagentes de origem humana nao sdo especificos
para a avaliagdo da atividade do fator V111 se 0 emicizumabe estiver presente. Qualquer atividade detectada
em tais testes serd afetada pelo minimo de emicizumabe presente.

O método recomendado para a determinagdo de inibidor do fator VIII é o teste de Bethesda
Modificado, que se baseia em dosagens seriadas da atividade do fator VIII. Assim, este teste s6 pode ser
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usado em pacientes em uso de emicizumabe se for usada a metodologia cromogénico, com reagentes de
origem bovina na sua composi¢do?>2,

A concentracéo de emicizumabe no plasma pode ser determinada usando um teste coagulométrico
modificado para atividade de fator VIII, associados a calibradores especificos de emicizumabe, cujos
reagentes ainda ndo estdo disponiveis no Brasil. Caso seja necessaria a determinagdo da concentragao do
emicizumabe no plasma, o centro de tratamento devera enviar relatério a CGSH.

Os eventos adversos notificados com mais frequéncia e observados em mais de 10% dos pacientes
tratados com, pelo menos, uma dose de emicizumabe foram: reacdes no local de aplicagéo, cefaleia e
artralgia. Os sintomas comumente descritos no local de aplicacdo foram eritema, dor e prurido. No total,
quatro pacientes (1%) que participavam de estudos clinicos fase Il de profilaxia com emicizumabe foram
retirados do tratamento devido ao surgimento de eventos adversos, tais como microangiopatia trombética,
necrose cutanea e tromboflebite superficial, cefaleia e reacdo no local da aplicacdo. Um paciente foi retirado
do estudo depois de desenvolver ADA associado a perda de eficacia.

Os CTH deverdo ter fluxo implantado e definido sobre notificacdo de eventos adversos ao
emicizumabe para garantir a seguranga no uso do medicamento. Quaisquer eventos adversos relacionados
ao uso de emicizumabe deverdo ser notificados no sistema VigiMed e no sistema de informagéo vigente do
Programa do Ministério da Saude (no presente, HEMOVIDAWeb Coagulopatias) no campo proprio para
registro de reagdes a medicamentos (acesso via “dados complementares” no perfil de assisténcia 3, para
inclusdo das informacdes de reagdo a medicamentos pro-coagulantes). Uma copia da notificagdo devera ser
enviada a CGSH do Ministério da Saude (sangue@saude.gov.br). Concomitantemente, deve-se relatar
gualquer evento adverso a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa).

A prescricdo do emicizumabe devera ser feita e assinada pelo médico assistente. A dispensacéao
deve ocorrer na farmacia do CTH, ao paciente ou seu responsavel legal, em doses suficientes para uso por
1 més a 2 meses, no maximo, conforme a disponibilidade e seguindo o fluxo local. O médico se
responsabiliza pela prescri¢do a cada 1 més ou 2 meses, de acordo com as condigdes de cada paciente. Ao
receber 0 medicamento na farmacia do CTH, o responsével legal pelo paciente deverd assinar documento
que registre as quantidades dispensadas. Além disso, deve se responsabilizar pela guarda adequada e uso
racional do medicamento, tal como orientado pela equipe multiprofissional. Antes de cada dispensacéo do
emicizumabe, o peso do paciente deve ser conferido e anotado, e a dose recalculada, quando aplicavel.

Todas as doses de emicizumabe, assim como o uso de qualquer outro medicamento procoagulante,
devem ser cuidadosamente registradas durante o tratamento, tanto hospitalar quanto domiciliar. Os
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responsaveis legais pelo paciente deverdo registrar todas as infusdes de emicizumabe, bem como o uso de
quaisquer outros procoagulantes, utilizando o Apéndice B ou planilha similar, que deve retornar ao CTH
antes da proxima dispensa¢do do medicamento. As dispensa¢Bes do emicizumabe somente poderdo ser
feitas mediante a apresentacdo do Apéndice B ou planilha similar preenchida e conferida pelo CTH, assim
como a devolugdo dos materiais perfurocortantes e frascos de emicizumabe.

O emicizumabe deve ser armazenado sob refrigeracdo (temperatura entre 2°C a 8°C) e ndo pode
ser congelado, devendo ser mantido dentro do cartucho para protegé-lo da luz. Néo se deve agitar o frasco.
Apbs retirados da refrigeracdo, os frascos que ndo forem abertos podem ser mantidos em temperatura
ambiente (abaixo de 30°C) por até sete dias. Depois de armazenados em temperatura ambiente, os frascos
n&o abertos podem voltar a refrigeracdo. O tempo de armazenamento cumulativo em temperatura ambiente
ndo deve exceder sete dias.

Existem poucos estudos sobre interacdo medicamentosa com o0 emicizumabe. A experiéncia clinica
sugere a existéncia de interacdo medicamentosa entre emicizumabe e CCPa. Existe uma possibilidade de
hipercoagulabilidade com o uso concomitante de rFVIla ou fator VIII com o emicizumabe com base em
experimentos pré-clinicos, embora a relevancia clinica desses dados ndo seja conhecida.

Devem ser observados os critérios de inclusdo e exclusdo dos pacientes neste Protocolo, a duracéo
e a monitorizacdo do tratamento, bem como para a verificacdo periddica das doses de medicamento(s)
prescritas e dispensadas e da adequacdo de uso e do acompanhamento p6s tratamento. Pacientes com
hemofilia A devem ser atendidos em servicos especializados em hemofilia, os CTH, para seu adequado
diagndstico, inclusdo no protocolo de tratamento e acompanhamento.

Pacientes com hemofilia A devem ser avaliados periodicamente em relagdo a eficacia do tratamento
e desenvolvimento de toxicidade aguda ou cronica. A existéncia de centro de referéncia facilita o tratamento
em si, bem como o ajuste de doses conforme necesséario e o controle de eventos adversos. A verificagdo da
taxa anual de sangramento e avaliacdo anual de saude articular devem ser realizadas pelo CTH.

O emicizumabe deverd ser dispensado preferencialmente por farmacéutico, no ambito do CTH. A
fim de melhorar a rastreabilidade de medicamentos bioldgicos, a marca e o nimero do lote do produto
administrado devem ser registrados (ou declarados) em arquivo associado ao paciente.

Verificar na Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME) vigente em qual
componente da Assisténcia Farmacéutica se encontram os medicamentos preconizados neste Protocolo.
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Termo de Esclarecimento e Responsabilidade quanto ao Uso de Emicizumabe para o
tratamento de pacientes com Hemofilia A sem inibidor e com atividade de Fator VIII
inferior a 2%

Eu, responsavel legal pelo paciente,
fui informado sobre a indicacdo de utilizar o medicamento emicizumabe porgue o paciente tem hemofllla
A grave ou com atividade de Fator VIII inferior a 2%. Para comecar a receber o medicamento, preciso
ler, compreender e assinar este termo, estando ciente de que ndo se trata de um projeto de pesquisa.

IDENTIFICACAO

Centro de Hemofilia:
Nome completo do paciente:
Data de nascimento:
Numero do registro no Hemovidaweb Coagulopatias:

O que é o emicizumabe?

O emicizumabe é um medicamento que se liga ao fator IX e ao fator X da coagulagéao, exercendo
a mesma funcdo que o fator VIII, que nas pessoas com hemofilia é produzido em quantidades
insuficientes para a coagulagdo. Ele é produzido em laboratério, usando tecnologia genética, e ndo é
um fator da coagulacdo. E um produto para o tratamento da hemofilia com ou sem inibidores, que é
injetado sob a pele (por via subcutanea).

O emicizumabe age na prevencdo dos sangramentos e ndo é indicado para tratamento de

sangramento agudo.

O emicizumabe é comprado pelo Ministério da Saude e enviado aos centros de tratamento de
hemofilia, para o tratamento de pacientes com hemofilia A grave ou com atividade de Fator VIII
inferior a 2%.

Por que eu preciso usar o emicizumabe?

O emicizumabe esta sendo oferecido a vocé porque vocé tem hemofilia A com atividade de fator
VIl inferior a 2%. O uso regular de emicizumabe tem como objetivo prevenir sangramentos, ou seja,
atuar sob a forma de profilaxia.

Quando se usa 0 emicizumabe?

O emicizumabe é um medicamento que € utilizado para evitar o sangramento e ndo para tratar o
sangramento. E muito importante que vocé entenda isso! Assim, vocé devera receber o emicizumabe a
cada 1, 2 ou 4 semanas (de acordo com a avaliacdo do seu médico) para prevenir 0s sangramentos.
Caso vocé tenha um sangramento durante o uso do emicizumabe (o que é bastante incomum), vocé
nao podera usar 0 emicizumabe para tratar o sangramento, mas, sim, usar o concentrado de fator Vi1
ou o concentrado de fator VII ativado. Por isso, o paciente podera ter, a critério do seu médico, doses
do fator VIII em sua casa para uso no caso de um sangramento. O paciente ou seu responsavel legal
devera conferir constantemente a data de validade do fator VIII para evitar que o medicamento tenha
0 seu prazo vencido. Assim, trés meses antes do vencimento, o paciente deve retornar 0 medicamento
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ao Centro de tratamento de Hemofilia. O Fator V111 s deve ser usado em caso de um sangramento.

Como o emicizumabe deve ser utilizado?

O emicizumabe € utilizado por aplicacdo subcutanea, isto é, debaixo da pele. Assim, seu uso ndo
requer puncao da veia. Entretanto, o paciente (a partir dos sete anos) ou seu responsavel legal deverdo
aprender a técnica correta para a aplicagdo subcutanea do emicizumabe durante treinamento que sera
agendado para vocé no Centro de tratamento de Hemofilia.

A dose de emicizumabe é calculada com base em seu peso, de modo que vocé dever ser pesado
sempre que retornar ao centro para pegar novas doses do medicamento, isto €, no maximo a cada 3
meses. Para evitar desperdicios, a equipe do Centro de Tratamento de Hemofilia ira calcular a melhor
dose para vocé, e também o intervalo de dose que é mais econdmico, sem riscos para sua eficacia.

O paciente devera ser avaliado periodicamente pela equipe do centro para verificar se o
tratamento estd adequado. A cada visita médica, o paciente ou seu responsavel legal devera trazer a
ficha de uso do medicamento devidamente preenchida com todas as informagdes solicitadas, constando
data das aplicaces, ocorréncia e local do sangramento e tratamento realizado. Caso o tratamento seja
realizado na casa do paciente, ele devera retornar ao Centro os frascos vazios do medicamento usado,
assim como os equipo, agulhas e seringas usados, para descarte como lixo hospitalar.

Quiais sdo as vantagens do uso do emicizumabe?

O emicizumabe ¢ um medicamento eficaz em evitar 0s sangramentos nos pacientes com
hemofilia A. Assim, espera-se uma significativa reducdo do nimero de sangramentos, e uma melhora
na sua qualidade de vida, podendo exercer melhor as suas atividades diarias de trabalho e de estudo,
entre outras. Além disso, por sua meia-vida mais longa (isto é, a duragdo do medicamento no
organismo), a frequéncia de infuses é bem menor.

Quiais sdo as desvantagens e eventos adversos do uso do emicizumabe?

Alguns pacientes que usaram emicizumabe nos estudos clinicos realizados desenvolveram
trombose e microangiopatia trombética. Isso ocorreu quando 0s pacientes usaram o emicizumabe
juntamente com o concentrado de complexo protrombinico parcialmente ativado (CPPa). Por esse
motivo, 0 CPPa e 0 emicizumabe ndo devem ser usados conjuntamente. Também ja foi descrito a
ocorréncia de anticorpo anti-emicizumabe, que, apesar de raros, tornam o medicamento menos
eficiente. Nesse caso, 0s sangramentos podem reiniciar ou aumentar. O emicizumabe é um
medicamento novo e, como todo medicamento novo, vocé deve estar atento a qualquer sinal ou sintoma
gue ocorra durante o seu uso e informar ao seu médico do Centro de Tratamento de Hemofilia.

O que acontece se 0 paciente ou seu responsavel legal recusar o uso do emicizumabe?

O paciente continuara a ser atendido normalmente no Centro de tratamento de Hemofilia,
independentemente da concordéncia ou ndo de usar o emicizumabe. Entretanto, o paciente ou seu
responsavel legal devera estar ciente de que estd recusando um medicamento eficiente para o
tratamento da hemofilia A com ou sem inibidores do Fator VIII. Neste caso, os pacientes poderdo
realizar o tratamento profilatico com Fator VIII. O paciente ou seu responsavel legal devera assinar
que a ele foi dada a oportunidade de uso do emicizumabe, que foi por ele recusada, ndo cabendo ao
Ministério da Satide nem ao Centro de tratamento de Hemofilia serem responsabilizados por esta recusa
no futuro. A qualquer momento, caso o0 paciente ou seu responsavel legal mude de ideia, 0 uso de
emicizumabe pode ser solicitado.

O tratamento com emicizumabe ndo faz parte de um projeto de pesquisa.
Ao assinar este documento, o paciente ou seu responsavel legal declara que:
e Foi devidamente orientado e compreendeu o que é o emicizumabe e qual é a sua indicag&o;
e [Estd ciente dos beneficios, das potenciais complicacbes do tratamento e de suas
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responsabilidades quanto ao uso e retorno de informacgdes e, trés meses antes do vencimento, de

medicamentos ndo utilizados; e
Se compromete a cumprir todas as regras do tratamento, incluindo comparecer as consultas

agendadas, coletar sangue para exames, devolver ao centro todo material das infusdes
domiciliares (frascos, seringas e agulhas) e ndo suspender o tratamento sem recomendacédo

médica.

Declaro gque entendi as informagGes dadas e informo que:
() Sim, aceito o tratamento com 0 emicizumabe
() Nao, néo aceito o tratamento com o emicizumabe

() Sou o responsavel legal pelo paciente

Nome legivel:

Data: / /

Assinatura:
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CONTROLE DA APLICAGAO DOMICILIAR DO EMICIZUMABE E FVIII (se necessario)

Nome completo do paciente:

Centro de Tratamento:

Data nascimento:

Dados gerais

Emicizumabe

Hemorragia*

Assinatura

Data Hora | Peso

Dose em mg

Quantidade em
mL

Lote

Local #

Lado &

Produto utilizado
§

Dose °

*Hemorragia: art=articular; musc=muscular; out=outros.
# Local: articular: joelho=J; cotovelo=C; tornozelo=T; ombro=0; punho=P; quadril=Q; outros. Muscular: panturrilha=pant.; antebrago=anteb.; coxa;

perna;gliteo; mao; pé; outros. Outros: sistema nervoso central=SNC; cavidade oral=CQ; outros.

& Lado: direito=D; esquerdo=E; ndo sabe ou ndo se aplica=NA

8Se concentrado de fator VIII,
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Orientacdes para pacientes em uso de emicizumabe quanto ao tratamento de
sangramentos agudos

O que fazer se houver suspeita de sangramento durante o uso de emicizumabe?

1. Se ndo houver certeza de que se trata de um sangramento, vocé devera aguardar e observar
a evolucdo do quadro clinico nas proximas horas. Se for observada piora, deve-se iniciar o
tratamento com concentrado de fator V111, como descrito no item 2.

2. Se houver certeza de que se trata de um sangramento e este ndo parece ser grave, deve-se
iniciar o uso de medidas locais (compresséo, aplicacdo de gelo) para controle do sangramento.
Caso estas medidas ndo resolvam o sangramento, deve-se utilizar o Concentrado de Fator VIII
conforme a prescrigdo de seu médico.

3 Se vocé suspeitar de um sangramento grave, vocé deve infundir imediatamente uma dose
de Fator VIII 40 Ul/kg a 50 Ul/kg e logo ap6s entrar em contato com o Centro de tratamento de
Hemofilia ou o hospital, para orientacfes adicionais.

Quando considerar um sangramento como grave?

Sangramentos musculares; sangramentos fora das articulag@es (pescoco, garganta, face, barriga);
sangramentos muito extensos em articulagdes; sangramentos relacionados a traumas na cabega.

ObservagOes importantes:

O concentrado de complexo protrombinico parcialmente ativado (CPPa) ndo deve ser usado
enquanto estiver em uso de emicizumabe, a ndo ser em situacdes extremas e prescrito pelo médico
do Centro de tratamento de Hemofilia.

Apos o controle do sangramento, na primeira oportunidade, entrar em contato com o Centro de
tratamento de Hemofilia para informar sobre a ocorréncia do sangramento.

Com quem entrar em contato no Centro de tratamento de Hemofilia?
Escrever abaixo os horarios de atendimento, telefone e a quem procurar:

Com quem entrar em contato no hospital?
Escrever abaixo os horérios de atendimento, telefone e a quem procurar:

Ao realizar qualquer contato, informar ao médico de plantdo o diagndstico de hemofilia A assim
como o uso de um novo medicamento chamado emicizumabe. Dizer que foi orientado a telefonar
para pedir orientagcdo, em caso de sangramento que ndo esteja melhorando com as medidas usuais
tomadas em casa.
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Itens a serem checados (“checklist”) pela Equipe do CTH antes do inicio do Tratamento

com Emicizumabe

Equipe medica

e Orientacdo sobre as repercussdes clinicas no que diz respeito ao risco de sangramentos e as

mudancas no tratamento

e Orientacdo sobre o0 que é o emicizumabe e sua indicacdo (seu papel no tratamento da hemofilia)
e Orientacdo sobre dose, via de aplica¢do, armazenamento e uso de medicamentos concomitantes

e Orientacéo sobre eventos adversos potenciais e sobre motivos que exigiriam descontinuagao
e Orientacdo sobre como proceder em caso de sangramento agudo ou procedimentos invasivos

a0 emicizumabe

O paciente recebeu uma prescri¢cdo com orientacdes sobre as doses a serem utilizadas em caso de

sangramentos agudos, assim como 0s contatos para o caso de urgéncia

Confirmagdo de que pacientes e familiares compreendem que o registro de infusdes e
sangramentos, assim como a devolucdo dos frascos utilizados sdo condicdo sine qua non para

manutencdo do tratamento

Equipe de enfermagem

Confirmagdo de que o paciente ou seu responsavel legal tem condi¢des de ser treinado para

aplicacdo subcutanea domiciliar

Confirmagdo de que o paciente ou seu responsavel legal compreende a importancia da adeséo ao

tratamento

Confirmagcdo de que o paciente ou seu responsavel legal estdo de acordo em realizar o tratamento

em conformidade com o Protocolo do Ministério da Saude

Confirmagdo de que pacientes e familiares compreendem que o registro de infusdes e
sangramentos, assim como a devolugédo dos frascos utilizados sdo condigdo sine qua non para

manutencdo do tratamento.
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O presente apéndice consiste no documento de trabalho do grupo elaborador da
elaboracdo do Protocolo de Uso do emicizumabe para tratamento de criangas de 0 a 6 anos com
hemofilia A sem inibidores do fator VIII da coagulacdo sanguinea. Contém a descricdo da
metodologia de busca de evidéncias cientificas, as recomendacdes e seus julgamentos
(fundamentos para a tomada de decis@o). Tem como objetivo embasar o texto do Protocolo de
Uso, aumentar a sua transparéncia e prover considerac6es adicionais para profissionais da saude,
gestores e demais potenciais interessados.

O grupo desenvolvedor desta diretriz foi composto por um painel de especialistas sob
coordenacdo da Coordenagdo-Geral de Sangue e Hemoderivados (CGSH/DAET/SAES/MS). O
painel de especialistas incluiu médicos hematologistas e hematopediatras.

A proposta de elaboracdo do PCDT do emicizumabe para tratamento de criangas de O a 6
anos com hemofilia A sem inibidores do fator VIII da coagulacdo sanguinea foi apresentada na
130% Reunido da Subcomissdo Técnica de Avaliacdo de Protocolos Clinicos e Diretrizes
Terapéuticas, realizada em 18 de novembro de 2025. A reunido teve a presenca de representantes
da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovacdo em Salde (SCTIE); Secretaria de Atencao
Especializada a Saude (SAES), Secretaria de Atengdo Primaria a Satde (SAPS) e Secretaria de
Vigilancia em Satde e Ambiente (SVSA). O PCDT foi aprovado para avaliacdo da Conitec.

A Consulta Pablica n® 11/2026, para a elaboracdo do Protocolo de Uso do Emicizumabe
para Tratamento de Criangas de 0 a 6 anos com Hemofilia A sem Inibidores do Fator VIII da
Coagulacao Sanguinea, foi realizada entre os dias 10/03/2026 a 30/03/2026. Foram recebidas 81
contribuicbes, que podem ser verificadas em:  https://www.gov.br/conitec/pt-
br/midias/consultas/contribuicoes/2026/contribuicao-cp-11-2026.
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A elaboracdo deste Protocolo foi realizada a partir de consenso de especialistas, que
apesar de ndo seguir um processo de revisdo formal das evidéncias disponiveis, se baseia no
conhecimento coletivo de profissionais com ampla experiéncia clinica e cientifica. Além disso,
todas as discussdes e recomendacdes realizadas foram embasadas por evidéncias cientificas.

Para tal, a CGSH/DAET/SAES/MS solicitou a participagdo de profissionais
hematologistas e hematopediatras com experiéncia no tratamento da Hemofilia A, incluindo
representantes do Ministério da Saude e de hemocentros no Brasil e considerou o Relatério de
Recomendacdo n° 1062/2025, referente a incorporagdo do emicizumabe para o tratamento
profilatico de pacientes com hemofilia A grave ou com nivel de atividade de fator VIII inferior a
2%, sem anticorpos inibidores do fator V11, com até 6 anos de idade no inicio do tratamento no
SUS. Entre os meses de fevereiro e setembro de 2025, a CGSH/DAET/SAES/MS organizou
encontros virtuais por videoconferéncia com especialistas para revisdo do protocolo.

O Protocolo foi elaborado pela CGSH/DAET/SAES/MS.

Os membros do Grupo Elaborador e os participantes das reunifes de elaboracdo do
referido PCDT estdo descritos no Quadro A.

Quadro A. Membros do Grupo Elaborador e participantes das reunides de elaboracéo.

Participante

Andrei Fernandes da Rocha
Arthur Lobato Barreto Mello
Claudia Santos Lorenzato

Débora Silva de Freitas

Eslia Maria Nunes Pinheiro

Gabriela Alves de Oliveira Hidalgo
Luany Elvira Mesquita Carvalho

Luciana Maria de Barros Carlos

Luciana Correa Oliveira de Oliveira
Margareth Castro Ozelo
Melina Belintani Swain

Vera Lucia Magalhées
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Declaracao e Manejo de Conflitos de Interesse

Todos os membros votantes e metodologistas do Grupo Elaborador declararam seus
conflitos de interesse, utilizando a Declaracéo de Potenciais Conflitos de Interesse (Quadro B).

Quadro B. Questionario de conflitos de interesse das diretrizes clinico-assistenciais.

Perguntas | Respostas | Caso tenha respondido sim, informar:

1. Considerando o tema, responda: vocé, seu cdnjuge ou familiar de até 2° grau (pais, filhos,

avos, netos ou irmaos):

a. Possui diagndstico da doenca?* () Sim - Quem possui 0
( ) Néo diagnéstico (se é vocé ou qual seu vinculo

com a pessoa diagnosticada).

b. Ja fez, faz ou pretende usar alguma | ( ) Sim - Se faz uso atualmente ou

tecnologia relacionada ao tema ou tem | ( ) N&o quando fez o uso; e quem fez ou faz uso da

expectativa de beneficio direto com o tema?* tecnologia (se é vocé ou qual seu vinculo

com a pessoa que faz ou fez uso da
tecnologia em avaliagdo).

c. Participa ou participou de associacdo | ( ) Sim - Nome da associacdo de
de pacientes ou sociedade médica relacionada | ( ) Néao pacientes ou sociedade médica; quem
a condic&o clinica no tema? participa ou participou (se é vocé ou qual

seu vinculo com 0 membro da associacao);
e se participa atualmente ou nos ltimos 24

meses.
d. Participa ou participou de associacdo | ( ) Sim Nome da associacdo de pacientes
de pacientes ou sociedade médica relacionada | ( ) Nao ou sociedade médica; quem participa ou
a condigdo clinica em andlise as quais recebem participou (se é vocé ou qual seu vinculo
recursos da empresa detentora do registro de com o membro da associagdo); e se
tecnologia no tema? participa atualmente ou nos Gltimos 24
meses.
e. Recebe ou recebeu doagdo de | ( ) Sim - Quem recebeu a doacéo
empresa detentora do registro de tecnologia | ( ) Ndo (se foi vocé ou qual seu vinculo com quem
relacionada no tema? recebeu), o nome da empresa e quando foi
realizada a doag&o.
f. Participa ou participou de pesquisa | ( ) Sim - Quem  participa  ou
clinica priméria relacionada direta ou | ( ) N&o participou da pesquisa (se foi vocé ou qual
indiretamente ao tema? seu vinculo com o participante), se a

pesquisa estd em andamento ou quando foi
e quais sdo as tecnologias e a condicdo
clinica analisadas pela pesquisa.

2. Considerando o tema, responda: vocé, seu cdnjuge ou familiar de até 2° grau (pais, filhos,
avos, netos ou irmaos), atualmente ou nos Gltimos 24 meses:

a. Participou de congressos, simpdsios, | () Sim - Tipo de conflito e quem
palestras, ou demais eventos, referentes ao | ( ) N&o possui o conflito (se é ou foi vocé ou qual
tema em avaliacdo, mas sem apoio financeiro seu vinculo com a pessoa)

da empresa detentora do registro de tecnologia

no tema

b. Atua profissionalmente ou possui | ( ) Sim - Tipo do conflito, 0 nome
participacdo aciondria ou investimentos | ( ) N&o da empresa e quem possui o conflito (se é
financeiros diretos em empresa que fabrica, ou foi vocé ou qual seu vinculo com a
comercializa ou concorre com produtos pessoa).

relacionados a atividade fim da organizacéo e
possui interesses diretos no tema?
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Perguntas Respostas | Caso tenha respondido sim, informar:

c. Recebe ou recebeu honoréarios | () Sim Tipo de conflito, o nome da

periddicos para prestagdo de consultoria ou | ( ) Néo empresa e quem possui o conflito (se é ou

palestras de empresa detentora do registro de foi vocé ou qual seu vinculo com a pessoa).

tecnologia para a condicao de salde?

d. Recebe ou recebeu financiamento de | ( ) Sim Quem possui o conflito (se é ou foi

empresa com interesse comercial no tema | ( ) Néo vocé ou qual seu vinculo com a pessoa) e 0

(empresa detentora do registro de tecnologia nome da empresa ou origem do

para a condicdo de salde)? financiamento.

e. Possui ou possuiu cargo de gestdo ou | ( ) Sim Quem possui o conflito (se é ou foi

representacdo em empresa detentora do | ( ) Nédo vocé ou qual seu vinculo com a pessoa), 0

registro de tecnologia para a condi¢do de cargo e 0 nome da empresa.

saude?

f. Possui ou possuiu patente ou royalties | () Sim Quem possui o conflito (se é ou foi

de tecnologia para a condi¢do de saude? ( ) Néo vocé ou qual seu vinculo com a pessoa), a
tecnologia com patente ou royalties.

g. Recebe ou recebeu suporte financeiro | ( ) Sim Quem possui o conflito (se é ou foi

ou fomento a pesquisa ou financiamento para | ( ) Nao vocé ou qual seu vinculo com a pessoa) e 0

redacdo de artigos ou editoriais provenientes nome da empresa ou origem do

de empresa detentora do registro de tecnologia financiamento e atividade de destino do

relacionada ao tema? financiamento.

h. Recebe ou recebeu apoio financeiro | ( ) Sim Tipo de conflito e quem possui 0

de viagens (para curso, viagem, entre outros | ( ) Nao conflito (se é ou foi vocé ou qual seu

eventos) de empresa interessada no tema? vinculo com a pessoa)

3. Ha algum outro fato ou situagdo | ( ) Sim Descrever a situacéo.

ndo elencada anteriormente que possa | ( ) Ndo

interferir na imparcialidade das suas
atividades desenvolvidas no ambito da
Conitec?

O resumo dos conflitos de interesse dos membros do Grupo Elaborador e participantes
das reuniGes de elaboracdo esta na Quadro C.

Quadro C. Declaracdo de conflitos de interesse dos membros do Grupo Elaborador e

participantes das reunides de elaboracéo.

. Conflitos de interesses declarados Deciséo
Participante = —
Questéo Descricdo geral tomada
Andrei Fernandes da Rocha - - Declarar e
participar
Arthur Lobato Barreto Mello - - Declarar e
participar
Recebe financiamento para participar de Declarar e
Claudia Santos Lorenzato 2a,2c,2h | eventos técnico cientificos como congressos articinar
e cursos, bem como honorarios para palestras. P P
Débora Silva de Freitas - - Decl_ar_ar €
participar
Eslia Maria Nunes Pinheiro - - Decl_ar_ar €
participar
Gabriela Alves de Oliveira i i Declarar e
Hidalgo participar
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Participante

Conflitos de interesses declarados

Questao

Descricdo geral

Decisao
tomada

Luany Elvira Mesquita
Carvalho

23,2¢

Participa de congressos médicos de classe ou
sociedades médicas. Realiza palestras em
eventos médicos com financiamento da
empresa  detentora do  registro do
medicamento.

Declarar e
participar

Luciana Correa Oliveira de
Oliveira

1f;
2a,2c,2q,
2h

Participa como investigadora principal em
estudos clinicos envolvendo emicizumabe.
Realizou palestra sobre o tratamento da
hemofilia com emicizumabe. Recebeu
honorarios por palestras e consultoria
cientifica para empresa detentora do registro
do  medicamento.  Recebeu  recursos
financeiros para estudos clinicos e para
participacdo em congresso.

Declarar e
participar

Luciana Maria de Barros
Carlos

2a,2h

Participei do evento LANCAMENTO
DADOS HEMOFILIA — ABRAPHEM na

Cidade de S&o Paulo no dia 31 de julho de
2026, promovido pela Empresa Roche

Declarar e
participar

Margareth Castro Ozelo

1c,1d,1f;
2a,2¢,2g,
2h

Participa de sociedades médicas relacionadas
a doenga. A empresa detentora do registro de
tecnologia, patrocina eventos organizados
pelas sociedades médicas das quais faz parte.
Realizou palestra sobre o uso do
medicamento. Recebeu honorarios pela
prestacdo de consultoria e palestras, bem
como suporte financeiro para participagdo em
congresso e realizacdo de pesquisa, da
empresa detentora do  registro do
emicizumabe.

Declarar e
participar

Melina Belintani Swain

2a,2h

Apoio da industria farmacéutica para
participagdo em congressos cientificos da
area de coagulopatias.

Declarar e
participar

Vera Llcia Magalhdes

2a

Participou do Encontro Roche de Atualizagio
em Hemofilia (ERAH) na Cidade de Séo
Paulo nos dias 15 e 16 de maio de 2026 com
carga horéria de 10 (dez) horas

Declarar e
participar
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NUmero do
Relatério da

Tecnologias avaliadas pela Conitec

diretriz clinica Principais . - e ~ ~ ~
(Conitec) ou alteracdes Incorporacédo ou alteracdo do | N&o incorporagéo ou néo alteragéo
Portaria de uso no SUS no SUS
Publicacdo
Emicizumabe para o tratamento
profilatico de pacientes com .
s - . Emicizumabe  para  tratamento
Relatorio de hemofilia A grave ou com nivel rofilatico de pacientes de até 12 anos
Recomendacdo  n° . de atividade de fator VIII pro P o
.| Primeira . . . de idade com hemofilia A, moderada

1.109/2026. Portaria x inferior a 2%, sem anticorpos o
Conjunta versdo do inibidores do fator VIII, com até ou grave, sem inibidores do Fator
Protocolo ’ VIl [Portaria SECTICS/MS n°

SAES/SCTIE/MS n°
80, de 15/09/2026.

6 anos de idade no inicio do
tratamento. [Portaria SCTIE/MS
n°® 94/ 2025; Relatério de
Recomendagéo n° 1062/2025)

52/2023; Relatorio de Recomendacéo
n°® 840/2023)
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