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Marco Legal

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

cuidados com a saude sdo prestados a populagao.

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

Sistema Unico de Saude (SUS).

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

Medicamentos (CMED), no caso de medicamentos.

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

exercida pelo Departamento de Gestdo e Incorporagdo de Tecnologias em Saude (DGITS/SCTIE/MS).

Os Comités sdo compostos por quinze membros, um representante de cada Secretaria do Ministério da Saude —
sendo presidido pelo representante da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inova¢do em Saude (SCTIE) - e um
representante de cada uma das seguintes instituicdes: 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 Satide (CONASEMS), Conselho Federal de Medicina (CFM), Associacdo Médica Brasileira (AMB) e Nucleos
de Avaliacdo de Tecnologias em Salude (NATS) pertencentes a Rede Brasileira de Avaliagdo de Tecnologias em Saude

(Rebrats).

O Comité de Medicamentos é responsavel por avaliar produto farmacéutico ou bioldgico, tecnicamente obtido

ou elaborado, para uso com finalidade profilatica, curativa ou paliativa, ou para fins de diagndstico. O Comité de Produtos



e Procedimentos é responsavel por analisar: (a) equipamento, dispositivo médico, aparelho, material, artigo ou sistema
de uso ou aplicagdo médica, odontoldgica ou laboratorial, destinado a prevencgao, diagnéstico, tratamento, reabilitacdo
ou anticoncepcao e que nao utiliza meios farmacoldgicos, imunolégicos ou metabdlicos para realizar sua principal funcao
em seres humanos, mas que pode ser auxiliado por esses meios em suas funcdes; e (b) o detalhamento do método, do
processo, da intervencado ou do ato clinico que sera realizado no paciente por um profissional de saude, com a finalidade
de prevencado, diagndstico, tratamento ou reabilitacdo na linha de cuidado do paciente. E o Comité de Protocolos Clinicos

e Diretrizes Terapéuticas é responsavel pelas recomendac¢ées sobre a constituicdo ou alteracdo de diretrizes clinicas.

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

setores, governamentais e ndo governamentais, relacionadas com as prioridades do SUS; dentre outras atribuicdes.

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

da Unido.

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

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

Este documento se refere a avaliacdo para ampliacdo de uso, no &mbito do Sistema Unico de Saude (SUS), do
medicamento doxiciclina de 100 mg para profilaxia pds-exposicdo as infeccbes sexualmente transmissiveis bacterianas
(clamidia e sifilis) em populagdo adulta, demandada pela Secretaria de Vigilancia em Saude e Ambiente, do Ministério da
Saude (SVSA/MS). Os estudos que compdem este relatério foram elaborados pelo Nucleo de Avaliacdo de Evidéncias e
Tecnologias em Saude (NATS) do Centro de Desenvolvimento Tecnoldgico em Saude (CDTS) da Fiocruz, em colaboracdo
com a Secretaria-Executiva da Conitec, com o objetivo de avaliar a eficdcia, seguranca, custo-efetividade e impacto

orcamentdrio da doxiciclina de 100 mg, para a indicac¢do solicitada, na perspectiva do SUS.

2. CONFLITOS DE INTERESSE

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

Tecnologia: Doxiciclina de 100 mg.

Indicagdo: Profilaxia pds-exposi¢do na prevencao das infecgOes sexualmente transmissiveis (ISTs) bacterianas, clamidia e
sifilis na populagdo adulta composta por homens cisgénero gays, bissexuais, homens que fazem sexo com homens (HSH)
e mulheres transgénero (MTG); que vivem (PVHIV) ou ndo sdo diagnosticadas com HIV.

Demandante: Secretaria de Vigilancia em Saude e Ambiente, do Ministério da Saude (SVSA/MS).

Introdugdo: A sifilis e a clamidia sdo infec¢des sexualmente transmissiveis (ISTs) causadas por Treponema pallidum e
Chlamydia trachomatis, respectivamente. A sifilis possui fases clinicas distintas (primaria, secundaria, latente e terciaria),
manifestando-se por lesdes cutdaneas/mucosas, neuroldgicas e cardiovasculares se ndo tratada adequadamente. A
clamidia frequentemente apresenta curso assintomatico ou oligossintomatico, com foco uretral, cervical e frequentes
acometimentos genitais extragenitais como retal e faringeo. Estudos epidemiolégicos mostram que populagées-chave,
como homens que fazem sexo com homens (HSH) e mulheres transgénero (MTG), apresentam prevaléncia
significativamente acima da média populacional. No cenario brasileiro, a sifilis tem apresentado tendéncia crescente
novamente apds avangos prévios na década de 2010, com aumento de casos entre HSH. Ja a clamidia em populagdes
transgénero apresenta alta prevaléncia, com proporg¢des variando conforme a coleta anatémica (uretral, faringea, retal).
Até o momento, ndo ha recomendacao oficial nas diretrizes nacionais para o uso da doxiciclina 100 mg como estratégia
de profilaxia pds-exposicdo (Doxi-PeP) para prevencado de infecgGes sexualmente transmissiveis (ISTs) bacterianas, como
clamidia e sifilis. Embora alguns estudos internacionais tenham investigado essa abordagem, essa indicacdo especifica
ainda nao foi incorporada nas diretrizes do Ministério da Salide ou nos pareceres técnico-cientificos da Conitec.

Histdérico de recomendagdes da Conitec: O medicamento ndo foi avaliado para essas indicagdes, mas foi incorporado
para tratamento de brucelose humana, doenca inflamatéria pélvica, donovanose e sifilis.

Pergunta: A doxiciclina de 100 mg para profilaxia pds-exposicao é eficaz e segura na prevengao das infec¢des sexualmente
transmissiveis (ISTs) bacterianas, clamidia e sifilis na populagdo adulta?

Evidéncias clinicas: Foram realizadas buscas abrangentes em bases de dados eletronicas (Medline via PubMed, The
Cochrane Library, Embase e Lilacs) e registros de ensaios clinicos, sem restricdes de idioma ou data, incluindo apenas
estudos com seres humanos. Dois pesquisadores selecionaram revisdes sistematicas com ou sem metanalise, estudos
controlados randomizados e estudos observacionais, que avaliaram a incidéncia de novas infecgGes por clamidia ou sifilis
e eventos adversos moderados e graves associados ao uso de doxiciclina para profilaxia pds-exposicdo (Doxi-PeP). A
selecdo ocorreu de forma independente, com resolucdo de conflitos por consenso ou terceiro avaliador. Em principio,
foram selecionadas duas RS/MA que incluiram os estudos DoxyPEP, IPERGAY e DOXIVAC. Entretanto, os autores optaram
por realizar uma nova metandlise com a inclusdo dos dados da fase de extensdo sem cegamento (OLE) do DoxyPEP. Os
resultados da metandlise sugerem que a Doxi-PeP reduz significativamente o risco relativo das infec¢des por Chlamydia
trachomatis e Treponema pallidum (sifilis), em 79% (RR= 0,21; 1C95%: 0,14-0,32) e 77% (RR= 0,23; 1C95%: 0,13-0,39),
respectivamente, em relagdo ao cuidado padrdo. Com relacdo a seguranca (EA graves, graus > 3), foram avaliados trés
ECR. Foram observados, em sua maioria, EA moderados gastrointestinais, alguns casos de descontinuag¢ao do tratamento
e nenhuma morte. A certeza da evidéncia avaliada pelo GRADE foi considerada moderada para eficacia e alta para
seguranga.

Avaliacdo econdmica: Foi construida uma arvore de decisdo, utilizando como desfecho anos de vida ajustados por
qualidade, com um horizonte temporal de um ano. O custo incremental médio por paciente de Doxi-PeP foi de RS 88,83
com uma efetividade incremental de 0,000130. O ICER foi calculado em R$96.690,04/QALY. Foi também realizada uma
andlise de custo por infec¢do evitada e o resultado foi de R$100,64/infecc3o evitada.

Andlise de impacto orgamentario: Para a estimativa populacional, foi adotada a abordagem de demanda aferida presente
na Nota Técnica elaborada pela SVSA. Foi calculado um total de 62.811 pacientes elegiveis. Usando um market share que
variou de 20% a 60%, o resultado do impacto orgamentario acumulado ao final de 5 anos foi de R$ 2.280.351,00 variando
de RS 157.655,61 no primeiro ano a RS 810.788,83 no quinto ano. No cendrio alternativo cujo market-share foi de 30% a
90%, o impacto ao final de 5 anos foi de RS 3.420.527,91.

Recomendagodes internacionais: Diretrizes clinicas internacionais reforgam o uso de Doxi-PeP apenas para grupos de alto
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risco. Existe consenso internacional contra o uso didrio e uma preocupagcdo comum com resisténcia antimicrobiana e
necessidade de monitoramento clinico e microbioldgico. Nao foram encontrados relatérios de agéncias internacionais de
ATS. Franga e Canada propdem uso supervisionado de Doxi-PeP com critérios definidos.

Monitoramento do Horizonte Tecnolégico: Ndo foram detectadas tecnologias potenciais para profilaxia pds-exposicao
as infecgGes sexualmente transmissiveis bacterianas: clamidia e sifilis.

Consideragoes finais: As evidéncias mostraram beneficio do uso da doxiciclina 100 mg para profilaxia pds-exposicdo na
prevencao das infecgbes sexualmente transmissiveis (ISTs) bacterianas, clamidia e sifilis. Entretanto, se recomenda a
observancia dos critérios de monitoramento na populacdo especifica, bem como, estudos de seguranga que avaliem
especificamente o aparecimento de resisténcia bacteriana.

Implementagdo: O plano de implementacdo da estratégia de profilaxia pds-exposicao com doxiciclina (estratégia Doxi-
PeP) estd previsto para atender populagdo sob risco acrescido de aquisicdo de uma nova IST bacteriana (clamidia e/ou
sifilis), segundo evidéncias cientificas identificadas, sendo: homens cisgénero gays, bissexuais e outros HSH; mulheres
trans e travestis e pelo menos um episédio de IST bacteriana nos ultimos 12 meses. A primeira etapa de implementacdo
esta prevista prioritariamente para a rede especializada de servicos, qual seja, servicos de PrEP-HIV, PEP-HIV/IST, Servico
de Assisténcia Especializada, Centro de Testagem e Aconselhamento, Centro de Referéncia e Treinamento em DST/Aids
(SAE/CTA/CRT), servicos de acolhimento e seguimento “Pop-trans”. A oferta inicial sera direcionada para usuarios de PrEP-
HIV e PEP-HIV/IST em servicos da rede SAE e programas de preveng¢do — com critérios estabelecidos - com posterior
expansao gradual para outros segmentos populacionais (e as PVHA); a depender de novas evidéncias apresentadas. A
proposta é que a aquisicdo da doxiciclina em comprimidos seja centralizada, como acordado entre DATHI/SVSA e
DAF/SECTICS (componente estratégico (CGAFME/DAF/SECTICS)), de acordo com a funcdo programatica n. 4386
(‘Promocdo da AF por meio da disponibilizacdo de med. e insumos em Saude do componente estratégico’). O
monitoramento e seguimento dos usudrios, inclusive em relacdo a possibilidade de desenvolvimento de resisténcia
bacteriana, sera realizada pelo DATHI/SVSA em conjunto com a Coordenacdo-Geral de Laboratérios de Saude Publica
(CGLAB/MS) e Anvisa.

Perspectiva do paciente: A Chamada Publica n2 76/2025 esteve aberta de 15/08/2025 a 27/08/2025 e 158 pessoas se
inscreveram. O participante mencionou que usa, ha menos de um ano, dois comprimidos de doxiciclina de 100 mg até 72
horas apés qualquer exposi¢do. Destacou que os exames clinicos tém mostrado resultado satisfatério e atualmente ndo
apresenta efeitos colaterais associados ao uso da tecnologia.

Discussdao da Conitec na recomendagao preliminar: O Comité de Medicamentos considerou a situagao epidemioldgica
atual da sifilis no Brasil, com aumento do nimero de casos tanto da adquirida, principalmente em populagdes de maior
risco e vulneraveis, quanto da congénita, cujo indice estaria acima da meta considerada aceitavel pela Organizagao
Mundial da Saude (OMS). Considerou-se que a contencdo ou eliminacdo da sifilis congénita seria necessariamente
resultado de estratégia combinada que envolveria a reducdo da carga da doenca na populagdo como um todo, em funcdo
da complexidade das interacGes sociais. Ponderou-se que a oferta de doxiciclina em profilaxia pds-exposicdo ampliaria o
leque de opcBes preventivas ja disponibilizadas pelo Sistema Unico de Saude, reforcando o aspecto de prevencdo
combinada, como estratégia de salde publica para a reducdo da transmissdo da doenca. Dessa forma, para além do
beneficio individual e eficiéncia do sistema, enfatizou-se que o maior beneficio da implementacdo da estratégia com
doxiciclina profilatica seria para a coletividade, como estratégia de saude publica, reduzindo a carga da doenca no pais.

Recomendacao preliminar da Conitec: Pelo exposto, os membros do Plenario, presentes na 1462 Reunido Ordinaria da
Conitec, no dia 04 de dezembro de 2025, recomendaram por unanimidade que a matéria fosse disponibilizada em
consulta publica com parecer favoravel a ampliacdo do uso da doxiciclina 100 mg como profilaxia pds-exposicao na
prevencdo das infecgdes sexualmente transmissiveis (ISTs) bacterianas, clamidia e sifilis na populagdo adulta composta
por homens cisgénero gays, bissexuais, outros homens que fazem sexo com homens (HSH) e mulheres transgénero (MTG);
que vivem (PVHIV) ou ndo sdo diagnosticadas com HIV. A recomendagéao foi justificada pela evidéncia de eficacia da
doxiciclina na prevencado de infec¢Oes bacterianas, particularmente clamidia e sifilis; a razdo de custo-efetividade
incremental ser considerada dentro do limiar estabelecido para populagdes mais vulneraveis e um impacto orgamentario
aceitavel.

GOVERNO DO 9

. = MINISTERIO DA “ rl
'QConlte-c ?lggos‘-‘ SAUDE -, "

DO LADO DO POVO BRASILEIRO



Consulta publica: A Consulta Pdblica de n2 104/2025 foi realizada entre os dias 30 de dezembro de 2025 e 19 de janeiro
de 2026, durante esse periodo foram recebidas 1.043 contribuicdes vdlidas. Dentre as contribuicdes recebidas, 1.034
(99,1%) foram favoraveis a incorporagao, cinco (0,5%) discordantes sobre a incorporacdo e quatro (0,4%) responderam
nao ter opinido formada sobre o tema. A maioria dos participantes se identificou como homem cisgénero (92%; n=952),
pessoas autodeclaradas brancas (60%; n= 625), com idade entre 25 e 39 anos (61%; n= 596) e da regido Sudeste do pais
(63%; n= 662). Foi observada predominancia de manifestacdes de interessados no tema (58%; n= 601), seguidos por
pessoas com a condicdo de salde (22%; n= 231) e profissionais de saude (14%; n= 144). Organizac¢Oes da sociedade civil
(OSC) e pessoas que convivem ou cuidam de alguém com a condicao de saude representaram 3% (n= 34) e 3% (n= 33),
respectivamente. A maioria dos participantes manifestou-se favoravelmente a incorporagao da tecnologia avaliada, com
base em opinides, tais como a efetividade do medicamento na prevencgao e no controle da transmissado de sifilis e clamidia,
a universalizagcdo do acesso a tecnologia avaliada, o incremento das estratégias de preven¢ao combinada no SUS, a
ampliacdo de alternativas de cuidado, a promog¢do da salude sexual, a melhora da qualidade de vida de adultos
sexualmente ativos e a reducdo de custos para o sistema de saude. Como efeitos positivos e facilidades, foram reforcados
a efetividade da doxiciclina na profilaxia de ISTs bacterianas e o fortalecimento da preveng¢ao combinada, sendo
acrescentados aspectos tais como a comodidade de uso e a sensacdo de seguranca e de protecdo nas relacdes sexuais.
Quanto aos efeitos negativos e dificuldades, foram citados a indisponibilidade no SUS vinculada a dificuldade de acesso,
os eventos adversos e a auséncia de monitoramento de uso articulada ao risco de resisténcia antimicrobiana. Na consulta
publica, ndo foi referida experiéncia com outras tecnologias para profilaxia pds-exposicao a sifilis e a clamidia. No tdpico
de evidéncias cientificas, foram recebidas 21 contribuicdes técnicas, sem apresentacdo de novos estudos ou dados
adicionais passiveis de incorporacdo ao relatdrio. De modo geral, as manifestacdes tiveram carater descritivo, baseadas
em vivéncias individuais, experiéncias assistenciais e relatos de uso da doxiciclina, incluindo mencdes a iniciativas piloto
no Brasil. Também foi submetido um preprint referente a inquérito on-line multicéntrico realizado no Brasil, México e
Peru, que avaliou conhecimento, interesse e uso prévio de doxiciclina pds-exposicdo entre homens que fazem sexo com
homens (HSH) e mulheres trans. O NATS/SES-MG se posicionou de forma favoravel com ressalvas a incorporacéo,
condicionando-a a critérios rigorosos de elegibilidade, uso supervisionado e fortalecimento da vigilancia da resisténcia
antimicrobiana. No tépico de estudos econdmicos, foram recebidas duas contribuicGes técnicas. A primeira consistiu na
reproducdo de conceitos gerais de avaliagdo econémica em saude, sem aplicacdo especifica ao modelo analisado. A
segunda questionou a estimativa de populagdo elegivel utilizada no relatério, sugerindo possivel superestimacdo ao
considerar usudrios de PEP-HIV. Contudo, foi esclarecido que as estimativas populacionais foram fornecidas pela area
técnica do Ministério da Salde e que eventuais ajustes nesse pardmetro impactariam apenas a analise de impacto
orcamentdrio, ndo alterando os resultados da analise de custo-efetividade, que se baseia na razdo incremental entre
custos e desfechos em nivel individual.

Discussdao da Conitec na recomendagao final: Na discussdo em plendria, o Comité destacou a necessidade de que a
doxiciclina para profilaxia pds-exposi¢cdo seja utilizada segundo protocolo, com monitoramento sistematico e vigilancia
continua para a possibilidade de desenvolvimento de resisténcia antimicrobiana, a fim de garantir a manutencao de sua
efetividade clinica ao longo do tempo.

Recomendacao final da Conitec: Os membros do Comité de Medicamentos presentes na 1482 Reunido Ordinaria da
Conitec no dia doze de fevereiro de 2026 deliberaram, por unanimidade, recomendar a ampliagao de uso da doxiciclina
100 mg para a profilaxia pds-exposicdo as infecgdes sexualmente transmissiveis bacterianas: clamidia e sifilis na populagdo
conforme Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas, no ambito do Sistema Unico de Satde. Foi assinado registro de
deliberacdo n? 1.090/2026.
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COMPENDIO ECONOMICO

Prego da tecnologia

Doxiciclina (comprimido de 100 mg) — custo por comprimido: RS 0,27 (preco praticado em compras
publicas); RS 0,82 (preco Cmed; PMVG 18%; 10/2025).

Prego final proposto
para incorporagao

Doxiciclina (comprimido de 100 mg) — custo por comprimido: RS 0,27 (preco praticado em compras
publicas)

Reducdo em relagdo ao

prego Cmed (PMVG Doxiciclina (comprimido de 100 mg) — diferenca de RS 0,55, reducio de 67%
18%)

Custo.m"ed|o el Quantidade utilizada por exposicdo é de dois comprimidos = RS 0,54
exposi¢ao

Relagdo de custo-
efetividade incremental
(RCEI) final

R$96.690,04/QALY

Populagao estimada
para cinco anos

2026: 62.811 (populagdo estatica para os cinco anos)

Impacto orgamentario
estimado para cinco
anos

Cendrio com market share de 20%-60%: RS 157.655,61 no primeiro ano e RS 2.280.351,94
acumulados em cinco anos.
Cendrio com market share de 30%-90%: RS 236.483,42 no primeiro ano e RS 3.420.527,91
acumulados em cinco anos.

£ Conitec
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4. CONTEXTO

4.1. Aspectos clinicos e epidemiolégicos da doenga

A sifilis e a clamidia sdo infeccbes sexualmente transmissiveis (ISTs) causadas por Treponema pallidum e
Chlamydia trachomatis, respectivamente. A sifilis possui fases clinicas distintas, primadria, secundaria, latente e terciaria,
manifestando-se por lesdes cutaneas/mucosas, neuroldgicas e cardiovasculares se ndo tratada adequadamente. A
clamidia frequentemente apresenta curso assintomatico ou oligossintomatico, com foco uretral, cervical e frequentes

acometimentos genitais e extragenitais como retal e faringeo (1).

Estudos epidemioldgicos mostram que populacGes-chave, como homens que fazem sexo com homens (HSH) e
mulheres transgénero (MTG), apresentam prevaléncia significativamente acima da média populacional. A Organizacdo
Mundial de Saude (OMS) estimou 374 milhdes de casos anuais de ISTs curdveis em adultos em 2020, incluindo 129 milhGes
de clamidia e 7,1 milhdes de sifilis (2). Metandlises mundialmente demonstram prevaléncia de sifilis préoxima a 7,5% em
HSH (3), enquanto estudos no Brasil observaram 11-13% de clamidia e gonorreia em mulheres transgénero urbanas entre

2019 e 2021 (4).

Especificamente no cenario brasileiro, a sifilis tem apresentado tendéncia crescente novamente apds avangos
prévios na década de 2010, com aumento de casos entre HSH (5). Ja a clamidia em populag¢es transgénero apresenta
alta prevaléncia, com proporc¢ées variando conforme a coleta anatémica (uretral, faringea, retal). A combinagdo das duas

infeccBes, ou coinfeccdo, € comum nessas populacdes (4).

A relevancia clinica dessas ISTs em HSH e MTG exemplifica-se pela sua associagdo com maior risco para HIV,
complicagdes inflamatdrias genitais (clamidia) e lesdes sistémicas neuroldgicas/cardiovasculares (sifilis) (6). O impacto
social é intensificado pela estigmatizacdo, barreiras ao acesso aos servicos de salde, subnotificacdo e alta frequéncia de

infeccOes extragenitais, geralmente assintomaticas, o que dificulta intervengdes eficazes (7).
4.2. Diagnéstico

O padrdo-ouro para o diagndstico da sifilis é o algoritmo combinado de testes treponémicos (ex.: teste rapido,
FTA-Abs) e ndo treponémicos (VDRL ou RPR), conforme o PCDT-IST 2022 (1). Para clamidia, o teste de amplificacdo de
acido nucleico (NAAT) é o método preferencial, com coletas de swab anal, faringeo e urina. Testagens limitadas a coletas

genitais subestimam a prevaléncia em HSH e mulheres transgénero (8).

Diagnésticos diferenciais de sifilis incluem herpes genital, linfogranuloma venéreo e cancro mole. Para clamidia,
destacam-se uretrites ndo gonocdcicas, Mycoplasma genitalium e infecgdes por Trichomonas vaginalis. E recomendada

retestagem apos 3 meses em populagdes-chave (9).
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4.3. Atencdo e cuidado da condigao clinica no SUS

O tratamento para sifilis recente envolve penicilina G benzatina 2,4 milhées de Ul IM, em dose Unica; e para
estdgios tardios, trés doses semanais. A neurossifilis é tratada com penicilina cristalina IV 10 a 14 dias. Em caso de alergia:
doxiciclina, ceftriaxona ou dessensibilizacdo em gestantes (1). Para clamidia, o tratamento com doxiciclina 100 mg VO BID
por 7 dias é a primeira escolha. Alternativas incluem azitromicina 1 g dose Unica (gestantes) ou levofloxacino (7). Protocolo
Clinico e Diretrizes Terapéuticas para as Infeccdes Sexualmente Transmissiveis (PCDT-IST) de 2022 recomenda esses

esquemas com base em evidéncias robustas (1).

Até o momento, ndao hd recomendacao oficial nas diretrizes nacionais para o uso da doxiciclina 100 mg como
estratégia de profilaxia pds-exposicdo (PEP) para prevencdo de infecgcdes sexualmente transmissiveis (ISTs) bacterianas,

como clamidia e sifilis.

Embora alguns estudos internacionais tenham investigado essa abordagem, essa indicacao especifica ainda ndo

foi incorporada nas diretrizes do Ministério da Salide ou nos pareceres técnico-cientificos da Conitec.
4.4. Posicao da tecnologia no curso do cuidado

A prevenc¢do combinada as infecgdes de transmissado sexual associa diferentes métodos de prevencdo ao HIV, as
IST e as hepatites virais, tais como uso de preservativo e gel lubrificante, testagem regular e no pré-natal para o HIV, sifilis,
outras ISTs e hepatites virais; diagndstico e tratamento das ISTs, HIV e hepatites virais; vacinagdo para HPV e hepatites A
e B; Profilaxia pré-exposicao (PrEP) e Profilaxia pds-exposicdo (PEP). Essas acdes podem estar combinadas de acordo com

as caracteristicas individuais e o momento de vida de cada pessoa.

Recentemente, foram publicados estudos clinicos randomizados que avaliaram a utilizagdo de doxiciclina oral
para profilaxia apds situagdes de exposicao sexual de risco para prevengdo da transmissao de IST bacterianas, entre
populagdo de homens cisgéneros gays e homens que se relacionam sexualmente com outros homens (HSH), e mulheres
transexuais. Esta intervengao vem sendo pesquisada como estratégia complementar de preven¢ao combinada, como
potencial ferramenta para o controle das ISTs bacterianas. A intervengao consiste em doxiciclina em dose unica de 02
comprimidos de 100 mg ao dia (dose maxima diaria: 200 mg) em até 72 horas apds exposicdo (idealmente nas primeiras
24 horas apds exposicdo), como profilaxia pds exposicdo para diminuicdo do risco de uma nova infec¢do por clamidia ou

sifilis.
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5. FICHA TECNICA DA TECNOLOGIA
As caracteristicas da tecnologia em questdo sdo apresentadas no Quadro 1. Ficha com a descri¢io da tecnologia

Quadro 1. Ficha com a descrigdo da tecnologia

Tipo Medicamento

Principio ativo Doxiciclina

DOXICICLIN®; VIBRAMICINA®; CLORDOX®; medicamentos genéricos (ha mais de trés

Nome comercial
produtos no mercado)

Apresentacao Comprimidos de 100 mg

LABORATORIO TEUTO BRASILEIRO S/A — 103700729.

RANBAXY FARMACEUTICA LTDA — 123520087

EMS S/A - 102350462

PHARLAB INDUSTRIA FARMACEUTICA S.A. — 141070098

LEGRAND PHARMA INDUSTRIA FARMACEUTICA — 167730334

INDUSTRIA QUIMICA DO ESTADO DE GOIAS S/A — IQUEGO — 108840304

PFIZER BRASIL LTDA — 1211004370061

SANDOZ DO BRASIL INDUSTRIA FARMACEUTICA LTDA - 100470330

LABORATORIO TEUTO BRASILEIRO S/A; RANBAXY FARMACEUTICA LTDA; EMS S/A;
Detentor do registro PHARLAB INDUSTRIA FARMACEUTICA S.A.; LEGRAND PHARMA INDUSTRIA
FARMACEUTICA

LABORATORIO TEUTO BRASILEIRO S/A; RANBAXY FARMACEUTICA LTDA; EMS S/A;
PHARLAB INDUSTRIA FARMACEUTICA S.A.; LEGRAND PHARMA INDUSTRIA
FARMACEUTICA; INDUSTRIA QUIMICA DO ESTADO DE GOIAS S/A — IQUEGO; PFIZER
BRASIL LTDA; SANDOZ DO BRASIL INDUSTRIA FARMACEUTICA LTDA - 100470330

Via de administracgdo oral. Uso adulto e pediatrico acima de 8 anos

Registro na Anvisa

Fabricante

Indicado no tratamento de: febre das montanhas rochosas, febre tifoide e do grupo
tifoide, febre q, rickettsiose e febre do carrapato causada por rickettsia; infec¢cdo
respiratéria causada por Mycoplasma pneumoniae; psitacose causada por
Chlamydia psittaci; Linfogranuloma venéreo causado por Chlamydia trachomatis;
Uretrite ndo complicada, endocervicites ou infecgdes retais em adultos causadas por
Chlamydia trachomatis; Tracoma causado por Chlamydia trachomatis, embora o
agente infeccioso n3do seja sempre eliminado como observado pela
imunofluorescéncia.

A conjuntivite de inclusdo causada por Chlamydia trachomatis pode ser tratada com
Indica¢do aprovada na doxiciclina oral isolada ou em associagdo com agentes tépicos. Orquiepididimite
Anvisa aguda, causada por Chlamydia trachomatis ou Neisseria gonorrhoeae. Granuloma
inguinal (donovanose) causado por Calymmatobacterium granulomatis; Estagios
iniciais (I e 1) da doenca de Lyme causado por Borrelia burgdorferi; febre recorrente
causada por Borrelia recurrentistransmitida pelo piolho; febre recorrente causada
por Borrelia duttonii transmitida pelo carrapato; Uretrite ndo gonocdcica causada
por Ureaplasma urealyticum (micoplasma-T).

Também é indicada para o tratamento de infeccbes causadas pelos seguintes
microrganismos Gram-negativos: Acinetobacterspp.; Bacteroidesspp.;
Fusobacterium spp.; Brucelose causada por Brucella spp. (em associacdo a
estreptomicina); Peste causada por VYersinia pestis; Tularemia causada por
Francisella tularensis; Bartonelose causada por Bartonella bacilliformis;
Campylobacterfetus;
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Quando os testes bacterioldgicos indicarem suscetibilidade adequada ao farmaco, a
doxiciclina é indicada para o tratamento de infec¢gdes causadas por microrganismos
Gram-positivos Streptococcus spp.: uma certa porcentagem de cepas de
Streptococcus pyogenes e Streptococcus faecalis tem sido resistente as tetraciclinas.

Profilaxia pds-exposicdo na prevencdo das infecgbes sexualmente transmissiveis
(ISTs) bacterianas, clamidia e sifilis na populagdo adulta composta por homens
Indicagdo proposta cisgénero gays, bissexuais, outros homens que fazem sexo com homens (HSH) e
mulheres transgénero (MTG); que vivem (PVHIV) ou ndo sdo diagnosticadas com
HIV.

Adultos: 200 mg no primeiro dia de tratamento (administrada em dose Unica ou em
doses de 100 mg, a cada 12 horas), seguidos de uma dose de manutengdo de 100
mg/dia (administrada em dose Unica). No controle de infec¢des mais graves
(particularmente as infecgdes cronicas do trato urinario), devem ser administradas
doses diarias de 200 mg durante todo o periodo de tratamento.

Criangas com idade acima de 8 anos: criangas pesando 45 kg ou menos é de 4,4
Posologia e forma de mg/kg de peso corpdreo (no primeiro dia de tratamento, administrados como dose
Unica diaria, ou em 2 doses), seguida por uma dose de manutenc&o de 2,2 mg/kg de
peso corpdreo, (em dose Unica didria ou dividida em 2 doses) nos dias subsequentes.
Em infec¢cdes mais graves, doses de manutengdo de até 4,4 mg/kg de peso corpdreo
podem ser utilizadas. Para criangas pesando mais de 45 kg deve ser utilizada a dose
usual recomendada para adultos.

administragao

A doxiciclina comprimido soluvel pode ser deglutida diretamente com uma
quantidade adequada de liquido ou pode ser dissolvida em 50mL de dgua antes da
administragdo.

BR112017006402 (formulacdo, vigéncia prevista até 27/09/2035) e
BR112017006406 (formulagdo, vigéncia prevista até 27/09/2035)*
Fonte: Bula Doxiciclina - Sandoz do Brasil Indistria Farmacéutica Ltda. Disponivel em:

https://consultas.anvisa.gov.br/#/bulario/q/?numeroRegistro=100470330.
Legenda: *Para mais informacses, consultar o Apéndice 5.

Patentes vigentes

Informagdes adicionais da tecnologia se encontram no Apéndice 1.
5.1 Prego disponivel ou proposto para a tecnologia

Dado que a demanda em questdo se refere a incorporagao de tecnologia solicitada pelo Ministério da Saude,
destacamos que ndo hd proposta formal apresentada por parte das empresas fabricantes. Como ha nimero razoavel de
genéricos e similares registrados no mercado ndo foram solicitadas propostas de pregos as empresas.

Foram realizadas consultas nas plataformas de pregos praticados em compras publicas via Banco de Precos em
Saude (BPS) (ultimos 18 meses) e na Camara de Regulagdo do Mercado de Medicamentos (CMED). Também foram
consultados os contratos vigentes de aquisicdo do medicamento pelo DLOG/SE/MS em 2024. Foram considerados os

menores prec¢os de compras publicas (Quadro 2)
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https://consultas.anvisa.gov.br/#/bulario/q/?numeroRegistro=100470330

Quadro 2 - Precgos da tecnologia avaliada.

Prego maximo de venda ao .
Preco praticado em compras

publicas?(RS)

Apresentacao governo (PMVG) ICMS
18%! (RS)
Doxiciclina comprimido de 100 mg R$ 0,82 R$ 0,27

1. Menor valor do comprimido de 100 mg - Tabela Cdmara de Regulagdo do Mercado de Medicamentos (CMED. Acesso em 22/10/2025)
2. Departamento de Logistica em Satde (DLOG/SE/MS) em 2024 (CT n2 237/2024)

Na Tabela 1 estd apresentado o custo da profilaxia pds-exposi¢do por paciente.

Tabela 1. Custo da profilaxia pds-exposi¢do por paciente.

Quantidade 1
. Prego por i~ Custo médio
Medicamento .. utilizada por .
comprimido . o por exposi¢ao
exposicao
Doxiciclina 100mg R$ 0,27 2 comprimidos R$ 0,54 DLOG/SE/MS
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6. EVIDENCIAS CLINICAS

As evidéncias foram relatadas conforme as diretrizes do Ministério da Saude.

6.1 Pergunta de pesquisa

Pergunta: O uso da doxiciclina 100 mg para profilaxia pds-exposicao é eficaz e seguro na prevencdo das infecgdes

sexualmente transmissiveis (ISTs) bacterianas, clamidia e sifilis?

Quadro 3. PICO (populagdo, intervencdo, comparacgao e "outcomes" [desfecho])

Homens cisgénero gays, bissexuais e outros homens que fazem sexo com
Populagdo homens (HSH); mulheres transgénero (MTG), com idade igual ou superior
a 18 anos; vivendo (PVHIV) ou ndo diagnosticadas com HIV.

Doxiciclina como profilaxia pds-exposi¢do (dose tnica de 02 comprimidos

tepensachis eloela) de 100 mg ao dia, em até 72 horas apds exposi¢do).

Comparador Sem comparador disponivel no SUS.

Incidéncia de novas infecgdes por clamidia ou sifilis no seguimento.

Desfechos (outcomes)

Eventos adversos graves.

Revisbes sistematicas com ou sem metanadlise, estudos controlados

Delineamento de estudo . L
randomizados, estudos observacionais.

Fonte: autoria prépria.

6.2 Busca por evidéncias

Com base na pergunta PICO estruturada acima, foram conduzidas buscas nas bases de dados The Cochrane
Library, Medline (via PubMed), Embase (Elsevier) e Biblioteca Virtual de Saide em 02/06/2025. Descritores, palavras-
chave e termos Decs e MeSH foram utilizados na construgdo de estratégias de buscas para cada base de dados
especificamente e estdo reproduzidos no Apéndice 2. Também foram conduzidas buscas por ensaios clinicos no
ClinicalTrials em 25/06/2025 (Apéndice 4), além de buscas manuais de referéncias bibliograficas e resumos de publicacdes

selecionadas. Ndo foram utilizados limites de idioma ou temporais, e a busca foi restrita a seres humanos.

6.3 Selecao dos estudos

A selecdo dos estudos foi realizada de forma independente por dois pesquisadores e eventuais discordancias

foram resolvidas em consenso ou por um terceiro pesquisador. Inicialmente, titulos e resumos foram analisados com o
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auxilio dos softwares EndNote e Rayyan. Em seguida, os estudos potencialmente elegiveis foram pré-selecionados para a
leitura dos textos na integra. Foram considerados inelegiveis os estudos que ndo se enquadrassem em qualquer um dos
componentes da pergunta PICOS. Também foram excluidos artigos duplicados ou que relatavam dados duplicados. A
busca das evidéncias disponiveis na literatura resultou em 295 resultados. Foram excluidas 37 referéncias que ndo
atenderam aos critérios de selecdo (Apéndice 3). Por fim, quatro estudos primarios, trés ECR e um observacional (10-13)
foram selecionados. O fluxograma da busca de evidéncias realizada é apresentado na Figura 1. Fluxograma para revisdo

sistematica. (Adaptado de Page MJ et al., 2021)(16).

No ClinicalTrials foram identificados quatro ensaios clinicos que correspondiam aos critérios de elegibilidade
(Apéndice 4), entretanto nenhum deles foi incluido na sintese de evidéncias, isto devido a que dois deles ja tinham
resultados publicados nos artigos incluidos na sele¢do por bases bibliograficas (DoxyPEP; DOXIVAC); um estudo era de

braco Unico, sem comparador (NCT05072093) e outro ainda ndo tinha iniciado a fase de recrutamento (NCT06468462).

Inicialmente, foram selecionadas duas revisdes sistematicas com metanalise (Szondy 2024; Sokoll 2025) (14,15),
gue incluiram os estudos DoxyPEP, IPERGAY e DOXIVAC. Contudo, com a publicacdo de novos resultados, incluindo os da
fase de extensdo sem cegamento (OLE) do DoxyPEP, os autores conduziram uma nova metanalise. As raz6es para exclusdo

dos registros avaliados na segunda etapa da elegibilidade estdo apresentadas no Apéndice 3.
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Identificagdo nas bases de dados e registros

[ Identificagao por outros métodos

\4

Duplicatas removidas (n = 78)

EndNote (n = 41)
Rayyan (n = 37)

Registros identificados em
Busca manual
Ensaios clinicos (n = 4)

Base de dados (n = 295)
o
0]
o PubMed (n = 68)
= Embase (n = 173)
= Cochrane (n = 8)
§ Lilacs (n = 46)
— '
)
Registros rastreados para leitura
de titulo e resumo
Bases de dados (n = 217)
o
g
o
2
*
Registros rastreados para leitura
de texto completo
Bases de dados (n = 41)
e
)
S Estudos incluidos (n = 4)
]
3 ECR (n = 3)
4= Estudo observacional (n = 1)

A4

Registros excluidos
Bases de dados (n = 176)

Estudos excluidos (n = 37)

Sem acesso a publicagdo = 01
Outra populagdo = 03

Qutra intervengéo = 01

Outro desfecho = 01

Outro desenho de estudo = 05
Qutro tipo de publicagdo = 23
Estudos com dados duplicados
em publicagdo mais recente = 03

Relatérios ndo
recuperados
(n=0)

Relatérios procurados para
recuperacgao (n = 4)

!

Relatérios avaliados quanto .
a elegibilidade (n = 4) —*»| Relatérios

excluidos (n = 4)

Figura 1. Fluxograma para revisao sistematica. (Adaptado de Page MJ et al., 2021)(16).
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6.4 Caracterizacao dos estudos selecionados

Luetkemeyer et al.,, 2025 (10) apresentaram resultados do ECR DoxyPEP (NCT03980223), um estudo
multicéntrico, aberto, com uma fase de extensdo sem cegamento (OLE), realizado em duas cidades dos Estados Unidos
com um tempo de seguimento de 12 meses. O estudo incluiu HSH e MTG vivendo com HIV ou em uso de profilaxia pré-
exposicdo ao HIV (PrEP) 592 participantes completaram pelo menos um trimestre de acompanhamento na fase
randomizada (411 no grupo DoxyPEP e 181 no grupo de tratamento padrdo) e 282 na fase de extensdo sem cegamento
(207 no grupo DoxyPEP e 82 no grupo de tratamento padrdo). Os participantes no grupo experimental receberam 200 mg
de doxiciclina em até 72 horas ap6s a relagdo sexual sem preservativo (DoxyPEP) e o grupo controle recebeu tratamento
padrao sem doxiciclina. O desfecho medido foi a incidéncia de ISTs bacterianas, especificamente por Chlamydia
trachomatis, Neisseria gonorrhoeae e Treponema pallidum (sifilis). Os resultados incluem tanto o ECR inicial quanto dados
de longo prazo da fase de extensdao sem cegamento. Os autores encontraram que a doxiciclina reduziu significativamente
a incidéncia de clamidia e sifilis (RR= 0,20, 1C95%: 0,12-0,32, p<0,0001 e RR= 0,20, 1C95%: 0,08-0,48, p=0,0003;
respectivamente) e teve efeitos modestos na incidéncia de gonorreia, com redu¢Ges observadas principalmente em

grupos que ndo continham cepas resistentes.

Molina et al., 2018 (11) apresentaram resultados do ensaio ANRS IPERGAY (NCT01473472), estudo clinico
aberto, randomizado e controlado, realizado na Franga com um acompanhamento de 10 meses. Os 232 participantes
foram alocados 1:1 para profilaxia pds-exposicdo com doxiciclina (PEP) ou nenhuma profilaxia (116 em cada grupo),
recebendo uma dose oral de doxiciclina de 200 mg em até 24 horas (mas ndo mais de 72 horas) apds relagdo sexual sem
preservativo (maximo de uma dose por dia). Foram avaliados como desfecho primario: a incidéncia da primeira ocorréncia
de clamidia, sifilis ou gonorreia; e desfechos secundarios: a incidéncia de ISTs individuais e de seguranga e efeitos
adversos. As analises foram feitas com intengdo de tratar. Os autores reportaram uma redu¢do na ocorréncia de uma
primeira IST em participantes que tomaram PEP comparada com aqueles que ndo tomaram (HR= 0,53; IC 95%: 0,33-0,85;
p=0,008) e de forma similar, a ocorréncia de um primeiro episdédio de clamidia (HR= 0,30; IC 95%: 0,13—-0,70; p=0,006) e
de sifilis (HR=0,27; 1C95%: 0,07—-0,98; p=0,047). Efeitos colaterais gastrointestinais (nauseas, vomitos) foram mais comuns

no grupo da doxiciclina (53% vs. 41%) enquanto nenhum evento adverso grave foi relatado.

Molina et al., 2024 (12) relataram os resultados do estudo ECR DOXIVAC (NCT04597424), estudo multicéntrico,
aberto, fatorial 2x2, realizado em 4 centros de saude sexual na Franga, com o objetivo de avaliar a eficacia da profilaxia
pos-exposicdo com doxiciclina (PEP) e da vacina meningocdcica do grupo B (4CMenB) na prevencdo de ISTs bacterianas
em HSH. Os participantes foram randomizados em quatro grupos: 1) PEP + vacina 4CMenB; 2) PEP isoladamente (200 mg
de doxiciclina em até 72 horas apds a relagdo sexual sem preservativo, maximo de uma vez por dia); 3) Vacina 4CMenB
isoladamente (duas doses da vacina 4CMenB, administradas com 1 més de intervalo); e 4) Nenhuma intervencgdo
(controle). Foram avaliados como desfecho primario: a incidéncia da primeira ocorréncia de clamidia, sifilis ou gonorreia;

e desfechos secundarios: a incidéncia de ISTs individualmente; e de seguranca e tolerabilidade de ambas as intervencdes.

GOVERNO DO 20

. = MINISTERIO DA “ rl
'QConlte-c SSEEOS‘-‘ SAUDE - "

DO LADO DO POVO BRASILEIRO



A combinacdo de ambas as intervengdes apresentou as menores taxas de IST. A incidéncia de um primeiro
episddio de clamidia ou sifilis (ou ambos) foi de 8,8 por 100 pessoas-ano (35 eventos em 362 participantes) no grupo PEP
e 53,2 por 100 pessoas-ano (80 eventos em 183 participantes) no grupo sem PEP (HR ajustada= 0,17; 1C95%: 0,12-0,26;

p<0,0001). Tanto a doxiciclina quanto a 4CMenB foram geralmente bem toleradas.

Parker et al., 2025 (13) apresentaram um estudo de coorte observacional, realizado nos Estados Unidos e
disponivel em pré-print (medRxiv). Participaram do estudo individuos que atenderam aos critérios de elegibilidade para
profilaxia pds-exposicdo com doxiciclina (doxyPEP), especialmente HSH e MTG. O objetivo primario do estudo foi avaliar
a incidéncia de ISTs bacterianas (clamidia, sifilis ou gonorreia) entre individuos elegiveis e o objetivo secundario, medir o
uso de antibidticos, incluindo doxiciclina e outros antibidticos, associado ao diagndstico e tratamento de ISTs. Na coleta
de dados foram utilizados resultados de testes de ISTs e registros de prescri¢cdao de antibidticos. Na analise foi monitorada
a frequéncia com que os individuos receberam antibiéticos (incluindo doxiciclina), correlacionando-a as taxas de infeccdo
por ISTs ao longo do tempo. Os autores confirmaram os resultados da eficacia de doxyPEP, alinhados com ECR anteriores
gue mostram que doxyPEP reduz a incidéncia de ISTs bacterianas. Os efeitos diretos da doxyPEP poderiam prevenir 7,3-

8,1 diagndsticos de clamidia e 3,1-5,9 diagndsticos de sifilis por 100 pessoas-ano nas popula¢des avaliadas.

Podemos apontar como limitacGes do estudo para esse parecer que os resultados de eficacia apresentados sdo
referidos a uma coorte de participantes com intervalo de idade mais ampla (entre 16 e 64 anos) do que a populacdo
elegivel desse relatdrio (> 18 anos). Por ser um estudo observacional, pode haver dados ausentes ou fatores de confusdo
ndo controlados em ECR. Adicionalmente, a situagdo da pré-impressdo, ja que os resultados ainda ndo foram submetidos
a revisdo por pares. As descricdes sumarias dos estudos incluidos encontram-se no Quadro 4. Caracteristicas dos estudos

incluidos neste relatério.

GOVERNO DO 21

. = MINISTERIO DA “ rl
'QConlte-c SSHEOS‘-‘ SAUDE -~ "

DO LADO DO POVO BRASILEIRO



Quadro 4. Caracteristicas dos estudos incluidos neste relatdrio.

Delineamento
do estudo

Autor/ Ano

Ensaio clinico
aberto
randomizado
multicéntrico

Luetkemeyer et
al., 2025 (10)

DoxyPEP

Seattle e Sdo
Francisco -
Estados
Unidos da
América

Participantes

Recrutados
n=637
Perdas

n=45
Incluidos
n=592

Populagdo

Critérios de inclusdo:
e |dade > 18 anos;
® Mulheres transexuais e homens que
fazem sexo com homents;

e Diagnosticados com HIV ou planejam
iniciar a profilaxia pré-exposigdo (PrEP)
do HIV;

e Tenham tido relagdo sexual sem
preservativo com individuo designado
homem ao nascer nos ultimos 12 meses;
e Diagndstico de uma infecgdo
sexualmente transmissivel bacteriana
(gonorreia, clamidia e sifilis inicial) nos
ultimos 12 meses.

Critérios de Exclusdo:
e Alergia a classe das tetraciclinas
e Usudrios de medicamentos que
afetam metabolismo da doxiciclina ou
com contraindicacdo de uso
concomitante;
e Individuos em tratamento de outras
condi¢Ges com a doxiciclina

Intervencgao

Dose composta pela
administracdo de
comprimido de 200 mg de
hiclato de doxiciclina entre
24-72 apds relagao sexual
sem uso de preservativo

Comparador

Atendimento
clinico padrao
(sema
doxiciclina)

Tempo
seguimento

12 meses

Ensaio clinico
aberto
Molina et al., randomizado
2018 (11)
IPERGAY

Franga

232

Critérios de inclusdo:
e |dade > 18 anos;
® Mulheres transexuais e homens que
fazem sexo com homens;
® Grupo de alto risco de infecg¢do pelo
HIV que é definido pelo histdrico de ter
tido relagdo sexual anal sem uso de
preservativo com pelo menos 2
parceiros diferentes nos ultimos 6
meses.

Dose composta pela
administracdo de
comprimido de 200 mg de
hiclato de doxiciclina entre
24-72 apds relagdo sexual
(oral ou anal) sem uso de
preservativo

Atendimento
clinico padrao
com
aconselhament
o e testagem a
cada 2 meses
(sema
doxiciclina)

10 meses

T 3°AN
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Autor/ Ano

Delineamento

do estudo

Participantes

Populagao

Critérios de Exclusdo:

e Alergia a classe da doxiciclina;

® Presenca de sintomas de infecgOes
sexualmente transmissiveis bacterianas;
e Usudrios de medicamentos com

contraindicagdo de uso concomitante

(uso de retindides sistémicos ou

vitamina A, em alta dosagem)

Intervencao

Comparador

Tempo

seguimento

Ensaio clinico

Critérios de inclusdo:
e |dade > 18 anos;
e Homens que fazem sexo com
homens;
e HIV negativos;
e Participantes do estudo ANRS

Dose composta pela
administracdo de dois

Consultas a
cada trés meses

. . . . com testagem
fatorial 2x2 prevenir; comprimidos orais de 100 g
s . . . . de IST ou
. aberto e Histdrico de IST de origem bacteriana mg de doxiciclina apds
Molina et al., . s - quando o
randomizado Franca 545 nos ultimos 12 meses antes do relagdo sexual sem . 24 meses
2024 (12) A . paciente
multicéntrico recrutamento do estudo; preservativo idealmente
. ~ . , apresentar
Critérios de Exclusdo: até 24 horas apds a .
o sintomas de IST
DOXIVAC ® Pessoas em tratamento com a relagdo ndo ultrapassando (sem a
doxiciclina; 72 horas. -
. L doxiciclina)
e Alergia a doxiciclina ou
contraindicacdo para uso;
e Vacinagdo prévia com vacina
meningocdcica B
HSH e individuos transexuais que utilizam
Coorte . o L
Parker et al retrospectivo Estados PrEP HIV, ou tem diagndstico positivo para Doxiciclina apds exposicdo
v P Unidos da N/A HIV ou tenham histérico de IST bacteriana P posic N/A N/A
2025 (13) com - . - . sexual
América (sifilis, clamidia ou gonorreia). Idade entre 16
modelagem
e 64 anos.
Fonte: autoria prdpria.
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6.5. Sintese dos resultados

6.5.1. Desfechos de eficacia

Incidéncia da primeira ocorréncia de clamidia, sifilis

A metanalise dos resultados dos ECR incluidos (10-12) neste relatério sugere que a doxiciclina para profilaxia

pos-exposicdo (Doxi-PeP) reduz significativamente o risco relativo de infec¢des por Chlamydia trachomatis e Treponema

pallidum (sifilis), em 79% (RR= 0,21; IC95%: 0,14-0,32) e 77% (RR=0,23; 1C95%: 0,13-0,39) em rela¢do ao cuidado padrdo,

respectivamente.
Doxi PEP Standard care Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% C1 Year M-H, Random, 95% Cl
IPERGAY (Molina et al. 2018) g 473 24 454 23.4% 0.32[0.15,0.70] 2018 —
DoxivAC (Molina et al. 2024) 5 332 21 170 16.6% 012[0.05 0.32] 2024 e —
DoxiPEP (Luetkermeyer et al. 2025) 28 1077 57 455 B0.0% 0.21[0.13,0.32] 2025 i
Total {95% CI) 1882 1079 100.0% 0.21[0.14, 0.32] <
Total events 41 102
Heterogeneity: Tau?= 0.02; Chi*= 233, df= 2 (P=0.313; F=14% 0 i:” 051 1ID 160
Testfor overall effect. Z=7.51 (F = 0.00001) Favours [experimental]  Favours [control]
Figura 2. Florest plot para incidéncia de clamidia; Doxi-PeP vs. Cuidado padrdo; incluindo apenas HSH e mulheres transgénero.
Doxi PEP Standard care Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% Cl Year M-H, Random, 95% CI
IPERGAY {Malina et al. 2018) 3 473 10 454 17.9% 0.29[0.08,1.04] 2018 e —
DoxivAC (Moling etal. 2024 8 332 18 170 44.3% 0.23[010,0.81] 2024 ——
DoxiPEF {Luetkemever et al. 2025) T 1077 15 455 I7.3% 0.20[0.08, 0.48] 2025 —
Total (95% CI) 1882 1079 100.0% 0.23 [0.13, 0.39] £ 3
Total ewents 18 43
Heterogeneity: Tau®*= 0.00; Chi*=0.23, df= 2 {P=0.89), F= 0% 'D.D1 Df1 1-0 1DUI

Testfor overall effect Z=5.38 (F = 0.00001) Favours [experimental] Favours [control]

Figura 3. Florest plot para incidéncia de sifilis; Doxi-PeP vs. Cuidado padrdo; incluindo apenas HSH e mulheres transgénero.

Segundo o estudo observacional de Parker et al., 2025 (13), em pessoas vivendo com HIV (PVHIV) e usudrios de
PrEP, com histérico recente de ISTs (21 diagndstico de IST no ano anterior), a taxa de infecgdo foi de aproximadamente
33,3 a 35,5 episddios por 100 pessoas-ano. Segundo a modelagem realizada, os efeitos diretos da Doxi-PeP poderiam

prevenir de 7,3 a 8,1 diagndsticos de clamidia e de 3,1 a 5,9 diagndsticos de sifilis por 100 pessoas-ano nessas populagoes.
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6.5.2. Desfecho de seguranga
Eventos adversos graves

Os desfechos de seguranca avaliados foram os eventos adversos (EA) graves, EA de grau 3 ou superior e EA que

levam a mudanca da terapia antirretroviral ou a morte.

Durante a realizacdao do estudo de Luetkemeyer et al., 2025 (10), os eventos adversos relacionados a Doxi-PeP
foram geralmente leves e ocorreram apenas na fase randomizada, incluindo uma alteracdo laboratorial moderada
(alanina aminotransferase elevada) e cinco eventos adversos de grau 3 (diarreia e cefaleia/enxaqueca). Nenhum evento
adverso grave foi atribuido a doxiciclina. Doze participantes descontinuaram o uso, metade por EA e metade por
preferéncia pessoal, mas nenhuma desisténcia ocorreu no periodo de extensdo sem cegamento. A variacdo média de
peso foi semelhante entre os grupos, e a maioria dos participantes considerou a Doxi-PeP aceitdvel ou muito aceitdvel,

tanto nas fases randomizadas quanto na fase de extensdao sem cegamento.

No estudo de Molina et al., 2018 (11) a frequéncia de EA graves ou EA de graus 3-4 foi semelhante entre os
grupos, e ndo houve mortes. Oito participantes (7%) do grupo PEP descontinuaram a doxiciclina devido a multiplos EA
gastrointestinais relacionados ao uso do medicamento, incluindo dor e distensdao abdominal, nausea, diarreia e refluxo
gastrico. Esses EA foram mais comuns no grupo PEP (25%) do que no grupo controle (14%), com diferenga
estatisticamente significativa (p = 0,03). Casos graves de elevag¢do de enzimas hepaticas foram atribuidos a infecgdo aguda

pelo virus da hepatite C, ndo a doxiciclina.

Nao houve diferencas significativas entre os grupos quanto a frequéncia de EA graves ou EA graus 3-4, e nenhum
participante morreu no estudo conduzido por Molina et al., 2024 (12). Um unico EA grave foi atribuido a doxiciclina
(erupgdo cutanea). Apenas seis (2%) dos participantes no grupo doxiciclina interromperam o tratamento devido a EA
gastrointestinais. Eventos adversos relacionados ao medicamento foram menos comuns com doxiciclina (25 participantes;
7%) do que com a vacina 4CMenB (134 participantes; 48%), sendo os mais frequentes nausea, dor abdominal e diarreia

no grupo doxiciclina, e rea¢gdes no local da inje¢do, astenia e dor de cabeg¢a no grupo da vacina.
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7. AVALIACAO DO RISCO DE VIES

7.1 Analise do risco de viés dos ensaios clinicos

Para avaliagdo do risco de viés dos ensaios clinicos (Fase I, Ill) incluidos foi utilizada a ferramenta desenvolvida
pela Cochrane Risk of Bias Tool for Randomized Trials (RoB 2.0) (17). Este instrumento foi desenvolvido para documentar
o risco de viés dos ensaios clinicos randomizados. A ferramenta consiste em uma avaliagdo critica de 5 dominios com
op¢Oes de avaliagcdo de "Baixo risco", "Algumas preocupacdes" e "Alto risco" de viés. A avaliacdo foi realizada de forma
independente por dois revisores. Os resultados sdo apresentados na Figura 4. Avaliacdo do risco de viés dos ECR por

desfecho, a partir da ferramenta RoB 2.0 (15).

A avaliagdo dos trés ECR incluidos neste relatério, DoxyPEP, IPERGAY e DOXIVAC (10-12), demonstrou baixo risco
de viés na maioria dos dominios, com preocupag¢do apenas no dominio de desvios da intervengdo por se tratar de estudos

abertos (open label). O julgamento global mostrou alguma preocupacdo para os trés ECR avaliados.

Rusk of bias domams

@ © 6 ® & O
® © ® @ & ©

Study

Domains: Judgement

D1: Bias arising from the randomization process.

D2: Bias due to deviations from intended intervention. = Some concemns
D3: Bias due to missing outcome dala. ® o

D4: Bias in measurement of the outcome.
D5: Bias in selection of the reported result.

Figura 4. Avaliacdo do risco de viés dos ECR por desfecho, a partir da ferramenta RoB 2.0 (15).

7.2 Anadlise da qualidade do estudo observacional retrospectivo

A coorte retrospectiva, o estudo de Parker et al., 2025 (13), foi avaliado pelo instrumento ROBINS-I. No
julgamento, nenhum dominio foi avaliado como “alto risco”, porém devido a presenca consistente de “alguma
preocupac¢do” em quatro dominios, o julgamento geral foi de moderado risco de viés para o conjunto do estudo, conforme

apresentado na Figura 5. Risco de viés ou qualidade metodoldgica do estudo observacional pelo ROBINS-I (18).
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Risk of bias domains

e

Domains: Judgement
D1: Bias due to confounding.

D2: Bias due to selection of participants. = Moderate
D3: Bias in classification of interventions. . Low

D4: Bias due to deviations from intended interventions.
D5: Bias due to missing data.

D6: Bias in measurement of outcomes.

D7: Bias in selection of the reported result.

Figura 5. Risco de viés ou qualidade metodoldgica do estudo observacional pelo ROBINS-I (18).
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8. AVALIACAO DA CERTEZA DA EVIDENCIA

A certeza da evidéncia para os desfechos de eficacia e seguranca foi avaliada por meio da ferramenta Grading of Recommendations Assessment, Development and

Evaluation (GRADE) (19).

A eficacia foi avaliada pela incidéncia de IST bacteriana para clamidia e sifilis e a seguranca foi avaliada pela incidéncia de eventos adversos graves, sendo o grau de

confianga considerado moderado para eficacia e alto para seguranga (Quadro 5).

Quadro 5. Avaliagao da certeza da evidéncia para os desfechos de interesse.

Pergunta: O uso da doxiciclina 100 mg para profilaxia Pds-Exposicdo é eficaz e seguro na prevencdo das infeccGes sexualmente transmissiveis (ISTs) bacterianas, clamidia e sifilis?

Avalia¢do da Qualidade
Certeza da

Resultados Importancia

Ne dos Delineamento do Evidéncia Outras evidéncia

Risco de viés Inconsisténcia Imprecisao

estudos estudo indireta consideragoes

Eficacia
>1 IST Clamidia: Redugdo relevante 79% RR 0,21
. .. (0,14-0,32)
3 E::Z';’; ICZI;nJZCS’: Grave® Nio Nio Nio Nio ,&1 ?ee?ga CRITICO
>1 IST Sifilis: Redugdo relevante 77% RR 0,23 (0,13-
0,39)
Seguranga
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Avaliagdo da Qualidade
Certeza da
Resultados Importancia

Ne dos Delineamento do ) ., A . Evidéncia e Outras evidéncia
Risco de viés Inconsisténcia L. Imprecisao ) .
estudos estudo indireta consideragoes

Eventos adversos graves: 7% (PEP) interromperam a
Ensaios clinicos . . . . - doxiciclina devido a multiplos EAM. DDDD .
. B N N N N . o RITI
3 randomizados? axo a0 a0 a0 a0 2% descontinuagdo por eventos Gl. Alta CRITICO

Sem o6bitos.

Ensaios Clinicos Randomizados de Doxiciclina Pés-Exposicao.

aLuetkemeyer et al., 2025 (EUA, DoxyPEP Study)(10); Molina et al., 2018 (Franga, ANRS IPERGAY)(11); Molina et al., 2024 (Franga, DOXYVAC)(12)

bOs trés estudos s3o abertos, sem cegamento dos participantes, o que pode ocasionar potencial desvio comportamental (nimero de parceiros sexuais, uso de preservativo). Embora os desfechos
sejam objetivos e tenha sido utilizada analise por intengdo de tratar (ITT), o risco de viés deve ser considerado.
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9. EVIDENCIAS ECONOMICAS

9.1 AVALIACAO ECONOMICA

O desenho do estudo seguiu as premissas das Diretrizes Metodoldgicas do Ministério da Saude.

O Quadro 6 apresenta as principais caracteristicas da avaliacdo econémica conduzida pelo Nucleo de Avaliacao
de Evidéncias e Tecnologias em Saude — NATS CDTS / Fiocruz e a avaliagdo da Secretaria Executiva da Conitec, com base

nas Diretrizes Metodoldgicas para Estudos de Avaliacdo Econdmica, do Ministério da Saude.

Quadro 6. Caracteristicas do modelo de anadlise de custo-efetividade do Doxi-PeP para profilaxia de clamidia e sifilis.

Parametro ‘ Especificagdo

Tipo de estudo Custo-Efetividade
Intervengdo Profilaxia pés-exposi¢do com doxiciclina 100mg
Comparador (es) Sem profilaxia

. Homens cisgénero gays, bissexuais e outros homens que fazem sexo com homens (HSH);
Populagdao em estudo e . . . . . N
mulheres trans e travestis, com idade igual ou superior a 18 anos; vivendo (PVHA) ou ndo

Subgrupos . .
diagnosticadas com HIV.
Desfecho(s) de saude utilizados Anos de vida ajustados por qualidade e infecgdo evitada
Horizonte temporal 1ano
Taxa de desconto N3o se aplica
Perspectiva da analise Sistema Unico de Satde
Medidas da efetividade QALY e infeccdo evitada
Medidas e quantificacdo dos
desfechos baseados em QALY (EQ5D)

preferéncia (utilidades)

Estimativa de recursos ) o ) )
. Custos diretos médicos: medicamentos e monitoramento
despendidos e de custos

Unidade monetaria utilizada, data

e taxa da conversdo cambial (se Reais (RS)
aplicavel)
Método de modelagem Arvore de decisdo

N3do foi considerada infecgBes secundarias de sifilis, e por isso o modelo foi desenhado

Pressupostos do modelo N e
como uma arvore de decisdo

Anidlise de sensibilidade e outros L . . o ) .
, - . Deterministica (diagrama de tornado) e probabilistica (grafico de dispersao)
métodos analiticos de apoio

Software TreeAge Pro®
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9.1.1 Populagao

O estudo considerou a populacdo de homens cisgénero gays, bissexuais e outros homens que fazem sexo com
homens (HSH); mulheres trans e travestis, com idade igual ou superior a 18 anos, vivendo (PVHA) ou ndo diagnosticadas

com HIV.

9.1.2 Perspectiva
A andlise adotou a perspectiva do SUS, conforme recomendado pela diretriz metodoldgica de andlise de

avaliacdo econbmica.

9.1.3 Horizonte temporal, ciclo e taxa de desconto
Para esta andlise econ6mica, foi considerado um horizonte temporal de 1 ano, suficiente para capturar todos os
custos e potenciais beneficios de uma infecgao aguda como sifilis ou clamidia. Nao foi aplicada taxa de desconto, conforme

recomendacgao das Diretrizes Metodoldgicas de AE do MS.

9.1.4 Método de modelagem
Uma arvore de decisdo modelo foi construida no software TreeAgePro® para explorar os resultados de salude e
os custos associados a profilaxia de potenciais pacientes expostos a sifilis e clamidia.

O modelo é constituido dos seguintes desfechos:

o Infectado com sifilis;
o Infectado com clamidia;
. N3o Infectado

A estrutura do modelo é apresentada na Figura abaixo:

Infecta Sifilis
7 <] {C_tatamento_Sifiis + C_anual Prep + C_Monitoramento] | U_Sdils
P_inkxcea_Silis_Prep
PEP Infecta Clanadia
Of —~]  |C_watsmento_Clamida + C_anual Prep + C_Monitoraments] | U_Clamida
P _lotecta_Clarmatia_Frep
PEP / V\Nno infecta
Dosxiciclina / ~ <] [C_anual_Prep + C_Monitoramento] | U_geral
d Infecta -
! C_tr 1_Sitiks + C_Dv 0_Si | U_Sifilts
/ P_imiecta Sifits_Sem Prep e a Pigrosion. SR\
\Scm PEP Infecta Clamédia q
C_tratamanto_Clamida + C. Clamidia) | U_Carmidi
P_mfecta_Clamdia_Sem Prep fc s -Aagnostica._ bl »
Nio infecta

<] 0\U_geral

Figura 6. Modelo conceitual da avaliagdo econdmica considerando arvore de decisdo.

Fonte: elaboragao prépria.
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Utilizando dados do estudo de Luetkemeyer et al., 2025 (10), onde 592 pacientes completaram ao menos 1

i e B

Desfechos de saude

trimestre de acompanhamento, foram considerados os resultados em salde apresentados pelo trabalho. No total de 1
ano, e considerando o tempo de acompanhamento trimestral, foram somados 1.077 pessoas-tempo no braco que utilizou
doxiciclina e 455 no brago comparador. A metanalise realizada anteriormente demonstra esses resultados, onde no brago
de intervencdo obtiveram-se 28 infec¢es de sifilis e 7 de clamidia e no braco comparador um total de 57 e 15 para a
primeira e a segunda, respectivamente. Tais valores foram usados para construcdo de distribuicGes Beta que estimaram
a proporg¢ao de pacientes que se infectaram em ambos os bragos ao final de 1 ano.

Dados de utilidade foram extraidos da literatura. Para clamidia, foram utilizados o estudo de Li et al., 2018 (20), e
Miao et al., 2024 (21) para as infecgGes por sifilis. Ambos os estudos apresentaram dados de utilidade baseados no Global
Burden of Disease (GBD) (22,23) para ambas as doengas. Considerando que os dados de utilidade sdo medidas que buscam
avaliar a utilidade do paciente durante um ano de vida, e que as infec¢Ges por sifilis e clamidia possuem carater agudo,

foi atribuida aos pacientes a utilidade do infectado pela duragdo de apenas um més do horizonte total de 1 ano do modelo.

9.1.6 Parametros e utilidades

A estimativa de probabilidade de transicdo entre os estados foi estabelecida de acordo com estudos da literatura

e é apresentada com mais detalhes no Quadro 7 a seguir.

Quadro 7. Parametros utilizados no modelo.

Parametros Valor utilizado Distribuicao Referéncia

Probabilidade de infecgdo por sifilis com PEP Alpha: 28; Beta: 1049 Beta Luetkemeyer et al., 2025 (10)
Probabilidade de infecg¢ao por sifilis sem PEP Alpha: 57; Beta: 398 Beta Luetkemeyer et al., 2025 (10)
Probabilidade de infecg¢do por clamidia com Alpha: 7; Beta: 1070 Beta Luetkemeyer et al., 2025 (10)

PEP
Probabilidade de infec¢do por clamidia sem Alpha: 15; Beta: 455 Beta Luetkemeyer et al., 2025 (10)

PEP

Utilidade anual clamidia Alpha: 404; Beta: Beta Li et al, 2018 (20)
55930
Utilidade anual sifilis Alpha: 94; Beta: 17 Beta Miao, 2024 (21)

Fonte: elaboragdo prépria
Para a defini¢do das utilidades e desutilidades, considerou-se:

1. Que a utilidade média reportada para a populagdo brasileira adulta é de 0,88.
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Para essa andlise foram considerados custos médicos diretos com medicamentos e custos de testes

i e N

Parametros de custo

diagndsticos, que fizeram a intervencdo profilatica. As fontes de dados vieram de contratos vigentes de aquisi¢cao dos
respectivos itens pelo DLOG/SE/MS. O numero de pacientes elegiveis a profilaxia foi realizado através de um
levantamento dos usuarios de profilaxia pds-exposicdo (PrEP-HIV) nas fichas de dispensacdo de PrEP no Sistema de
Controle Logistico de Medicamentos (SICLOM) nos ultimos 24 meses (2023 e 2024), considerando que essa populacdo
tem um risco aumentado para IST. Foi estimado um nlimero de 24 exposi¢ées ao ano (o que levaria ao consumo anual de

24 doses da profilaxia) com uma variacdo de 12 a 48, variadas através de uma distribuicdo do tipo PERT.

Tabela 2. Custos dos tratamentos

Preco médio por Q??ntldade Custo médio
comprimido/capsula CRIlEEL I por exposi¢ao
exposicao
ADULTOS
Medicamentos
Doxiciclina 100mg RS0,27 2 comprimidos RS 0,54 DLOG/SE/MS
Azitromicina 500mg RS0,7 2 cépsulas R$1,4 BPS; PCDT
Ceftriaxona 500mg RS6,88 1 ampola R$6,88 BPS; PCDT
Benzilpenicilina benzatina 2,4 R$5,42 2 ampolas R$10,84 BPS; PCDT
milhdes Ul
Custo por unidade Quantidade anual Fonte

Diagnostico de Sifilis R$1,00 Por exposicio SIGTAP; PCDT
Treponémico
Diagnostico de Sifilis Nao R$2,83 Por exposicio SIGTAP; PCDT
Treponémico
Servico de
Clamidia e R$16,46 Por exposicdo DLOG/SE/MS
Gonococo

9.1.8 Pressupostos do modelo

Alguns pressupostos foram feitos na elaboragdo desse modelo. A lista abaixo resume os pressupostos

importantes:
. Os custos de testes diagndsticos extraidos do SIGTAP foram corrigidos pelo fator de 2,8 extraido do
documento de Contas do SUS;
. Foi considerado que pacientes utilizando Pep, fariam monitoramento trimestral com testagem de HIV,

sifilis e clamidia;
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Foi considerado como padrao para a analise deterministica um total de 24 exposi¢des ao ano. Esse valor

variou-se na analise de sensibilidade deterministica e probabilistica de 12 a 48;
. Os valores dos custos dos medicamentos foram variados em mais ou menos 20% na analise de

sensibilidade deterministica.

9.1.9 Analise de sensibilidade
As incertezas nos parametros do modelo econ6mico foram exploradas por meio de analises de sensibilidade
deterministica e probabilistica. Os parametros foram variados sistematicamente para avaliar sua influéncia nos
resultados.
Para os seguintes parametros, as distribui¢cdes indicadas foram aplicadas:
e Valores de utilidade (distribuicdo beta)
e Probabilidades de infecgdo (distribuicdo beta)

e Numero de exposicdes (distribuicdo PERT)

9.1.10 Analise de dados
Foi estimada a razdo incremental de custo-efetividade. Esta ultima é determinada pela diferenga tanto dos custos

quanto da efetividade/utilidade das alternativas avaliadas neste estudo, representada na seguinte férmula:

Sendo:

RCEI = (C1 - C2) / (E1 - E2)

C1 = custos totais do tratamento com Pep.

C2 = custos totais do tratamento sem Pep.
E1l = efetividade do tratamento com Pep.

E2 = efetividade do tratamento sem Pep.

O resultado foi expresso em reais brasileiros (RS) por QALY. Foi também realizada uma analise de custo por

infecgdo evitada.
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9.1.11 RESULTADOS

Tabela 3 . Razdo de custo-efetividade incremental por QALY

Custo Utilidade incremental
Estratégia Custo (RS) incremental Utilidade (QALY) RCEI (R$/QALY)
(QALY)
(R$)
Sem Pep 5,07 0,88
Pep 17,62 12,55 0,88 0,00013 96.690,04

Legenda: RCEIl: razdo de custo-efetividade incremental.

Tabela 4 . Razdo de custo-efetividade incremental por infecgdo evitada

Custo RCEI
Estratégia Custo (RS) incremental InfecgoOes Infecgdo evitada (RS/Infeccio
(RS) evitada)
Sem Pep 5,07 0,84
Pep 17,62 12,55 0,97 0,12 100,64

Legenda: RCEIl: razdo de custo-efetividade incremental.

Na anélise de custo por infec¢do evitada, observou-se que é preciso investir RS 100,64 para evitar uma infec¢do.
Na andlise deterministica univariada, os parametros que apresentaram maior impacto na RCEl foram: dose de
doxiciclina e a utilidade de pacientes infectados com Clamidia, conforme Figura 7. Anilise de sensibilidade deterministica

univariada

Diagrama de Tornado: ICER
PEP vs. Sem PEP (WTP: 40000,00)

4594

T @ U_Clamidia_anwo €735 to

0,758
_ C_dose_Doxiiclina_200mg (G432 to 14)
. U_Sifilis_primaria ( to 0.0065)
. P_intecta_Sifilis_Prep { 6514 10
C_dose_Bonzetacil { to i)
C_dose_Ceftrdaxona § to 5,504)
C_dose_Azitromiina | to )
WTP: 40000,00 EV. 96690.04
f T T T T T T ' ] T T T ¥ T T T T T T 1
F PP L FLLIEPL L FL LS IPLLE LS ISP P
R S
A AV AV AT AT NI NTRN AV AT A AN YA
ICER

Figura 7. Andlise de sensibilidade deterministica univariada
Fonte: elaboragdo propria.
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Desse modo pode-se observar que o custo da tecnologia usada na profilaxia pouco impacta o resultado. Porém,

o numero de doses de doxiciclina no trimestre pode alterar tornar a tecnologia custo-efetiva. Na analise padrdo foi
utilizado o valor de 8 doses no trimestre, mas se o fossem 4 doses apenas, a tecnologia ficaria abaixo do limiar de custo-
efetividade. Outra varidvel que impacta o modelo, foi o valor de utilidade da infecgao de clamidia. O que pode indicar que
em infec¢Oes mais graves que gerem complicacGes o medicamento poderia ser custo-efetivo, ou no caso de infec¢des

gue demorem a ser tratadas e a perda de qualidade de vida é maior do que um més como considerado na andlise.

Na andlise de sensibilidade probabilistica, 9,4% das simula¢des foram consideradas custo-efetivas para o limiar

de RS 40 mil/QALY apenas (Figura 8. Andlise de sensibilidade probabilistica.).

Grafico de Dispersao, PEP vs. Sem PEP

Custo Incremental
el
S

ey PR R e et e

oy o K3 b g R

NI T S . o P L PN A

6,00 3 g .

e : :
2,00~ ;

-0,00010 -0,00005 000000 000005 000010 000015 000020 000025 000030 000035 000040 000045 000050 000055 0,00060
Efetividade Incremental

Figura 8. Analise de sensibilidade probabilistica.

Fonte: elaboragdo prépria.

Considerando o limiar de custo-efetividade recomendado pela Conitec (R$40 mil/QALY), a profilaxia com Pep ndo
é considerada custo-efetiva na perspectiva do SUS no limiar considerado. Se o limiar considerado fosse de

R$120.000/QALY, 58% das simula¢des estariam abaixo do limiar e 0o medicamento seria considerado custo-efetivo.
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9.2 IMPACTO ORCAMENTARIO

Foi realizada uma andlise para simular o impacto orgcamentario da incorporagdo da
doxiciclina para profilaxia pds-exposi¢do (PeP) de infeccdo por sifilis e clamidia no Sistema Unico
de Saude (SUS). Como comparador, foi considerada a ndo execugao da profilaxia. No Quadro 8

estdo descritas as principais caracteristicas dessa analise.

Quadro 8. Caracteristicas da analise de impacto orgamentario

Perspectiva de analise SuUs
Homens cisgénero gays, bissexuais e outros homens que fazem sexo
Populagao-alvo com homens (HSH); mulheres trans e travestis, com idade igual ou
superior a 18 anos; vivendo (PVHA) ou n3o diagnosticadas com HIV.
Intervengao Profilaxia pds-exposi¢ao com doxiciclina
Comparadores Sem Pep
Horizonte temporal 5 anos
Estimativa de custos Custos médicos diretos
Market share 20 a 60% e 30 a 90%

Software Microsoft Excel e TreeAgePro®

9.2.1. Perspectiva

A andlise de impacto or¢camentdrio adotou a perspectiva do SUS, conforme
recomendado pela diretriz metodoldgica de analise de impacto or¢amentdrio do Ministério da

Saude (24).

9.2.2. Horizonte temporal

Foi considerado um horizonte temporal de 5 anos (2026-2030).

9.2.3. Populagao elegivel

A populacdo a ser considerada é de segmento populacional de homens cisgénero gays,
bissexuais e outros HSH; mulheres trans e travestis, que apresentem pelo menos um (01)
episédio de IST bacteriana relatado nos ultimos 12 meses. Considerando a populagdo alvo
definida, para estimar o numero de usuarios elegiveis ao uso da doxiciclina para PEP foi realizado
levantamento dos usuarios de Profilaxia Pre-Exposicdo (PrEP) para HIV nas fichas de dispensacgao
de PrEP no Sistema de Controle Logistico de Medicamentos (SICLOM) nos ultimos 24 meses
(2023 e 2024) considerando que essa populagdo tem um risco aumentado para IST conforme

pode ser observado no Quadro a seguir:
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Quadro 9. Usudrios de Profilaxia Pré-Exposicdo (PrEP) para HIV nas fichas de dispensagdo de PrEP no
Sistema de Controle Logistico de Medicamentos (SICLOM).

- Quantitativo de

Populagdo Ano .
pacientes

Usuarios de PrEP com

alguma IST 2023 6.504

autorrelatada

Usuarios de PrEP com

alguma IST 2024 6.738

autorrelatada

Média 6.621

Na sequéncia, foi realizado levantamento dos usudarios de PEP para HIV (PEP-HIV) com
base na quantidade de dispensagdes de PEP-HIV realizadas conforme dados disponiveis no
Painel de PEP-HIV! referente ao periodo de 2018 a junho de 2024. Os dados estdo resumidos no

Quadro 10.

Quadro 10. Usuarios de PEP.

Ano Total de
dispensagoes PEP
2018 108.677
2019 140.065
2022 125.407
2021 147.510
2022 168.918
2023 196.229
2024 221.158
Média 158.281

Com base na média do histérico de dispensag¢ées de PEP-HIV no periodo acima foi
aplicada a estratificagdo da populagdo de gays e HSH (32,90%) e mulheres trans (2,60%) indicada
ao uso da doxiciclina conforme dados mais recentes disponiveis no Painel de PEP referente ao

ano de 2024%.

! Disponivel em https://www.gov.br/aids/pt-br/assuntos/prevencao-combinada/painel-pep
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Quadro 11. Histérico de dispensagdes de PEP.

Populagao Propor¢ao Quantitativo

em de usudrios
usuarios
de PEP
(2024)

Gays e 32,90% 52.074
HSH

Mulheres 2,6% 4.116
Trans

Total 56.190

Por fim, para encontrar o quantitativo total de usudrios elegiveis ao uso da doxiciclina
para PEP (Doxi-PEP), foi realizada a soma da média da populagdo de usuarios de PrEP com
autorrelato de alguma IST com o quantitativo estimado da populacdo de gays, HSH e mulheres

trans em usudrios de PEP (Quadro 11). Esses resultados estdo descritos no Quadro 12 a seguir?.

Quadro 12. Usudrios elegiveis ao uso de doxiciclina.

Quantidade

Populagdo elegivel anual de
usudrios

Média de usuarios de PrEP com algum
IST 6.621
autorrelatada
Gays, HSH e mulheres trans entre

usudrios 56.190
de PEP
Total 62.811

9.2.4. Estimativa de recursos e custo

Foram extraidos dos resultados da avaliagdo econdmica os custos do brago do modelo
que usou Pep e o que ndo usou. Esses resultados ja consideram o custo médio por paciente em
cada uma das alternativas comparadas. Sendo assim, o custo médio anual por paciente no brago
que usa o Pep é de R$17,62 e no braco que n3o usa, de R$5,07, como mostra a tabela do ranking
de custo-efetividade. Todas as informac¢des dos custos individuais e origem dos dados ja foram

descritas na sessdao de Avaliagdao EconGmica
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9.2.5. Cenarios — Difusdo da tecnologia

Consideraram-se 2 cendrios para a difusdo da tecnologia. Os detalhes sdo

apresentados na Tabela 5. Difusdo da tecnologia considerando diferentes cenarios

Tabela 5. Difusdo da tecnologia considerando diferentes cenarios.

Tecnologia Par:':';a 2026 2027 2028 2029 2030
Cenario 1
Populagao elegivel 62.811 62.811 62.811 62.811 62.811 62.811
Tecnologia sendo 0% 20% 30% 40% 50% 60%
avaliada
Pep 0% 12.562 18.843 = 25124 = 31.406 = 37.687
Sem Pep 100% 50.249 = 43.968 = 37.687 = 31.406 @ 25.124
Cenario 2
Populacio elegivel =~ 62.811 = 62.811 @ 62.811 | 62.811 = 62.811 | 62.811
Tecnologia sendo 0% 30% 45% 60% 75% 90%
avaliada
Pep 0% 18.843 = 28.265  37.687  47.108  56.530
Sem Pep 100% 43.968  34.546  25.124  15.703 6.281
9.2.6. RESULTADOS

Estima-se que 62.811 pessoas sejam elegiveis ao PEP anualmente no Brasil de acordo com

dados do painel de PEP com dados de 2018 a 2024, conforme apresentado no Quadro 12.

Tabela 6. Cenario 1 - Impacto orgamentario da incorpora¢ao do Pep considerando difusdo de
20% a 60% (2026 — 2030).

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5 Total
nari
c:t:alo 318.452 375.316 432.181 489.045 545.910 2.160.903
Cendrio 1.094.322,9 1.356.698,4
interveng¢  476.107,38 654.027,40 860.099,25 ’ 3 ! ’ 5 ! 4,441.255,40
ao
Incremen
thI € 157.655,61 278.711,17 427.918,55 605.277,78 810.788,83  2.280.351,94
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Tabela 7. Cendrio 2 - Impacto orgamentario da incorporagdo de Pep considerando difusdo de 30
a 90%, (2026 —2030).

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5 Total
c:::;:o 318.452 375316 432181  489.045 545910  2.160.903
Cenério 1.074.0585 1.396.961,8 1.762.092,8
interveng  554.935,19 79338298 T T TTRIRRE HIROEST 558143137
ao
'"crt::I“e" 236.483,42 418.066,75 641.877,83 907.916,67 1'2165183'2 3.420.527,91
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10.1. DIRETRIZES CLINICAS INTERNACIONAIS

10. RECOMENDAGAO DE AGENCIAS INTERNACIONAIS DE ATS

Na Tabela 8. Recomendacgdes sobre o Uso de Doxi-PeP para Prevencdo de ISTs Bacterianas

(2024).sd0 apresentadas as recomendacdes das diretrizes clinicas internacionais sobre o uso de

Doxi-PeP. Todas as agéncias reforcam seu uso apenas para grupos de alto risco. Existe consenso

internacional contra o uso didrio de Doxi-PeP e uma preocupac¢do comum com resisténcia

antimicrobiana e necessidade de monitoramento clinico e microbiolégico. O CDC dos EUA

apresenta a postura mais permissiva; enquanto Alemanha e OMS Europa sdo mais restritivas.

Tabela 8. Recomendagdes sobre o Uso de Doxi-PeP para Prevengdo de ISTs Bacterianas (2024).

Critérios

Populagao-Alvo

Forma de Uso
Recomendada

Recomendagdo
Doxi-PeP

(uso diario)

Alemanha (DSTIG)

V)

HSH e mulheres
trans com
multiplas ISTs
recentes; uso
individualizado

Doxi-PeP (200 mg
pds-exposicdo);
uso ndo
generalizado

N&do recomendado

Nova Zelandia
(NZSHS) (26)

HSH e TGW com
diagnéstico
recente de sifilis
ou 22 ISTs
bacterianas nos
ultimos 12 meses

Doxi-PeP (200 mg
pds-exposicdo);
estratégia focada

Nao
recomendado

OMS Europa /
IUSTI Europa (27)

MSM e TGW com
alto risco,
preferencialmente
com histdrico de
ISTs

Doxi-PeP (200 mg
pos-exposicado);
apenas como
parte de pacote de
prevengao

N3do recomendado

CDC (EUA) (28)

HSH e TGW com
>1 IST bacteriana
nos ultimos 12
meses

Doxi-PeP (200 mg
pds-exposicdo);
uso recorrente

possivel

N3do recomendado

Resisténcia
Resisténcia Resisténcia, populacional, Resisténcia
Preocupagées antimicrobiana, adesdo e impacto antimicrobiana,
Principais efeitos no impactos em epidemioldgico, adesdo, efeitos
microbioma flora microbiana vigilancia adversos
necessaria
. . Inclusdo em
Acompanhamento Testes trimestrais rogramas Testagem
.. médico de IST; . Prog trimestral para HIV
Requisitos de . integrados com
. especializado; aconselhamento; e ISTs;
Monitoramento s A A rastreamento de .
vigilancia de vigilancia de S oA monitoramento de
A A ISTs e vigilancia .
resisténcia resisténcia . S efeitos adversos
microbioldgica
. . Recomendado
Uso restrito e Autorizado com ..
e . Recomendado oficialmente, com
individualizado, .. cautela, somente .
Status da . para elegiveis, . critérios de
- preferencialmente e em servigos s
Recomendagdo com critérios . elegibilidade
. . em estudos ou .. especializados, .
Oficial (2024) clinicos bem populacional e
com alto controle .. dentro de pacotes
. definidos . acompanhamento
clinico de saude sexual . (o
sistematico
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10.2. AGENCIAS INTERNACIONAIS DE ATS

Entre as agéncias internacionais de ATS, em busca realizada até 24/06/2025,
encontramos que a agéncia federal canadense CDA-AMC (Canada’s Drug Agency — L’Agence des
médicaments du Canada) nao avaliou uso da doxiciclina para profilaxia apds exposi¢cdo. A
agéncia inglesa NICE (National Institute for Health and Care Excellence) ndo publicou diretriz ou
recomendacdo clara sobre Doxi-PeP para ISTs bacterianas. As organiza¢des britanicas (como
BASHH) sugerem uso apenas em ambiente de pesquisa e ndo em pratica clinica generalizada. O
TGA (Therapeutic Goods Administration) da Australia ndo avaliou uso da doxiciclina em profilaxia
pds-exposicdo e o PBS (Pharmaceutical Benefits Scheme), servico de reembolso farmacéutico,
nao listou doxiciclina para prevencdo de ISTs. A SMC (Scottish Medicines Consortium) da
Escécia/Reino Unido, da mesma forma que o NICE, ndo apresenta recomendac¢do formal para

uso profilatico de doxiciclina em ISTs.

Apenas a HAS (Franga) e o BC-CfE (Canada) prop&em uso supervisionado de Doxi-PeP
com critérios definidos, conforme detalhado na Tabela 9. Critérios para uso supervisionado de

Doxi-PeP recomendados na Franga e no Canada.

Tabela 9. Critérios para uso supervisionado de Doxi-PeP recomendados na Franca e no Canada.

Ageéncia| Eficacia clinica Indicagoes Critérios Monitoramento
Reconhece Uso “caso a caso”, . ,
. Decisao PEP: 200 mg até
HAS potencialde  HSH/MTG com > 2 ISTs . .
R ) compartilhada 72 h, maximo 3
(29,30) redugdo de e = 2 parceiros no ) .
. L I paciente—clinico vezes/semana
sifilis e clamidia ultimo ano
RCTs indicam Inclusdo via Rastreamento
. HSH/MTG em L. . .
BC-CfE ~66% reducdo formulario, restricdes trimestral +
o PrEP/Tratamento HIV o
(31)  nas principais . para contraindicagbes
com IST no ultimo ano L. L. .
ISTs gravidas/alérgicos verificadas

Legenda: Haute Autorité de Santé (HAS) — Franga; BC Centre for Excellence in HIV/AIDS (BC-CfE) — Colimbia Britdnica,
Canada.
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11. MONITORAMENTO DO HORIZONTE TECNOLOGICO

Para a elaboracdo desta secdo, realizaram-se buscas estruturadas nos campos de
pesquisa das bases de dados da Anvisa, ClinicalTrials.gov e Cortellis™, a fim de se localizar
medicamentos potenciais para profilaxia pds-exposicao as infeccdes sexualmente transmissiveis
bacterianas: clamidia e sifilis. A busca foi realizada em setembro de 2025, utilizando-se as

seguintes estratégias de busca:

(1) Anvisa Ensaios Clinicos: Cid10 A56 e A53, fases de estudo 3,4 (1)

(2) ClinicalTrials: genital tract infection | Other terms: "Chlamydia trachomatis infection”
OR "Trachoma" OR "Treponema infection" OR "Treponema pallidum infection" | Phase:
3, 4 | Interventional studies | Study completion on or after 01/01/2020 (2)

(3) Cortellis: Current Development Status ( Indication ( Genital tract infection or Chlamydia
trachomatis infection ) Status ( Launched or Registered or Pre-registration or Phase 3
Clinical ) Applied filters (Chlamydia trachomatis infection; Trachoma; Treponema

infection; Treponema pallidum infection ) ) (3)

Foram considerados estudos clinicos de fases 3 ou 4 nas bases de ensaios clinicos que
testaram ou estdo testando os medicamentos resultantes da busca supracitada. Foram
consideradas tecnologias com registro para a indicagdo clinica nos ultimos 5 (cinco) anos na
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa), European Medicines Agency (EMA) ou U.S.
Food and Drug Administration (FDA). Os dados da situacdo regulatdria das tecnologias foram

consultados nos sitios eletronicos das referidas agéncias sanitarias (4, 5, 6).

Assim, no horizonte considerado nesta analise, ndo foram detectadas tecnologias
potenciais para profilaxia pds-exposicdo as infecgcdes sexualmente transmissiveis bacterianas:

clamidia e sifilis.

Referéncias

1. Pdgina Inicial da Anvisa - Anvisa [Internet]. Acessado em setembro de 2025. Disponivel
em: https://consultas.anvisa.gov.br/#/ensaiosclinicos/

2. Pagina Inicial do ClinicalTrials.gov [Internet]. Acessado em setembro de 2025.
Disponivel em: https://clinicaltrials.gov/

3. Clarivate Analytics, Cortellis. “Drug Report” [Internet]. Acessado em setembro de
2025. Disponivel em: https://www.cortellis.com/intelligence/home.do

4. Pagina Inicial da Anvisa - Anvisa [Internet]. Acessado em setembro de 2025. Disponivel
em: https://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/

5. Pagina Inicial da EMA — European Medicines Agency [Internet]. Acessado em setembro
de 2025. Disponivel em https://www.ema.europa.eu/en/homepage
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12. CONSIDERACOES FINAIS

As evidéncias apresentadas para o uso da doxiciclina 100 mg para profilaxia pds-
exposicdo na prevencdo das infec¢bes sexualmente transmissiveis (ISTs) bacterianas, clamidia e
sifilis sugerem um bom desempenho da doxiciclina comparada a nao realizagdo de profilaxia,
para o desfecho primario, com reducdo significativa da incidéncia das infec¢cbes bacterianas,
clamidia e sifilis, em 79% RR 0,21 (0,14-0,32) e 77% RR 0,23 (0,13-0,39), respectivamente.
Quanto a seguranca, os EAs graves que levaram a descontinuagdo e que estiveram relacionados
ao tratamento com doxiciclina representaram entre 2% e 7% dos participantes, sem registro de
Obito. Os ECR avaliados foram considerados com “algumas preocupacoes”, associadas ao carater
aberto dos estudos e a qualidade do conjunto de evidéncias avaliada pelo GRADE foi
considerada como moderada para eficdcia e alta para seguranca. Embora os estudos incluidos
sejam ensaios clinicos randomizados, todos foram conduzidos em desenho aberto, sem
cegamento dos participantes, o que pode levar a desvios das interven¢bes pretendidas,
especialmente as relacionadas a mudangas comportamentais ao longo do seguimento, como
variagdes no numero de parceiros sexuais ou no uso de preservativos. Esses fatores podem
influenciar a exposicdo ao risco de infeccdo e, consequentemente, os resultados de eficacia.

Ainda que os desfechos avaliados sejam objetivos e baseados em testes laboratoriais,
e que as analises tenham sido realizadas segundo o principio de intencdo de tratar ou intencdo
modificada de tratar, tais medidas ndo eliminam completamente a possibilidade de viés
decorrente do conhecimento da alocagdo. Assim, apesar da consisténcia e magnitude do efeito
observado, o risco de viés residual justifica o rebaixamento da certeza da evidéncia de alta para
moderada.

Os resultados do estudo observacional de Parker et al., 2025 devem ser interpretados
com cautela. Ndo ha evidéncia de viés critico, mas limitacdes metodoldgicas relacionadas a
natureza observacional do desenho e a disponibilidade de dados exigem ateng¢ao na tomada de
decisdo.

As principais agéncias internacionais de ATS (NICE, CDA, PBS, SMC) n&o avaliaram ou
recomendaram o uso profilatico de doxiciclina em ISTs até o momento. Apenas a HAS (Franga)

e o BC-CfE (Canadad) propdem uso supervisionado de Doxi-PeP com critérios definidos.
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Nas diretrizes clinicas internacionais da Alemanha, Nova Zelandia, OMS e CDC dos EUA

reforga-se o uso de Doxi-PeP apenas para grupos de alto risco. Existe consenso internacional
contra o uso didrio de doxiciclina (Doxi-PeP) e uma preocupagdo comum com a resisténcia

antimicrobiana e a necessidade de monitoramento clinico e microbiolégico.

Concluiu-se que as evidéncias mostraram beneficio do uso da doxiciclina 100 mg para
profilaxia pds-exposicdo na prevencdo das infeccbes sexualmente transmissiveis (ISTs)
bacterianas, clamidia e sifilis. Entretanto, se recomenda a observancia dos critérios de
monitoramento na populacdo especifica, bem como, estudos de seguranca que avaliem

especificamente o aparecimento de resisténcia bacteriana.
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13. IMPLEMENTACAO

O plano de implementacdo da estratégia de profilaxia pds-exposicdo com
doxiciclina (estratégia Doxi-PEP), de acordo com critérios de elegibilidade bem definidos,
estd previsto para atender populagcdo sob risco acrescido de aquisicdo de uma nova IST
bacteriana (clamidia e/ou sifilis), segundo evidéncias cientificas identificadas, sendo:
homens cisgénero gays, bissexuais e outros HSH; mulheres trans e travestis e pelo menos

um episédio de IST bacteriana nos ultimos 12 meses.

A primeira etapa de implementacdo esta prevista prioritariamente para a rede
especializada de servicos, qual seja, servicos de PrEP-HIV, PEP-HIV/IST, Servico de Assisténcia
Especializada, Centro de Testagem e Aconselhamento, Centro de Referéncia e Treinamento
em DST/Aids (SAE/CTA/CRT), servicos de acolhimento e seguimento “Pop-trans”. A oferta
inicial serd direcionada para usuarios de PrEP-HIV e PEP-HIV/IST em servicos da rede SAE e
programas de prevenc¢do — com critérios estabelecidos - com posterior expansao gradual para
outros segmentos populacionais (e as PVHA); a depender de novas evidéncias apresentadas.

A proposta é que a aquisicdo da doxiciclina em comprimidos seja centralizada,
como acordado entre DATHI/SVSA e DAF/SECTICS (componente estratégico
(CGAFME/DAF/SECTICS), de acordo com a fungdo programatica n. 4386 (‘Promocdo da AF
por meio da disponibilizagdo de med. e insumos em Salde do componente estratégico’). A
oferta de insumos de monitoramento clinico-laboratorial também sera centralizada.

O monitoramento e seguimento dos usuarios, inclusive em relagdo a possibilidade de
desenvolvimento de resisténcia bacteriana, sera realizada pelo DATHI/SVSA em conjunto

com Coordenacdo-Geral de Laboratérios de Saude Publica (CGLAB/MS) e Anvisa.
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14. PERSPECTIVA DO PACIENTE

A Chamada Publica n2 76/2025 esteve aberta durante o periodo de 15/08/2025 a
27/08/2025 e recebeu 158 inscricdes. Os representantes titular e suplente foram definidos a
partir de sorteio realizado em plataforma digital com transmissdao em tempo real e com gravacao
enviada posteriormente para todos os inscritos.

O participante declarou como conflito de interesses que faz uso da tecnologia em
avaliacdo, classificado como pouco importante de acordo com o manual de gerenciamento e
gestdo de conflito de interesses da Conitec. Relatou usar, hd menos de um ano, dois
comprimidos de doxiciclina de 100 mg até 72 horas apds qualquer exposi¢cdo. Destacou que
realiza acompanhamento médico continuo e que os exames clinicos tém mostrado resultado
satisfatdrio. Atualmente, ndo observa efeitos colaterais associados ao uso da tecnologia. Mas
informou ter tido desconforto gastrointestinal durante a primeira dose, sem certeza se o evento
ocorreu devido ao uso da tecnologia, tendo em vista que o episddio ndo se repetiu nas doses
seguintes. Citou conhecer relatos de pessoas que ja tiveram sensibilidade ao sol apds o uso da
tecnologia. Dessa forma, mesmo ndo apresentando esse tipo de evento, aplica diariamente
protetor solar e evita exposicdo ao sol.

O representante mencionou que recebeu indicagdo médica para realizagdo do swab
previamente ao uso do medicamento, exame que pode detectar outras infe¢Ges e evitar a
resisténcia viral. Porém, o exame nado estava disponivel nem pelo SUS e nem pelo plano privado
de saude. Desse modo, iniciou o uso da tecnologia sem a realizagdo do exame. Finalizou o relato
ressaltando que se sente seguro e que avalia o0 medicamento como uma protecdo adicional.

O video da 1462 Reunido Ordinaria pode ser acessado aqui (link deve iniciar a partir do

relato do paciente).
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15. DISCUSSAO DA CONITEC NA RECOMENDACAO PRELIMINAR

O Comité de Medicamentos considerou a situacdo epidemioldgica atual da sifilis no
Brasil, com aumento do nimero de casos tanto da adquirida, principalmente em populacGes de
maior risco e vulneraveis, quanto da congénita, cujo indice estaria acima da meta considerada
aceitavel pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS). Considerou-se que a contenc¢do ou
eliminacdo da sifilis congénita seria necessariamente resultado de estratégia combinada que
envolveria a reducdo da carga da doenca na populacgdo como um todo, em funcdo da
complexidade das interagOes sociais. Ponderou-se que a oferta de doxiciclina em profilaxia pés-
exposicdo ampliaria o leque de opcdes preventivas ja disponibilizadas pelo Sistema Unico de
Saude, reforcando o aspecto de preveng¢do combinada, como estratégia de saude publica para
areducdo da transmissao da doenca. Dessa forma, para além do beneficio individual e eficiéncia
do sistema, enfatizou-se que o maior beneficio da implementagdo da estratégia com doxiciclina
profildtica seria para a coletividade, como estratégia de salde publica, reduzindo a carga da

doenga no pais.
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16. RECOMENDAGAO PRELIMINAR DA CONITEC

Pelo exposto, os membros do Plenario, presentes na 1462 Reunido Ordindria da Conitec,
no dia 04 de dezembro de 2025, recomendaram por unanimidade que a matéria fosse
disponibilizada em consulta publica com parecer favoravel a ampliagdo do uso da doxiciclina 100
mg como profilaxia pds-exposi¢do na prevencao das infecgdes sexualmente transmissiveis (ISTs)
bacterianas, clamidia e sifilis na populacdo adulta composta por homens cisgénero gays,
bissexuais, outros homens que fazem sexo com homens (HSH) e mulheres transgénero (MTG);
qgue vivem (PVHIV) ou ndo sdo diagnosticadas com HIV. A recomendagdo foi justificada pela
evidéncia de eficacia da doxiciclina na prevencdo de infec¢Ges bacterianas, particularmente
clamidia e sifilis; a razdo de custo-efetividade incremental ser considerada dentro do limiar

estabelecido para populagdes mais vulneraveis e um impacto orcamentario aceitdvel.
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17. CONSULTA PUBLICA

Sintese dos resultados

A Consulta Publica de n? 104/2025 foi realizada entre os dias 30 de dezembro de 2025 e
19 dejaneiro de 2026, durante esse periodo foram recebidas 1.043 contribuicGes validas. Dentre
as contribuicdes recebidas, 1.034 (99,1%) foram favoraveis a incorporagdo, cinco (0,5%)
discordantes sobre a incorporagdo e quatro (0,4%) responderam ndo ter opinido formada sobre
o tema. A maioria dos participantes se identificou como homem cisgénero (92%; n= 952),
pessoas autodeclaradas brancas (60%; n= 625), com idade entre 25 e 39 anos (61%; n= 596) e
da regido Sudeste do pais (63%; n= 662). Foi observada predominancia de manifestagdes de
interessados no tema (58%; n= 601), seguidos por pessoas com a condi¢gdo de salde (22%; n=
231) e profissionais de saude (14%; n= 144). OrganizagGes da sociedade civil (OSC) e pessoas que
convivem ou cuidam de alguém com a condi¢do de saude representaram 3% (n= 34) e 3% (n=

33), respectivamente (Tabela 10).

Tabela 10. Caracterizacdo dos participantes da CP n2 104/2025.

Caracteristicas Quantitativo  Percentual (%)
Participantes N =1043
Profissional de saude 144 14
Interessado no tema 601 58
Organizacdo da Sociedade Civil 34 3
Pessoa que convive ou cuida de alguém com a condigdo de saude 33 3
Pessoa com a condigdo de saude 231 22
Género N =1040
Homem cisgénero 952 91,5
Homem transgénero 6 0,6
Mulher cisgénero 45 43
Mulher transgénero 5 0,5
Ndo-binaria 32 3,1
Faixa etdria N =972
Menor que 18 anos 1 0,1
18 a 24 anos 34 3,5
25a 39 anos 596 61,3
40 a 59 anos 322 33,1
60 anos ou mais 19 2,0
Cor ou etnia N =1043
Amarela 8 0,8
Branca 625 59,9
Indigena 4 0,4
Parda 292 28,0
Preta 114 10,9
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Regides do pais N =1043

Norte 29 2,8
Nordeste 167 16,0
Sul 117 11,2
Sudeste 662 63,5
Centro-oeste 68 6,5

Fonte: CP n2 104/2025, Conitec.

Analise Qualitativa

Método de andlise de dados qualitativos

Na analise de dados qualitativos de contribui¢des recebidas na Consulta Publica (CP) n2
104/2025, foi utilizada a abordagem metodoldgica de codificacdo e categorizacdo tematica,
sendo desenvolvida, gerenciada e operacionalizada com auxilio do Software de Andlise de Dados

Qualitativos (SADQ) NVivo®.
Andlise

Entre os participantes, 99,1% (1.033) manifestaram-se favoravelmente a ampliagao de
uso da tecnologia avaliada, em convergéncia com a recomendacao inicial da Conitec. Como
principais argumentos, os respondentes apontaram a efetividade do medicamento na
prevencao de sifilis e de clamidia, a redu¢do da transmissdo dessas doencas, a universalizagdao
do acesso a tecnologia avaliada, o fortalecimento das estratégias de preven¢ao combinada no
SUS, a ampliagdo de alternativas de cuidado, a promog¢do da saude sexual e a melhora da
qualidade de vida da populagdo adulta sexualmente ativa. Além disso, a economia de recursos
para o sistema de salude associada a reduc¢do de custos de tratamento de infecgbes bacterianas
sexualmente transmissiveis foi mencionada como justificativa para a ampliagdo de uso da

doxiciclina no SUS (Quadro 13).
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Quadro 13 - Argumentos favoraveis a ampliacdo de uso da doxiciclina 100 mg no SUS para profilaxia pds-exposicao
as infeccdes sexualmente transmissiveis bacterianas (clamidia e sifilis) na populagdo adulta, presentes na CP

104/2025.
Argumentos ‘
Prevengdo de
Efetividade infeccbes  por]

sifilis e clamidia

Trechos ilustrativos

“Funciona ja utilizo a medicagdo pds exposi¢cdo, e estou a [sic] 2 anos
utilizando e ndo me contaminei mais com Sifilis. Acho te extrema
importancia a incorporagdo.”(Pessoa com a condigdo de saude)

“Eu tinha contaminagdo com certa recorréncia de clamidia. Depois que
comecei a fazer DoxyPEP nunca mais tive, por isso indico que seja
disponibilizada no SUS para que todos possam se prevenir [sic].” (Pessoa
com a condicdo de saude)

“Sou profissional de saude, ja convivi com a condicdo de salde e com
pessoas na mesma condigdo. Concordamos que com o uso sob prescrigdo
médica da doxixiclina 200 mg como profilaxia, mesmo com exposicdo e
risco, reduziu as infecgBes recorrentes de sifilis e clamidia.” (Profissional
de saude)

Reducdo da transmissdo de
sifilis e clamidia

“Seria mais um avanc¢o do SUS na saude publica. Poderia reduzir a
transmissdo e infecgdo pelas doengas (sifilis e clamidia).” (Profissional de
saude)

“A PEP com doxiciclina surge como uma intervencdo direcionada, capaz
de reduzir a transmissdo em contextos onde estratégias tradicionais (uso
de preservativo, testagem periddica) ndo sdo suficientes isoladamente.”
(Profissional de saude)

“Ajudard no controle da transmissao das infec¢gdes que sao causadas por
bactérias.” (Interessado no tema)

medicamento

Universalizagdo do acesso ao

“0 tratamento é comprovadamente eficaz e seguro na prevencgdo de ISTs
bacterianas. A disponibilizacdo no SUS é uma forma de universalizar o
acesso ao tratamento adequado para as populagdes vulneraveis e o
publico em geral.” (Interessado no tema)

“Acho extremamente importante a inclusdo da Doxypep no Sus, pois ja
que a utilizagdo necessita de prescricdo médica e nem todas as pessoas
tém condig¢des financeiras para adquirir o farmaco.” (Profissional de
saude)

“Deve ser incorporada ao SUS para que todas as pessoas tenham acesso
direto, rapido e gratuito p/ previnir ISTs como Sifilis e Clamidia.”
(Interessado no tema)

Fortalecimento
combinada

da prevencdo

“J4 fagco PrEP pelo SUS, acho que incorporar a Doxipep de forma
responsavel e acompanhando por um profissional de sadde é
extremamente importante na prevengdo combinada de ISTs.”
(Interessado no tema)

“Visto os resultados apresentados apds o uso e sua consequente reducdo
da incidéncia de novos casos de Sifilis, acredito que a incorporacdo tende
a somar ainda mais no programa de controle e na preven¢ao combinada
ja fornecidos pelo nosso sistema de saude.” (Pessoa com a condi¢do de
saude)

“Considero muito positiva e necessaria a proposta de ampliagdo do uso
da doxiciclina como profilaxia pds-exposicdo para a prevencao da sifilis e
da clamidia no SUS. [...] Além do impacto direto na redugdo de novas
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infecgGes, a iniciativa contribui para fortalecer a politica de prevencdo
combinada, amplia o acesso a cuidados de saude e promove maior
autonomia das pessoas na gestdo de sua prépria saude sexual [...]”
(Interessado no tema)

“A incorporagao da Doxipep no SUS é fundamental para fortalecer a
prevencdo das infecgGes sexualmente transmissiveis, especialmente
sifilis, clamidia e gonorreia. [...] Sua adogdo amplia o acesso a prevengao
para populagGes mais vulneraveis, reduz complicagGes e custos ao sistema
de saude e reforga as estratégias de prevencdo combinada no SUS.”
(Pessoa com a condigdo de saude)

cuidado

Ampliacdo de alternativas de

“Acho muito importante mais essa opgdo para o cuidado das ISTs pelo
SUS.” (Interessado no tema)

“Sou usuario do Prep e gostaria de ter a oportunidade de acrescentar ao
cuidado e prevencgdo a saude mais um medicamento que possa colaborar
com a prevengao futura.” (Interessado no tema)

Promocdo da saude sexual

“Atuar na prevencdo de ist deve ser parte fundamental para uma boa saude
sexual e reprodutiva.” (Organizacdo da Sociedade Civil)

“Eu vejo como um tratamento necessdrio pra saude fisica e sexual das
pessoas que possuem uma vida sexual ativa.” (Interessado no tema)

Melhora da qualidade de vida

“E uma politica publica que terd um enorme impacto positivo na
qualidade de vida da populagdo, em especial dos homens que fazem sexo
com homens e pessoas trans uma vez que a medida pode reduzir as
infecgGes por Sifilis, clamidia e gonorreia em pessoas que fazem sexo sem
preservativo. Mulheres trans e HSH tem sido a populagdo mais afetada
por essa doenca além de ser a que mais tem sido afetada por tais
enfermidades.” (Interessado no tema)

“Melhorar a qualidade de vida da populagao além de reduzir custos com
tratamentos caros. Por este motivo sou a favor da incorporacdo da
doxiciclina no SUS.” (Interessado no tema)

Economia de
recursos para
o SUS

Reducdo de
custos de
tratamento

“Acredito que seja de interesse de todos (governo e cidadaos) que esse
protocolo seja disponibilizado no SUS. A prevencgdo é a forma mais rapida
e mais barata para se evitar a proliferacdo de tais doencas. Imagino
também que os custos dos medicamentos que previnem sejam muito
menores que os custos dos medicamentos e atendimentos necessarios ao
tratamento das doengas depois de manifestadas.” (Interessado no tema)

“E imprescindivel para a satide sexual dos cidaddos bem como prevencio
de dependas e a diminuicdo de custos do SUS com consultas,
medicamentos, etc relacionadas as doencas.” (Interessado no tema)

Fonte: CP n2 104 /2025, Conitec.
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Sobre a experiéncia com o medicamento avaliado, 21,5% dos participantes (224)

informaram té-lo utilizado para profilaxia pds-exposicdo as infeccdes bacterianas sexualmente

transmissiveis. A efetividade da tecnologia — associada a prevencao de sifilis e de clamidia e a

reducdo de casos de reinfeccdo —, a boa tolerabilidade, a comodidade de uso e posoldgica, bem

como o fortalecimento de estratégias de prevencdo combinada e a sensagao de seguranca e de

protecdo nas relagbes sexuais foram reportados como efeitos positivos e facilidades da

doxiciclina pelos respondentes. Ja a indisponibilidade no SUS relacionada a dificuldade de acesso

ao medicamento e a dificuldade de obtencdo de sua recomendacao terapéutica por um médico,

os eventos adversos e a auséncia de monitoramento de uso vinculada ao risco de resisténcia

antimicrobiana foram mencionados como efeitos negativos (Quadro 14).

Quadro 14 - Trechos ilustrativos de opinides dos participantes da CP n2 104/2025 sobre efeitos

positivos/facilidades e efeitos negativos/dificuldades relacionados a tecnologia avaliada.

Efeitos

Efeitos
positivos e
facilidades

Efetividade

Categorias

Prevencdo de
infeccOes
sifilis e clamidia

por

Trechos ilustrativos

“Eu ja fiz DoxyPeP indicado por infectologista. Ndo tive
problemas soroldgicos desde que comecei a usar.”
(Interessado no tema)

“Desde que comecei a usar, ndo peguei mais sifilis...
mais de 2 anos.” (Interessado no tema)

“Ndo fui contaminado com as bactérias, mesmo tendo
exposicdo sexual de risco.”( Profissional de saude)

“Tive relacGes em que precisei usar o medicamento
pos- exposicdo e em nenhuma das vezes fui afetado
pelas ISTs. Acredito na eficdcia da tecnologia.” (Pessoa
com a condicdo de saude)

“E comprovado por estudos no mundo a eficicia. No
meu caso como uso, ele se deu em eu ndo ser
diagnosticado por sifilis e clamidia apds o uso com
acompanhamento médico.” (Interessado no tema)

“Ja utilizo ha um ano e meio e desde entdo ndo tive
mais contdgio com Sifilis, por exemplo.” (Pessoa com a
condigdo de saude)

“Ja fiz o protocolo de doxipep (2 comprimidos de
100mg de doxixiclina) apds contato com pessoa
infectada e ndo fui infectado pela doenca (sifilis).”
(Interessado no tema)
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Reducdo de
reinfeccbes por
sifilis e clamidia

“Ap0s a inicio da doxiPEP é possivel perceber uma
diminuigdo no diagndstico de novas infecgdes por
sifilis e clamidia.” (Profissional de saude)

“J4 tive historico de infecgdes recorrentes de sifilis e
apos utilizagdo do doxi Pep ha 03 anos, nao tive mais
infeccdo por essa doenga.” (Interessado no tema)

“Diminuicdo das infec¢Ges que eram recorrentes
mesmo com a exposicdo. Com o uso da tecnologia,
ndo houve infecgdo.” (Profissional de saude)

“Diminuicdo de infecgdo reincidente.” (Interessado
no tema)

“Parei de testar positivo q vinha sendo recorrente.”
(Pessoa com a condigdo de saude)

Boa tolerabilidade

Comodidade de uso e posoldgica

“Quase nenhum efeito adverso associado ao uso da
droga, posologia facil [...]” (Profissional de saude)

“E um medicamento de uso tranquilo, ndo tive
efeitos colaterais.” (Pessoa com a condigdo de
saude)

“Menor dosagem, sem dor e poucos efeitos
colaterais.” (Pessoa com a condi¢do de saude)

Fortalecimento da prevencao
combinada

“Ja prescrevi e fiz uso com a finalidade de prevengao.
Obtive resultados excelentes considerando a
aplicabilidade em redugdo de danos e prevengdo
combinada em grupos especificos.” (Profissional de
saude)

“Mais protecdo, seguranca e conforto para ter uma
vida sexual ativa e saudavel, utilizando o maximo de
prevengdo combinada possivel.” (Interessado no
tema)

“[...] a estratégia se mostrou coerente com a ldégica
de prevencdo combinada ja adotada no SUS,
atuando como complemento as demais medidas
preventivas, como  testagem regular e
acompanhamento em servicos especializados,
conforme descrito nos relatérios da Conitec.”
(Pessoa com a condicdo de saude)

Sensagdo de protegdo e seguranca
nas relagdes sexuais

“Mais protecdo, seguranca e conforto para ter uma
vida sexual ativa e saudavel, utilizando o maximo de
prevencdo combinada possivel.” (Interessado no
tema)

“J4 tive experiéncia com a PREP, DoxyPrep e
trouxeram seguranga e saude sexual: uma vez que
performam em estratégia de preven¢do combinada.”
(Interessado no tema)

“O fato de saber que fiquei protegido de ser infectado
por algumas das bactérias que poderiam ser de Sifilis,
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Gonorreia, ou Clamidia, me deixou mais tranquilo.”
(Interessado no tema)

Dificuldade de “N3ao estar disponivel no servigos do SUS, o que
acesso a impede que a tecnologia alcance um maior nimero
tecnologia de pessoas.” (Pessoa com a condigdo de satde)

Indisponibilidade

no SUS
Dificuldade de n A - .- .
. Auséncia de prescrigdo médica pois o

acesso a . . A »

. medicamento ainda nado foi incorporado no SUS.

prescricdo
- (Interessado no tema)
médica
“Desconforto gastrico.” (Interessado no tema)
“As nduseas que me causou apds 0 Uso sem a
alimentagdo adequada.” (Pessoa com a condigdo de
saude)
Efeitos Eventos adversos
negativos e “Apenas leve enjoo no dia do uso.” (Interessado no
dificuldades tema)
“« ~ H . 4 ”
Reac¢do adversa gastrointestinal(ndusea)
(Profissional de saude)

“Falta de monitoramento de quanto as pessoas

estdo fazendo o que pode gerar superbactérias.”
(Pessoa com a condigdo de saude)
Auséncia de Risco de “Tenho receio de que o uso de antibidticos
monitoramento resisténcia possam colaborar para o surgimento de cepas
de uso antimicrobiana resistentes ao medicamento. Por isso o

acompanhamento dos usudrios deve ser feito,
como ja ocorre com a PrEP e a PEP para HIV nos
servigos publicos de saude.” (Interessado no
tema)

Fonte: CP n2 104/2025, Conitec.
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No que diz respeito a experiéncia com outras tecnologias, os participantes nao citaram
a utilizacdo de medidas profilaticas pds-exposicao para prevencado de clamidia e de sifilis. Nas
contribuicdes, houve alusdo a experiéncia de uso das estratégias de Profilaxia Pré-Exposicdo
(PREP) e Profilaxia Pés-Exposicdo (PEP) ao risco de infecgdo por HIV, ja disponiveis no SUS. Além
disso, houve referéncia a medicamentos para tratamento de sifilis, clamidia e gonorreia, a
exemplo de benzilpenicilina benzatina, azitromicina e ceftriaxona, respectivamente. A
efetividade foi descrita como efeito positivo desses medicamentos e a baixa comodidade
posoldgica foi mencionada como efeito negativo relacionado a terapia com benzilpenicilina

benzatina.

Por fim, vale dizer que as contribuicdes de experiéncia e opinido apresentadas na
consulta publica convergiram com as justificativas presentes na recomendacao preliminar do

Comité de Medicamentos quanto a efetividade da doxiciclina na prevencdo de infec¢des

bacterianas sexualmente transmissiveis bacterianas, especialmente clamidia e sifilis.

Contribuigdes para o topico evidéncias cientificas

Foram recebidas 21 contribuicGes técnicas, sem apresentacdo de estudos cientificos
adicionais ou novos dados que pudessem ser incorporados ao relatdrio. De modo geral, as
manifestacOes tiveram carater descritivo, fundamentadas principalmente em vivéncias

individuais, experiéncias assistenciais e relatos de implementacdo piloto no Brasil.

“Utilidade publica pois o numero de pessoas com a IST estd elevado e dessa forma o tratamento

é mais efetivo.”

“Entdo... Depois que passei usar DOXIPEP, comprado na farmdcia, nunca mais tive problemas

com ist's, porém peguei hepatite c.”

“Jd tomei doxiciclina em duas ocasides que achei necessdrias e jd tomei bezetacil pois adquiri

sifilis.”

“Quanto ao potencial impacto do uso da DoxiPEP no perfil de resisténcia aos antimicrobiano,
estou liderando um estudo chamado DoxiPEP-SP na Faculdade de Medicina da Universidade de
Sdo Paulo que estd fazendo a avalia¢do dos casos incidentes de gonorreia e da flora bacteriana

dos usudrios de DoxiPEP incluidos. Além disso, estamos
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avaliando o padréo de uso da DoxiPEP e seus eventos adversos, aproximando o estudo de
um estudo de implementagcdo monitorizada da DoxiPEP no Brasil., Tal estudo poderd guiar

futuras determinacdes da implementag¢do da DoxiPEP ao SUS.”

O Nucleo de Avaliagdo de Tecnologias em Saude da Secretaria de Estado de Saude de
Minas Gerais (NATS/SES/MG) manifestou-se favoravelmente, com ressalvas, a incorpora¢do da
doxiciclina 100 mg para profilaxia pds-exposicdao as infeccGes sexualmente transmissiveis
bacterianas (clamidia e sifilis) no ambito do SUS. Foi reconhecida sua efetividade na reducdo da
incidéncia dessas infeccdes e seu potencial impacto na prevencado de desfechos graves, como a
sifilis congénita. Contudo, condicionou sua implementacdo a ado¢do de critérios rigorosos de
elegibilidade, uso supervisionado e fortalecimento da vigilancia microbiolégica, incluindo
monitoramento gendmico e fenotipico da resisténcia antimicrobiana, com objetivo de preservar
a eficacia terapéutica coletiva no longo prazo.

Foirecebido o preprint intitulado "Doxy-PEP Interest, Awareness, and Use Among Sexual
and Gender Minorities in Brazil, Mexico, and Peru: Findings from a Web-Based Survey“ referente
a um estudo transversal (inquérito online), cujo objetivo foi avaliar o nivel de conhecimento,
interesse sobre o tema e uso prévio da profilaxia pds-exposicdo com doxiciclina, entre homens
gue fazem sexo com homens (HSH) e mulheres transgénero, com 18 anos ou mais de idade, no
Brasil, México e Peru, recrutados por meio de aplicativos de relacionamento (Scruff e Grindr) e

redes sociais (Instagram e Facebook).

Contribuigdes para o topico estudos econémicos

Foram recebidas duas contribuicdes de natureza técnica referentes as avaliagdes
econdmicas. A primeira consistiu na reproducdo de trechos de obra diddtica amplamente
utilizada sobre conceitos gerais de avaliagdo econ6mica em saude, sem aplicacdo especifica ao
contexto da tecnologia avaliada ou apresentac¢do de questionamentos metodoldgicos concretos
relativos ao modelo econémico submetido.

A segunda contribuicdo questiona a estimativa de populacdo potencialmente elegivel
utilizada no relatério de recomendacdo. O contribuinte argumentou que o modelo teria
considerado todos os usuarios de PEP-HIV como potenciais usuarios continuos de Doxy-PEP,
sugerindo que o uso deveria ser modelado como pontual e vinculado apenas ao episodio de
exposicao que motivou a PEP-HIV. Contudo, cumpre esclarecer que as estimativas populacionais

empregadas na analise foram fornecidas pela area técnica do Ministério da Saude responsavel
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pela dispensacdo dos medicamentos e que eventuais ajustes na dimensdo da populacdo elegivel

nao alteram os resultados da analise de custo-efetividade, uma vez que esta expressa a razdo
incremental entre custos e desfechos em nivel individual. As estimativas populacionais
impactam exclusivamente a andlise de impacto orcamentario, por influenciarem o volume total
de recursos necessarios para a incorporacao, ndo interferindo, portanto, na medida de eficiéncia

incremental da tecnologia avaliada.

“O Relatdrio de 'Recomendacdo utilizado na andlise da CONITEC apresenta um erro grave. Ao se
considerar os potenciais usudrios da DoxiPEP numa eventual incorpora¢do ao SUS, o Relatdrio
considera todos os usudrios de PEP-HIV, como se todos tivessem indica¢éo de seguir tomando
DoxiPEP em suas vidas. No meu entender, essa andlise deveria considerar entre os usudrios de
PEP-HIV um uso pontual, apenas nGio momento em que houve a exposi¢do que indicou o uso da
PEP-HIV, e ndo de forma continua., , Uma vez que os usudrios de PEP-HIV sGo a enorme maioria
dos potenciais usudrios inclu’idos na andlise, essa corre¢éo certamente causard um impacto na
andlise econémica de custoefetividade da incorporagdo da DoxiPEP ao SUS, tornando-a muito

mais favoradvel...”
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8. DISCUSSAO DA CONITEC NA RECOMENDAGAO FINAL

Na discussdo em plendria, o Comité de Medicamentos destacou a necessidade de que a
doxiciclina para profilaxia pds-exposicao seja utilizada segundo protocolo, com monitoramento
sistematico e vigilancia continua para a possibilidade de desenvolvimento de resisténcia

antimicrobiana, a fim de garantir a manutencao de sua efetividade clinica ao longo do tempo.
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9. RECOMENDAGAO FINAL DA CONITEC

Os membros do Comité de Medicamentos presentes na 1482 Reunido Ordinaria da Conitec
no dia doze de fevereiro de 2026 deliberaram, por unanimidade, recomendar a ampliagdo de
uso da doxiciclina comprimido de 100 mg para a profilaxia pds-exposicdo as infec¢Oes
sexualmente transmissiveis bacterianas: clamidia e sifilis, de acordo com Protocolo Clinico e
Diretriz Terapéutica, no ambito do Sistema Unico de Saude. Foi assinado registro de deliberagdo

n2 1.090/2026.
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APENDICE 1 - Informagdes constantes na bula do medicamento

Contraindicagdes:

A doxiciclina é contraindicada a pacientes com conhecida hipersensibilidade a doxiciclina, qualquer componente
da férmula ou qualquer tetraciclina. Contraindicado para uso por gestantes. Contraindicado para menores de 8
anos de idade. Contraindicado durante o aleitamento ou doacdo de leite, pois é excretado no leite humano e
pode causar reacdes indesejaveis no bebé. Seu médico ou cirurgido-dentista deve apresentar alternativas para o

seu tratamento ou para a alimentacdo do bebé.
Cuidados e Precaugoes:

Uso em criancgas e lactantes: A doxiciclina, como outras tetraciclinas, pode afetar a formacdo dssea e dental,
causando descoloracdo permanente dos dentes e hipoplasia do esmalte em criangas até 8 anos. Deve ser usada
apenas quando os beneficios superarem os riscos em condicdes graves. Também é excretada no leite materno,

sendo desaconselhada durante a lactacgdo.

Gravidez: Contraindicada durante a gestacdo, exceto se o beneficio superar o risco. Pode causar toxicidade fetal,

como atraso no desenvolvimento esquelético. E classificada como categoria D de risco na gravidez.

Hepatotoxicidade e funcdo renal: Pode causar alteragdes na funcdo hepdtica e aumento do nitrogénio ureico.
Deve ser usada com cautela em tratamentos prolongados, exigindo monitoramento das fun¢des hepatica, renal

e hematoldgica.

InteragGes medicamentosas e uso correto: Evitar uso concomitante com isotretinoina (risco de hipertensdo
intracraniana benigna); Reducdo da absor¢do com o uso de subsalicilato de bismuto; Orientar o paciente a ingerir
o medicamento com bastante liquido e evitar toma-lo antes de deitar, para prevenir esofagite; Evitar exposi¢ao
solar ou a luz UV durante o tratamento; Monitorar sinais de crescimento de microrganismos resistentes; Utilizar
apenas em infec¢Ges causadas ou fortemente suspeitas de serem causadas por microrganismos sensiveis; Tratar
infeccBes por estreptococos beta-hemoliticos por no minimo 10 dias; Realizar testes mensais para sifilis quando

suspeita de coinfeccdo.
Eventos adversos:

Cutaneos graves: dermatite esfoliativa, eritema multiforme, sindrome de Stevens-Johnson, necrélise epidérmica
téxica e DRESS.

Gastrointestinais: esofagite, ulceracGes esofagicas, diarreia associada a Clostridium difficile (CDAD), colite
pseudomembranosa.

Neuroldgicos: hipertensdo intracraniana benigna (pseudotumor cerebral), podendo levar a perda visual.

Fotossensibilidade: reacdes exacerbadas a exposicdo solar, exigindo a suspensao ao primeiro sinal de eritema.
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Outros: alteracdes hepaticas, superinfeccdes por fungos ou bactérias resistentes.

N e S5

Geniturinarios: aumento da incidéncia de candidiase vaginal.

APENDICE 2 - Estratégia de Busca

PubMed Estratégia Resultados

"Doxycycline"[Mesh] OR Doxycycline Monohydrate OR Doxycycline-Chinoin OR
Doxycycline Chinoin OR Hydramycin OR Doxycycline Calcium OR Vibramycin Novum
OR Vibramycin OR Doxycycline Hyclate OR Doxycycline Hemiethanolate OR
Doxycycline Monohydrochloride, 6-epimer OR Doxycycline Monohydrochloride, 6
epimer OR Doxycycline Phosphate (1:1) OR Doxycycline Monohydrochloride,
Dihydrate OR Doxycycline Calcium Salt (1:2) OR BMY-28689 OR BMY28689 OR BMY
28689 OR BU-3839T OR BU3839T OR BU 3839T OR Vibravenos OR Periostat OR
Atridox OR Vibra-Tabs OR Vibra Tabs OR Doryx OR Oracea OR 2-
Naphthacenecarboxamide, 4-(dimethylamino)-1,4,4a,5,5a,6,11,12a-octahydro-
3,5,10,12,12a-pentahydroxy-6-methyl-1,11-dioxo-, (4S-
(4alpha,4aalpha,5alpha,5aalpha,6alpha,12aalpha))- OR Alpha-6-
Deoxyoxytetracycline OR Alpha 6 Deoxyoxytetracycline
#2 "Syphilis"[Mesh] OR Great Pox 42,656
"Chlamydia Infections"[Mesh] OR Infections, Chlamydia OR Chlamydia Infection OR

#1 22,272

#3 Infection, Chlamydia 33,427

#4 #1 AND #2 326

#5 #2 OR #3 73,434

#6 #1 AND #5 1,208

"Post-Exposure Prophylaxis"[Mesh] OR Post Exposure Prophylaxis OR Prophylaxis,
#7 Post-Exposure OR Post-Exposure Prevention OR Post Exposure Prevention OR 13,040
Prevention, Post-Exposure
#8 #6 AND #7 68
The Cochrane Library Estratégia Resultados

#1 MeSH descriptor: [Doxycycline] explode all trees 1321
#2 post-exposure Prophylaxis 528
#3 Syphilis 991
#4 Chlamydia Infections 1392
#5 #3 OR #4 2188
#6 #1 AND #2 AND #5 8

Lilacs

Estratégia Resultados
(doxiciclina) AND (sifilis) OR (clamidia) AND (profilaxia) AND instance:"regional" 46
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('syphilis'/exp OR 't. pallidum infection' OR 'treponema pallidum infection' OR 'early syphilis' OR 'great
pox' OR 'infection by t. pallidum' OR 'infection by treponema pallidum' OR 'infection caused by t.
pallidum' OR 'infection caused by treponema pallidum' OR 'infection due to t. pallidum' OR 'infection
due to treponema pallidum' OR 'lues' OR 'luetic disease' OR 'syphilis’ OR 'syphilitic disorder' OR
'venereal syphilis' OR 'chlamydia infection'/exp OR 'chlamydia infection' OR 'chlamydia infections' OR
‘chlamydophila infection' OR 'chlamydophila infections' OR 'chlamidiosis' OR 'chlamydial disease' OR
‘chlamydial infection' OR ‘chlamydiasis' OR 'infection by chlamydia' OR 'infection due to chlamydia' OR
'infection, chlamydial') AND ('doxycycline'/exp OR '4 (dimethylamino) 1, 4, 43, 5, 5a, 6, 11, 12a
octahydro 3, 5, 10, 12, 12a pentahydroxy 6 methyl 1, 11 dioxo 2 naphthacenecarboxamide' OR '4
(dimethylamino) 3, 5, 10, 12, 12a pentahydroxy 6 methyl 1, 11 dioxo 1, 4, 4a, 5, 53, 6, 11, 12a
octahydrotetracene 2 carboxamide' OR '5 hydroxy 6 deoxytetracycline' OR '6 deoxy 5
hydroxytetracycline' OR '6 deoxy 5 oxytetracycline' OR '6 deoxyoxytetracycline' OR '6 desoxy 5
hydroxytetracycline' OR '6beta deoxyoxytetracycline' OR 'adoxa' OR 'alpha 6 desoxy 5 oxytetracycline'
OR 'amermycin' OR 'apprilon' OR 'atrax' OR 'azudoxat' OR 'bactidox' OR 'banndoclin' OR 'basedillin' OR
'bassado’' OR 'biocolyn' OR 'biodoxi' OR 'bronmycin' OR ‘calcium doxycycline' OR ‘cloran' OR 'col 101"
OR 'col101' OR 'cyclidox' OR 'dentistar' OR 'deoxycycline' OR 'deoxymycin dispersal' OR 'deoxymykoin’
OR 'deoxyoxytetracycline' OR 'desoxy oxytetracycline' OR 'desoxycycline' OR 'dfd 09' OR 'dfd09' OR
'doinmycin' OR 'dosil' OR 'dotur' OR 'doxaciclin' OR 'doxacycline' OR 'doxat' OR 'doxatet' OR 'doxi-
sergo' OR 'doxibiotic' OR 'doxicycline' OR 'doxilin' OR 'doximed' OR 'doximycin' OR 'doxin' OR 'doxine'
OR 'doxirobe' OR 'doxocycline' OR 'doxsig' OR 'doxy' OR 'doxy 100' OR 'doxy ii' OR 'doxy m' OR 'doxy n 173

tablinen' OR 'doxy p ratiopharm' OR 'doxy puren' OR 'doxy s' OR 'doxy tablinen' OR 'doxy-1' OR 'doxy-
caps' OR 'doxybiocin' OR 'doxycen' OR 'doxycen retard' OR 'doxychel' OR 'doxycin' OR 'doxycyclin' OR
'doxycycline' OR 'doxycycline calcium' OR 'doxycycline hydrate' OR 'doxycycline hydrochloride' OR
'‘doxycycline monohydrate' OR 'doxycycline ratiopharm' OR 'doxycydine monohydrate' OR 'doxylag' OR
'doxylin' OR 'doxymycin' OR 'doxypuren' OR 'doxytec' OR 'doxytrim' OR 'dumoxin' OR 'duracycline' OR
‘efracea’ OR 'esdoxin' OR 'etidoxina' OR 'fdx 104' OR 'fdx104' OR 'gewacyclin' OR 'gs 3065' OR 'gs3065'
OR 'ibralene' OR 'idocyclin' OR 'idocyklin' OR 'interdoxin' OR 'investin' OR 'longamycin' OR 'lydox' OR
'magdrin' OR 'medomycin' OR 'mespafin' OR 'mildox' OR 'miraclin' OR 'monodox' OR 'nanodox' OR
'nordox' OR 'nsc 56228' OR 'oracea' OR 'oraycea' OR 'paldomycin' OR 'pernox gel' OR 'radox' OR
‘remycin' OR 'respidox’ OR 'roximycin' OR 'serodoxy' OR 'servidoxine' OR 'servidoxyne' OR 'siadocin’
OR 'siclidon' OR 'sigadoxin' OR 'spanor' OR 'supracyclin' OR 'supramycina' OR 'tenutan’ OR 'tolexine'
OR 'tolexine ge' OR 'torymycin' OR 'tsurupioxin' OR 'unidox' OR 'veemycin' OR 'viadoxin' OR 'vibra s'
OR 'vibra-s' OR 'vibrabiotic' OR 'vibracina' OR 'vibradox' OR 'vibramicina' OR 'vibramycin' OR
'vibramycin calcium' OR 'vibramycin monohydrate' OR 'vibramycin n' OR 'vibramycin-n' OR
'vibramycine' OR 'vibraveineuse' OR 'vibravenos' OR 'vibravenos sf' OR 'vibravet' OR 'viradoxyl-n' OR
'wanmycin' OR 'xyrosa' OR 'zadorin' OR 'zenavod') AND ('post exposure prophylaxis'/exp OR 'post
exposure immunisation' OR 'post exposure immunization' OR 'post exposure prevention' OR 'post
exposure prophylaxis' OR 'post exposure vaccination' OR 'post-exposure prophylaxis' OR
'postexposure immunisation' OR 'postexposure immunization' OR 'postexposure prevention' OR
'postexposure prophylaxis' OR 'postexposure vaccination')

APENDICE 3 - Lista de estudos excluidos
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Lista de referéncias excluidas apds a leitura do texto completo, de acordo com a razao de exclusao.
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1 | Prevention of Sexually Transmitted Infections in Gay, Bisexual listados 2021 e:)s:i:ecrii:\?clacl?rle)s( ss;s ro de
and Other Men Who Have Sex with Men (gbMSM) 8
Superiority of On-demand Pre-exposure Prophylaxis Versus
5 Post-Exposure Prophylaxis on Using Doxycycline for Preventing | Sem autores 2023 Tipo de publicagdo (Registro de
Sexually Transmitted Infections in Men Who Have Sex with listados ensaio ClinicalTrials.gov)
Men
WHO- Periodic P ive T Vv
(0] rec_ommended eriodic resum.ptlve reatment Versus Graham, et Tipo de publicacio (Protocolo de
3 | Doxycycline Post-Exposure Prophylaxis for STI Control Among al 2024 estudo)
Cisgender Men Who Have Sex with Men in Kenya '
4 | Doxycycline Guidelines for STI Postexposure Prophylaxis Avila, et al. 2024 | Guidelines
CDC Clinical Guidelines on the Use of Doxycycline Bachmann
5 | Postexposure Prophylaxis for Bacterial Sexually Transmitted ot al " | 2024 | Guidelines
Infection Prevention, United States, 2024 )
6 Doxy-PEP Effectiveness in Men Who Have Sex with Men Bacon, etal. | 2024 Tipo de publicacdo (Resumo de
(MSM) and Transgender Women (TGW) on HIV PrEP congresso)
Efficacy of Doxycycline as Preexposure and/or Postexposure Boschiero et Outra populagdo (uso de
7 | Prophylaxis to Prevent Sexually Transmitted Diseases: A al ’ 2025 | doxiciclina em mulheres a longo
Systematic Review and Meta-Analysis ' prazo)
3 Practice Alert: CDC Gwdgllnes on Doxycycline for STI Outcalt, etal. | 2024 Tlp.O d(& publicacdo (Editorial sobre
Postexposure Prophylaxis Guidelines)
Safety of Longer-Term Doxycycline Use: A Systematic Review Outra populagdo (uso de
9 | and Meta-Analysis with Implications for Bacterial Sexually Chan, et al. 2023 | doxiciclina por rosacea, acne,
Transmitted Infection Chemoprophylaxis malaria, etc.)
Interim position statement on doxycycline post-exposure
prophylaxis (Doxy-PEP) for the prevention of bacterial sexually Cornelisse. et
10 | transmissible infections in Australia and Aotearoa New al ! 2023 | Guidelines
Zealand - the Australasian Society for HIV, Viral Hepatitis and '
Sexual Health Medicine (ASHM)
Australian consensus statement on doxycycline post-exposure
11 prophyla.X|s (doxy-PEP) for the preventlc?n of syphilis, Cornelisse, et 2024 | Guidelines
chlamydia and gonorrhea among gay, bisexual and other men al.
who have sex with men
i i : 2021 CD
12 Se%ual!y Transmitted Infections: Updates From the 2021 CDC Dalby, etal. | 2022 | Guidelines
Guidelines
13 Doxycycline Pos'Fexposure I?rophyIaX|s to Prevent Bacterial Flores, etal. | 2025 | Guidelines
Sexually Transmitted Infection
D . H - e
o>.<ycycI|ne post expos.ur.e prolphy.IaX|s c.ould select for cros.s Desenho de estudo (andlise em
14 | resistance to other antimicrobials in various pathogens: An in Gestels, et al. | 2023 silico)
silico analysis
15 Filling |_n the Gaps: Update;s on Doxyc.yclme Prophylaxis for Hazra, etal. | 2024 Desenho de estudo (revisdo
Bacterial Sexually Transmitted Infections narrativa)
16 IniﬁaﬁQn of do.xycycline. p_ost-e.xposure. prophylaxis in patients Joseph, etal. | 2020 Tipo de publicacdo (Resumo de
attending an hiv prep clinic-philadelphia, 2019 congresso)
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Doxy-PEP Associated with Declines in Chlamydia and Syphilis Sankaran, et Tipo de publicagdo (Resumo de
24 | . . . 2024
in MSM and Trans Women in San Francisco al. congresso)
55 DoxycyFll.ne PEP: High Upt'ake and Significant Decline in STls Scott, etal. | 2024 Tipo de publicacdo (Resumo de
After Clinical Implementation congresso)
Position statement on doxycycline post-exposure prophylaxis
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APENDICE 4 — Busca de estudos no Clinical.Trials.gov

R_eglstro rmo Nome do Ensaio Clinico Nur.nfero - Intervengao Comparador
Clinical Trials participantes
Dose Unica de
Parrying the Pitfalls of PrEP: Preventing comprimido de Sem braco comparador
NCT05072093 Premature PrEP Discontinuation and STls Completo 240 Doxiciclina 200 mg apds
Among MSM exposicdo (até 72 horas Estudo de coorte.
apos) (via oral)
Cuidado Padrao do
Quénia. Os
participantes
participardo de
WHO-recommended Periodic Presumptive consultas de rastreio
Treatment Versus Doxycycline Post- Ainda o Dose Unica de Doxiciclina de sintomas de
Exposure Prophylaxis for STI Control 200 mg apds exposi¢do | infecgbes sexualmente
NCT06468462 | Among Cisgender Men Who Have Sex With esta g 900 (estimado) (até 72 horas ap6s) (via | transmissiveis (IST) e
Men in Kenya recrutando. oral) caso recebam
diagndstico serdo
tratados com Cefixima
400 mg + Azitromicina
1 g por via oral sob
observagdo direta.
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APENDICE 5 - Patentes

Para a elaboracdo desta secdo, foram realizadas buscas estruturadas nos campos de pesquisa Cortellis™ —
Clarivate Analytics', Espacenet (base do Escritério Europeu de Patentes — EPO)?, PatentScope (base da Organizacdo
Mundial da Propriedade Intelectual — OMPI)3, INPI (Instituto Nacional da Propriedade Industrial)* e Orange Book (da
Food and Drug Administration — FDA)®, com o objetivo de localizar potenciais patentes relacionadas ao principio ativo
do medicamento. A busca foi realizada em 17 de setembro de 2025, utilizando as seguintes estratégias:

(1) Cortellis e Orange book: foi utilizada a palavra-chave: ["Doxycycline AND hyclate"]

(2) Espacenet; PatentScope: foi utilizado, no campo de busca, o nimero de depdsito do documento de patente

internacional.

(3) INPI: foi utilizado, no campo “Contenha o Nimero do Pedido”, o nimero de depdsito do documento de

patente nacional.

Foram considerados apenas os documentos de patente vigentes e relacionados a tecnologia, identificados por
meio da pesquisa citada. Informacées referentes a documentos em fase de avaliacdo ou em dominio publico, no ambito
do Instituto Nacional da Propriedade Industrial (INPI), foram desconsideradas.

Para a tecnologia Hiclato de doxiciclina, foram identificados 8 (oito) documentos patentarios vigentes na base de

patentes do INPI, como demonstrado na Tabela 1.

TABELA 1. Patentes vigentes para a tecnologia hiclato de doxiciclina depositadas no INPI.

Nimero do Titulo Titular Prazo de Tipo de patente
Depdsito no INPI Validade P P
Método para preparar um
. (cul
PI0717734 PG seco de nanoparticulas |, iNe us) | 09/10/2027 | Dispositivo®
poliméricas, pd seco e uso
do mesmo
. Ethicon Endo-
BR112013007812 | Atuadordeextremidadee | g ooy inc | 27/09/2031 | Dispositivo
instrumento cirdrgico
(Us)
BR112015001843 | COMPosicaofarmacéuticae | o\ 4 0 1y | 01/08/2033 | Dispositivo®
uso da mesma
Massachusetts
Institute of
. Technology (US) ) ,
D (a).
BR122021018078 Artigo e estrutura de /The Brigham | 11/06/2035 | _°POsITVO s
residéncia gastrica \ Formulagao
and Women's
Hospital, INC.
(Us)
Uso de uma composi¢do
farmacéutica
dend
BR112017006402 compreendendo dm Polypid LTD. (IL) | 27/09/2035 | Formulagio®
material de aumento ésseo
biocompativel revestido com
uma composi¢ao de matriz
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Uso de um substrato
mineral biodegradavel
impregnado ou tendo sua

BR112017006406 superficie revestida total ou Polypid LTD. (IL)) 27/09/2035 Formulagdo®
parcialmente com uma
composi¢cao matriz
Massachusetts
Institute of
A Technology (US) . .
BR112016028957 |  Cotrutura deresidéncia /The Brigham | 11/06/2035 | DisPositivo®;
gastrica \ Formulaggo®
and Women's
Hospital, INC.
(Us))
Métodos para determinar Diagndstico,
simultaneamente as . . Analise e
suscetibilidades aos Cap Diagnostics, Ensaio'®;
BR112019021943 LLC, DBA 19/04/2038 ’

antibidticos de uma
populagdo mista de
bactérias em amostras

Pathnostics (US)

Combinagdo de
medicamentos!
): Novo usot®

@ Dispositivo: Dispositivos para administragio de medicamentos ndo consumidos com o medicamento (por exemplo, adesivos
transdérmicos, inaladores, implantes). ®Formulago: formulagdes de compostos existentes, métodos de preparagio de formulagdes, etapas
de processamento desde o composto "bruto" até a formulagdo final, tecnologias relacionadas a modificacdo da farmacocinética e
estabilidade/toxicidade do medicamento. ©“Diagnostico, Anélise e Ensaio - Aplicagdes analiticas e de diagnodstico. “Combinagio de
medicamentos: Uso de uma combinagdo de medicamentos para tratamento. “Novo Uso: uso de um composto existente. FONTE: Cortellis
Inteligente! e INPI*

Vale lembrar que, a partir do ato de concessao, configura-se o direito de exclusividade, cuja vigéncia é contada a
partir da data do depdsito do pedido, conforme o art. 40 da Lei n? 9.279/1996°. Esse direito confere ao titular a
prerrogativa de impedir que terceiros, ndo autorizados, produzam, utilizem, coloquem a venda, vendam ou importem
produto objeto da patente, bem como processo ou produto obtido por processo patenteado, sob pena de sang¢ées civis e
penais, conforme as disposi¢des do art. 42 da referida Lei®.

A legislagdo também assegura ao titular da patente a exclusividade de exploragao da tecnologia no territorio
nacional, até que o objeto protegido se torne de dominio publico, seja pelo término de sua vigéncia, pela desisténcia do
titular em manté-la, ou por decisdo judicial transitada em julgado que a declare nula’.

E sobremodo importante ressaltar, neste contexto, que a restri¢do conferida pela patente n3o se aplica aos atos
praticados por terceiros com finalidade experimental, relacionados a estudos ou pesquisas cientificas ou tecnolégicas.
Também estdo excluidos os atos voltados a producdo de informacdes, dados e resultados de testes, com vistas a obtencdo
do registro de comercializagdo, no Brasil ou no exterior, para fins de exploragdo e comercializacdo do produto objeto da
patente apds a expiracado de sua vigéncia, conforme disposto nos incisos Il e VIl do art. 43 da Lei da Propriedade Industrial

(Lei n2 9.279/1996)C.
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