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ATA DA 1452 REUNIAO ORDINARIA DA CONITEC

Comité de Medicamentos

Membros do Comité Presentes: AMB, ANS, ANVISA, CFM, CNS, CONASS, CONASEMS, NATS, SAES/MS, SAPS/MS
SE/MS, SECTICS/MS, SGTES/MS e SVSA/MS.
Ausente: SESAI/MS

As reunides da Conitec tém ocorrido, desde a 1072 Reunido Ordinaria, em formato hibrido.

Essa reunido foi gravada em video e esta disponibilizada no sitio eletrénico da Comissao.

12 de outubro de 2025

Assinatura da ata da 1442 Reunido Ordinaria da Conitec.

Apresentagdo do Calendario 2026.

Apreciagao das contribuigdes de consulta publica da exclusao do crizotinibe para o tratamento, em primeira

linha, de pacientes adultos com cancer de pulmado nao pequenas células (CPNPC) avancado ALK+.

Titulo do Tema: Apreciacdo das contribuicdes de consulta publica da exclusdo do crizotinibe para o tratamento,
em primeira linha, de pacientes adultos com cancer de pulmao ndo pequenas células (CPNPC) avancado ALK+.
Tecnologia: Crizotinibe

Indicagdo: Tratamento, em primeira linha, de pacientes adultos com cancer de pulmao nao pequenas células
(CPNPC) avancado ALK+.

Solicitagao: Desincorporacao.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e do Complexo Econdmico-Industrial da Saude

(SECTICS)
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Apresentagdo: Nucleo de Avaliacdo de Evidéncias e Tecnologias em Saude (NATS) do Centro de Desenvolvimento
Tecnoldgico em Saude (CDTS) da Fiocruz e pelo Centro de Estudos em Avaliacdo de Tecnologia em Saude (CEATS)
do Instituto de Medicina Social (IMS) da Universidade do Estado do Rio de Janeiro (UERJ)

Data: 01/10/2025

ATA: Representante do Dgits iniciou sua apresentagdo cumprimentando os presentes e esclarecendo que
abordaria a parte de experiéncia e opinido da andlise qualitativa referente a consulta publica em questao.
Declarou ndo possuir conflito de interesses sobre o tema, ressaltando que se trata de uma demanda interna da
Sectics. Informou que a Consulta Publica n2 61 esteve vigente entre 11 e 30 de julho de 2025, periodo no qual
foram recebidas 26 contribuicGes. Destacou que, em 4 de junho, a Conitec decidiu recomendar favoravelmente
a exclusdao do medicamento analisado, fundamentando-se na superioridade das evidéncias sobre a eficacia dos
inibidores de tirosina quinase de segunda e terceira geracdo em comparacao ao crizotinibe, bem como na melhor
relacdo de custo-efetividade apresentada pelo brigatinibe, recentemente incorporado para a mesma indicacao
clinica. A representante explicou que a maioria dos respondentes manifestou-se contraria a exclusdo do
medicamento no dmbito do SUS, sendo, em sua maioria, familiares e profissionais de saude interessados no
tema. Os argumentos desfavordveis a exclusdo concentraram-se em questdes de acesso ao medicamento e na
manutencdo dessa opcdo terapéutica, considerando sua possivel indicacdo para grupos especificos,
especialmente aqueles com determinadas mutacdes genéticas. Um familiar cuidador mencionou que o
medicamento ainda pode ser Util para esses grupos, e sua exclusdo limitaria as op¢Ges terapéuticas. Como
alternativa, sugeriu-se restringir o uso no SUS. Também foram mencionados a eficacia e o perfil de seguranca do
crizotinibe, considerado clinicamente relevante e com seguranca bem estabelecida. Por outro lado, as opinides
favordveis a exclusdo basearam-se principalmente na superioridade de outras tecnologias disponiveis para a
mesma indicacdo clinica, que apresentam resultados mais avancados. Um paciente reforgcou esse argumento
durante a consulta publica. Quanto a experiéncia com o crizotinibe, foram apontados aspectos positivos como
resposta clinica satisfatdria, aumento da sobrevida, facil manejo do medicamento e inovacdo terapéutica,
conforme declarado pela empresa fabricante. Entre os aspectos negativos, destacou-se a dificuldade de acesso
ao medicamento pelo sistema publico. Em relagdo as experiéncias com outras tecnologias, como cisplatina e
lorlatinibe, foram mencionadas respostas clinicas positivas, efetividade com reducao tumoral e facil manejo.
Quanto aos efeitos adversos, embora existam, foram considerados poucos e manejdveis. Entretanto, houve
relato de falha terapéutica com lorlatinibe, citando o caso de um paciente que faleceu apds 18 meses de
tratamento. Representante do NATS da Fiocruz, Rio de Janeiro, declarou ndo possuir conflito de interesse com a
matéria e iniciou sua exposicao sobre as contribuicdes de carater técnico-cientifico recebidas durante a consulta
publica. Informou que nao foram apresentadas contribuicdes que pudessem ser caracterizadas como técnico-
cientificas, além do que ja havia sido exposto anteriormente. Entretanto, destacou que a empresa fabricante da
tecnologia, Pfizer do Brasil, submeteu um documento com diversas consideragdes, resumidas a seguir. Entre as

criticas do fabricante a exclusdo do crizotinibe, foi apontada a auséncia de implementagdo prévia, visto que,
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embora incorporado ao SUS em 2022, o medicamento nunca chegou a ser efetivamente disponibilizado aos
pacientes. Segundo a empresa, isso tornaria injusta sua exclusdo, pois a populacdo elegivel ndo usufruiu dos
beneficios clinicos reconhecidos para o medicamento. A Pfizer reforcou que ensaios clinicos demonstraram
melhora significativa na sobrevida global e na sobrevida livre de progressdo em relacdo a quimioterapia padrao.
Sobre custo-efetividade, argumentou que o crizotinibe ja havia sido considerado custo-efetivo pelo SUS, com
razdo de custo-efetividade por QALY de RS 83 mil e baixo impacto orcamentdrio, estimado em 0,2% do or¢camento
oncolégico em 2024. Outro ponto destacado foi a possibilidade de maior concorréncia e eficiéncia, uma vez que
a manutencado do crizotinibe poderia promover competicao de precos, trazendo ganhos ao sistema, considerando
que o brigatinibe apresenta custo incremental limitrofe ao limiar de disposicdo a pagar. A empresa também
mencionou que, segundo meta-andlise apresentada, o brigatinibe ndo demonstrou superioridade em sobrevida
global em relacdo ao crizotinibe, apresentando vantagem apenas no desfecho de sobrevida livre de progressao,
com analises limitadas. A Pfizer alertou para o risco de prejuizo aos pacientes, afirmando que a exclusdo sem
oferta real de alternativas efetivas poderia representar um retrocesso e reforgar falhas na politica nacional de
cancer. Como propostas, sugeriu: manutencao do crizotinibe no SUS; atualiza¢do da tabela SIGTAP com preco de
RS 1.492 por més (inferior ao brigatinibe, que custa RS 7.285 por més); compromisso da empresa em praticar
esse preco em aquisices descentralizadas ou compras centralizadas pelo Ministério da Saude; e revisdo da
exclusdo até que haja implementacdo efetiva de outro ITQ, evitando descontinuidade do tratamento. A Pfizer
apresentou ainda uma analise retrospectiva baseada em dados do DataSUS, caracterizando uma coorte de
pacientes com cancer de pulmao de pequenas células tratados no SUS entre 2015 e 2025, totalizando 48.751
pacientes. A andlise indicou que 92% receberam quimioterapia padrdo (platina, taxano ou combinagdes), 3,1%
gencitabina, 2,3% pemetrexete e apenas 8 pacientes receberam crizotinibe ou lorlatinibe. Os desfechos
mostraram mediana de sobrevida global de 6 meses com quimioterapia versus 20 meses com ITQs, e sobrevida
livre de progressdo de 4 meses versus 19,5 meses, respectivamente. A conclusdo reforcou a superioridade clinica
dos ITQs em relacdo a quimioterapia e reiterou que a baixa utilizacdo do crizotinibe decorreu da falta de
implementacdo no SUS. Por fim, a representante do Nats apresentou o posicionamento dos pareceristas:
reconheceu-se que a contribuicdo da Pfizer foi detalhada, mas ndo trouxe novas evidéncias cientificas além das
ja consideradas no relatério. As melhores evidéncias disponiveis confirmam a superioridade dos ITQs de segunda
e terceira geracao sobre o crizotinibe. Quanto ao custo-efetividade, ressaltou-se que este sé seria valido se os
precos praticados fossem os mesmos da submissao inicial, o que ndao ocorreu conforme verificado no Banco de
Precos da Saude. Sobre a proposta de manutengao para promover competicdo, destacou-se que o preco do
brigatinibe, embora superior, esta dentro do limiar de disposicdo a pagar do SUS, ainda que sensivel a variacdes.
Por fim, reconheceu-se que a restricdo de acesso relatada pela Pfizer merece atencdao do Ministério da Saude,
mas deve ser tratada em instancias distintas do processo de avaliacao de tecnologias. Membro da Sectics abriu
espago para perguntas e, ndao havendo manifestagdes, apresentou um resumo do posicionamento da Conitec

sobre o tema. Recordou que o crizotinibe foi avaliado em 2022, ocasido em que houve recomendacdo favoravel
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a sua incorporacdo. Posteriormente, foi realizada uma avaliagdo conjunta dos inibidores de ALK dentro dessa
classe terapéutica, incluindo o brigatinibe e outros medicamentos. Nessa andlise, a Conitec, considerando
evidéncias de efetividade, custo-efetividade e impacto orgcamentario, recomendou a incorporacdo do brigatinibe
e sinalizou que ndo faria sentido manter o crizotinibe, uma vez que este apresenta pior resposta clinica,
progressao mais rapida para metdstase cerebral e menor desempenho em comparac¢do aos inibidores de segunda
geracdo, que sdao mais adequados para primeira linha de tratamento. A representante destacou que, na consulta
publica, foram recebidas contribuicdes de pacientes e familiares que utilizaram ou utilizam o crizotinibe,
sugerindo sua manutencao no SUS. Também mencionou a manifestacao da Pfizer, fabricante do crizotinibe, que
alegou falta de implementacdao do medicamento no SUS e justificou precos praticados em compras publicas, os
quais foram verificados no Banco de Precos da Saude e se mostraram superiores aos valores propostos na
submissao inicial a Conitec. Esse cenario foi considerado na analise comparativa de custos, e o plendario concluiu
que seria mais vantajoso incorporar um inibidor de segunda geracdo, com melhor evidéncia de sobrevida livre
de progressao e relacdo custo-efetividade mais favoravel, especialmente porque o crizotinibe n3do estava
disponivel pelo preco originalmente proposto. Diante disso, a Conitec recomendou a incorporacdo do brigatinibe
e a exclusdo do crizotinibe, concentrando esfor¢cos em uma tecnologia que demonstrou superioridade clinica e
custo-efetividade em relagdo ao crizotinibe. Apds as exposicdes anteriores, foi aberta a palavra aos participantes.
Representante da MB, declarou nao possuir conflito de interesse e agradeceu a participagdo do Dr. Gustavo como
convidado especialista. Em seguida, formulou a seguinte pergunta: considerando que a diretriz clinica atual ainda
contempla o crizotinibe como opc¢ado terapéutica, qual é a posicdo da Sociedade Brasileira de Oncologia Clinica
(SBOC) em relacdo a manutencdo dessa opg¢do nas proximas revisdes da linha de cuidado e tratamento? O
especialista convidado, Dr. Gustavo, iniciou sua intervencdo cumprimentando os membros do plenario da
Conitec, representantes do CONASS, CONASEMS, Ministério da Saude e demais participantes. Agradeceu a
indicacdo de seu nome pela AMB e a ratificacdo pela Sociedade Brasileira de Pneumologia, destacando que sua
posicdo é compartilhada com a SBOC. Em sua andlise, ressaltou que a incorporacao do brigatinibe ocorreu no
contexto da avaliacdo dos inibidores de tirosina quinase dirigidos ao rearranjo do ALK de segunda e terceira
geracgado, incluindo brigatinibe, lorlatinibe e alectinibe. Todos apresentaram dados robustos de beneficio clinico
em comparacao ao crizotinibe, inibidor de primeira geracao, especialmente em sobrevida livre de progressao e,
no caso do brigatinibe, também sobrevida global. Dr. Gustavo explicou que esses medicamentos demonstraram
beneficios expressivos, com tempo de resposta duas vezes maior ou mais, além de maior protecao do sistema
nervoso central e ganhos em qualidade de vida. O brigatinibe foi selecionado para incorporagao por apresentar
menor impacto orcamentario e melhor relagcdo custo-efetividade (menor ICER por QALY). Destacou que a
auséncia de superioridade estatistica em sobrevida global nos estudos do brigatinibe decorreu do delineamento
metodoldgico, que permitiu crossover entre os bracos do estudo, pratica comum em pesquisas centradas no
beneficio ao paciente. O especialista enfatizou que, atualmente, ndo ha diretriz nacional ou internacional que

recomende crizotinibe como primeira linha para adenocarcinoma de pulmdo com rearranjo ALK, salvo em
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cenarios de severa restricao orcamentdria. Considerando que o Ministério da Saude ja dispde de analise de custo-
efetividade e impacto orcamentdrio favoraveis ao brigatinibe, esse argumento perde relevancia. Concluiu que a
incorporacdo do brigatinibe implica na obsolescéncia do crizotinibe, pois manter ambas as opgdes ndo trazem
beneficio competitivo, dado que ndo possuem eficacia equivalente. Representante da SAES, declarou ndo possuir
conflito de interesse e aproveitou a presenca do especialista para esclarecer uma duvida surgida em didlogo com
a drea técnica da CGCAM. Questionou como se daria a transferéncia do cuidado para pacientes que ja estdo em
uso do crizotinibe, caso ocorra a exclusdo do medicamento e a incorporacdo do brigatinibe. Expressou
preocupacdo com a continuidade do tratamento e possiveis impactos no acesso, perguntando se haveria algum
efeito clinico ou problema na transicdo entre as terapias e como seria garantido o fornecimento para pacientes
que ainda utilizam crizotinibe, evitando descontinuidade no tratamento. Dr. Gustavo respondeu a duvida
levantada, esclarecendo que a migracdo do crizotinibe para o brigatinibe pode ocorrer no momento da
constatacdo da progressdao da doenca ou por decisdo discriciondria do médico assistente, sem prejuizo ao
paciente quanto ao perfil de seguranca ou eficdcia. Ressaltou que, caso o paciente esteja respondendo bem ao
crizotinibe e apresentando boa tolerancia, a decisdo de migracdo permanece a critério clinico. Observou ainda
gue se trata de um contingente limitado de pacientes, dado que a alteracdo genémica ALK estd presente em
aproximadamente 4% a 5% dos casos de adenocarcinoma de pulmado. Assim, a transicao pode ocorrer tanto no
momento da progressao quanto na determinacdo da exclusdo do crizotinibe e oferta do brigatinibe, sem impacto
negativo para o tratamento. A representante do Comité de Medicamentos, agradeceu e destacou a necessidade
de atenc¢ao especial por parte da comissao quanto ao acesso dos pacientes que ainda utilizam crizotinibe.
Ressaltou que, no cendrio provavel de desincorporacdo do medicamento, é fundamental garantir que esses
pacientes ndo fiqguem desassistidos, permitindo que concluam seus tratamentos conforme decisdo médica.
Observou que, embora o nimero de pacientes seja pequeno, é imprescindivel assegurar a continuidade do
fornecimento durante o periodo de transicdo para o brigatinibe, evitando qualquer interrupc¢do no cuidado. Dr.
Cristiano Duque, especialista convidado pelo Inca, respondeu a preocupacdo levantada sobre a substituicdo do
crizotinibe pelo brigatinibe. Explicou que a Conitec possui uma diretriz especifica para avaliacdo de desempenho
de tecnologias em saude, que prevé um plano de agao para situagdes de substituicdo, incluindo estratégias para
interromper uma tecnologia e iniciar outra. Ressaltou que, embora o brigatinibe apresente melhor perfil de
eficacia, a tolerancia pode variar entre pacientes, e nem sempre aqueles que toleram bem o crizotinibe terdao a
mesma resposta ao brigatinibe. Compartilhou experiéncia do Inca em casos semelhantes, onde optou-se por
manter os pacientes em uso da tecnologia anterior até a conclusao do tratamento, evitando riscos relacionados
a tolerancia. Reforgou que a diretriz da Conitec contempla esse tipo de planejamento para garantir seguranca e
continuidade do cuidado. Outro membro do Comité cumprimentou os presentes e solicitou a Luciene uma
revisao sobre a vantagem econOmica da retirada do crizotinibe. Destacou que, embora os argumentos do Dr.
Gustavo tenham sido claros e consistentes, e a observa¢do do Dr. Cristiano também faga sentido, é importante

considerar o aspecto clinico individual. Ressaltou que, embora estudos indiquem superioridade média de um
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tratamento sobre outro, isso nao significa que, para um paciente especifico, a terapia anterior ndo seja adequada.

Assim, do ponto de vista clinico, substituir um tratamento que estd funcionando pode nao ser vantajoso para o
paciente. Contudo, reconheceu que a discussdao ocorre sob a 6tica do sistema e questionou qual seria,
efetivamente, a vantagem econdmica da retirada do crizotinibe. Dr. Gustavo acrescentou esclarecimentos a
discussdo, destacando que, do ponto de vista das andlises de custo-efetividade, a questdo deve ser direcionada
ao NATS. Reforcou que, embora ndo haja urgéncia na substituicdo para pacientes que apresentam boa resposta
e tolerancia ao crizotinibe, é necessario estabelecer um plano de transicdo com garantia de acesso. Alertou para
um fendbmeno clinico frequente: na progressao da doenca, muitos pacientes podem apresentar declinio funcional
rapido, tornando-se inelegiveis para uma nova linha de tratamento. No caso especifico dos adenocarcinomas
com fusdo do gene ALK, a progressdao costuma ocorrer no sistema nervoso central, podendo ser rdpida e
dramatica, com impacto significativo na carga de sintomas e funcionalidade, o que inviabiliza a introdugdo de
uma segunda linha em tempo habil. Assim, embora a decisdo de substituicdo possa ser discriciondria, essa nuance
deve ser considerada. Concluiu reiterando a necessidade de um plano de transicdo e observou que os precos
atualmente praticados para o crizotinibe ndo correspondem aos valores utilizados nas analises de custo-
efetividade e impacto orcamentario. Representante do NATS, respondeu a questdo levantada pelo membro do
Comité, esclarecendo que seria necessario considerar um cenario que incluisse tanto os pacientes em transicao
do crizotinibe quanto aqueles que iniciariam tratamento com brigatinibe, para estimar o impacto orcamentdrio.
Informou que esse cenario ndo foi analisado, pois a proposta inicial previa a exclusdo do crizotinibe. Destacou
que, conforme apresentado no relatdrio e reiterado na reunido, o brigatinibe apresenta custo incremental
sensivel a variacGes de preco, estando no limite do valor de referéncia. Ressaltou que, embora a concorréncia
possa contribuir para eficiéncia, o fabricante do crizotinibe comprometeu-se a manter o preco originalmente
proposto, o qual ndo foi praticado, sendo verificado um valor vdrias vezes superior ao aprovado pela Conitec.
Concluiu que essas varidveis devem ser consideradas na discussdo e deixou a palavra aberta para comentarios. O
coordenador da reunido encaminhou a deliberacdo, destacando que as falas dos especialistas reafirmaram a
posicdo preliminar da Conitec favoravel a exclusdo do crizotinibe. Ressaltou que, embora haja preocupacdo com
a transicdo dos pacientes atualmente em uso do medicamento, essa questdao poderd ser tratada no relatdrio
final, com orientagdes especificas no PCDT do cancer de pulmao ou na politica nacional de oncologia, garantindo
continuidade do cuidado. Reiterou que a decisao busca concentrar esforcos na disponibilizacao do brigatinibe,
inibidor de segunda geracdao com melhor relagdo custo-efetividade e evidéncia clinica superior ao crizotinibe,
anteriormente incorporado em 2022. Perguntou se havia oposicdo a recomendacdo preliminar favoravel a
exclusdo do crizotinibe. Nao havendo manifestagdes contrarias, manteve-se a recomendacao favoravel a
exclusdo do crizotinibe do SUS.

Decisdo final da Conitec: Ao 12 (primeiro) dia do més de outubro de 2025, reuniu-se o Comité de Medicamentos

da Comiss3o Nacional de Incorporacido de Tecnologias no Sistema Unico de Satde — Conitec, regulamentado pelo

Decreto n? 7.646, de 21 de dezembro de 2011, e os membros presentes deliberaram, por unanimidade,
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recomendar a exclusdo do crizotinibe para o tratamento, em primeira linha, de pacientes adultos com cancer de

pulmdo ndo pequenas células (CPNPC) avancado ALK+.

Apreciagdo inicial da rosuvastatina para a redugao do risco cardiovascular em individuos com alto e muito alto

risco cardiovascular.

Titulo do tema: Apreciacao inicial da rosuvastatina para a reducao do risco cardiovascular em individuos com
alto e muito alto risco cardiovascular.

Tecnologia: Rosuvastatina

Indicagao: Redugado do risco cardiovascular em individuos com alto e muito alto risco cardiovascular.
Solicitagao: Incorporagao

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovagao e do Complexo Econdmico-Industrial da Saude do
Ministério da Saude (SECTICS/MS)

Apresentagdo: Unidade de Avaliacdo de Tecnologias em Salde (UATS) do Hospital Alemao Oswaldo Cruz (HAOC)
ATA: A diretora da SECTICS informa que ja havia sido feita uma avaliacdo prévia da rosuvastatina na
reunido 1399, porém foram solicitadas outras avaliacGes e o tema foi retirado de pauta retornando hoje.
Incialmente a técnica da Unidade de Avaliacdo de Tecnologias em Saude (UATS) do Hospital Alemao
Oswaldo Cruz (HAOC) fez uma contextualizacdo sobre a demanda, explicando que na reunido 1392 o
Comité de Medicamentos sugeriu que fosse realizada uma nova avaliacdo considerando outras
estatinas para uso de baixa e moderada intensidade apresentando resultados por intensidade de
estatinas. Na pré-Conitec de 27 de agosto de 2025 foi solicitado compara¢des apenas da rosuvastatina
de alta intensidade com estatinas de alta intensidade e de rosuvastatina de alta intensidade com
estatinas de moderada intensidade. A seguir fez uma contextualizacdo do uso de estatinas para doencas
cardiovasculares. A técnica complementou que em diretrizes clinicas nacionais e internacionais ha
recomendacdes sobre o uso de estatinas de alta intensidade, tanto atorvastatina quanto rosuvastatina
e ezetimiba combinada as estatinas. Lembrou que no Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas de
Dislipidemia e Prevengao de Eventos Cardiovasculares e Pancreatite (PCDT) do Ministério da Saude
vigente hd recomendacdo para uso de atorvastatina, pravastatina e sinvastaina, além dos fibratos, mas
gue ndo ha direcionamento para uso de medicamentos especificos nos casos de pacientes de alto risco.
A pergunta de pesquisa norteadora buscou verificar se a rosuvastatina é eficaz e segura em adultos de
alto e muito alto risco cardiovascular comparado a atorvastatina. Ja o comité de medicamentos solicitou

que os comparadores fossem as estatinas incorporadas no SUS, atorvastatina, pravastatina e
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sinvastatina. Foram identificados 73 estudos primarios que avaliaram rosuvastatina (10 mg a 40 mg) em
comparacao a outras estatinas (atorvastatina, sinvastatina e pravastatina) no tratamento de individuos
com alto ou muito alto risco cardiovascular. Para o desfecho MACE, ndo houve diferenca significativa
entre o tratamento com rosuvastatina (alta intensidade) e atorvastatina (alta intensidade). Em relagcao
ao desfecho de alteracao do perfil lipidico (LDL-c), o tratamento com rosuvastatina de alta intensidade
comparado ao com atorvastatina de alta intensidade, resultou em uma reducdo média percentual de -
3,91mg/dL nos niveis de LDL-c, e quando comparado a estatinas de moderada intensidade. Essa redugdo
também foi observada quando comparados o tratamento entre rosuvastatina de moderada intensidade
com estatinas de moderada intensidade, e com estatinas de baixa intensidade. Para o desfecho de
eventos adversos graves, quando comparado o tratamento com rosuvastatina (alta intensidade) a
estatinas de alta intensidade, observou-se uma reducdo do risco em 44%, favorecendo a rosuvastatina.
O mesmo nao foi observado quando rosuvastatina de moderada intensidade foi comparada a estatinas
de moderada intensidade. Nas analises econdmicas de custo-efetividade e custo-utilidade, foi adotado
um modelo de Markov, comparando a rosuvastatina com estatinas para um horizonte temporal por
toda vida (30 ciclos anuais). Uma possivel incorporacdo de rosuvastatina de alta intensidade
demonstrou ser dominante as estatinas (alta intensidade) no desfecho de anos de vida ganho (0,0025)
e anos de vida ajustados pela qualidade (QALY) ganho (0,0023), com uma economia de RS 21,57. Além
disso, rosuvastatina de alta intensidade demonstrou ser custo-efetiva quando comparada a estatina de
alta intensidade (razdo de custo-efetividade incremental de RS 9.480,25/QALY ganho e RS
8.699,56/anos de vida ganho, respectivamente). Para o impacto orgamentario a populagdo foi estimada
de forma epidemiolégica para estimar o numero de pacientes em tratamento decorrente da
classificacdo de risco cardiovascular (alto e muito alto), considerando um horizonte temporal de cinco
anos. A populagao elegivel variou de 10.492.322 (ano 1) a 10.826.588 (ano 5). Em um cenario alternativo
com taxa de difusao variando de 10% a 50%, observou-se que a incorporagdo de rosuvastatina no SUS
poderia gerar um incremento de custo acumulado em cinco anos de RS 515,3 milh&es de reais, variando
de RS 407,7 milhdes de reais (considerando a incorporagdo apenas de rosuvastatina de moderada
intensidade) a RS 771 milhdes de reais (considerando a incorpora¢do apenas de rosuvastatina de
moderada intensidade) acumulado em cinco anos. Em relacdo as agéncias internacionais o NICE
recomenda o uso da rosuvastatina. Na agéncia escocesa ndo foi recomendada o uso da tecnologia por
auséncia de uma andlise econémica robusta. Apds foi apresentado o monitoramento do horizonte
tecnolégico (MHT) onde foram localizadas 14 tecnologias, destacando duas com registro ja em Agéncias

regulatdrias. A Inclisirana , molécula bioldgica de aplicacdo subcutanea, ja possui registro na EMA, FDA
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e ANVISA. A outra molécula é o 4cido bempedoico que é um acido graxo de molécula pequena, de uso
oral, aprovada no EMA e FDA. As outras 12 tecnologias localizadas ainda estdo em fase trés ou quatro
mas sem registros nas agéncias ocidentais. Na sequéncia a diretora da SECTICS abriu para comentarios
e perguntas do Comité. A representante da Associacdo Médica Brasileira (AMB solicitou ao especialista
para caracterizar esses pacientes de alto risco e muito alto risco. A especialista trouxe informacdes
sobre a metas e a necessidade de combinacdo de medicamentos para atingir os niveis adequados.
Reforcou que de acordo com a apresentacdo a reducdo de LDL se reflete na reducdo de risco
cardiovascular. Posteriormente a diretora da SECTICS questiona a técnica do HAOC sobre qual seria a
diferenca de efetividade da rosuvastatina e atorvastatina. A técnica explicou que a rosuvastatina é
superior em atingir meta terapéutica e possui menos eventos adversos em relagao a atorvastatina. O
representante do Conselho Nacional dos Secretdrios de Saude (CONASS) relata a importancia de
destacar a relevancia clinica do risco residual da tecnologia e discutiu essa questdo junto ao especialista.
O representante do Conselho Nacional de Secretarias Municipais de Saude (CONASEMS) destaca a
pressdao que ha nos gestores para que a rosuvastatina esteja na prevengao primaria e ndo somente na
prevenc¢ado secundaria. Esse beneficio tem que estar muito bem fundamentado ou havera uma pressao
muito grande na atencdo basica. A especialista destaca que hoje a estatina mais utilizada no Brasil é a
rosuvastatina e que trazer para o SUS trara uma questao de equidade. A representante do Conselho
Nacional de Saude (CNS) destaca que o uso de estatinas hoje exige uma burocracia e deslocamento dos
pacientes para as farmacias de alto custo que acaba dificultando o acesso. A adesdo acaba sendo baixa
pela dificuldade desses pacientes pararem o trabalho para ir buscar esses medicamentos. Apds a
representante da secretaria de atencdo primaria a saude (SAPS) destaca o custo elevado da tecnologia
e a necessidade de tratar os pacientes com alto risco. Reforgou a pressdo que ha para o uso de mais
estatinas e a dificuldade de acesso apesar de ser condi¢cdo de saude de extrema importancia a ser
tratada. O CONASEMS trouxe a duvida se a rosuvastatina seria realmente superior as estatinas no SUS.
A técnica do HAOC relata que a indicacao seria olhar somente para as populacées de alto e muito alto
risco cardiovascular. A partir das dificuldades de acesso e a dificuldade de demonstrar os beneficios a
SECTICS relata ser desfavoravel a incorporacdo nesse momento. Na sequéncia o representante do
Conselho Federal de Medicina (CFM) destacou que para o nicho que esta sendo avaliado foi mostrado
beneficio clinico. O representante da SGTES destaca que a magnitude para essa populacdo ndo
demonstrou ser justificavel pelo valor e que acesso as estatinas estdo disponiveis na rede e na farmdcia
popular se posicionando contra a incorporacdo. A representante do CONASEMS comenta a importancia

de ouvir a medicina de familia sobre o uso de estatinas nas doencas cronicas e também se posicionou
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desfavoravel a incorporacao. A representante do CNS retoma a fala e destaca a importancia da decisao
ser baseada na pergunta que foi proposta no relatério e considerar nesse contexto o uso racional de
medicamentos. Apds a coordenadora dos protocolos clinicos e diretrizes terapéuticas destaca que a
ideia era ter mais uma opcao de tratamento para esses pacientes associado a preocupacao dos
especialistas que ocorra uma perda de registro da atorvastatina. Destacou que algumas populacdes
especificas também se beneficiariam dessa tecnologia. A Secretaria de Atencao Especializada a Saude
(SAES) , CONASS, Secretaria executiva (SE), representante dos Nucleos de Avaliacdo de Tecnologias em
Saude (NATS) se pronunciaram desfavoraveis. AMB se manifestou favoravel e destacou a menor
interacdo medicamentosa com essa tecnologia proposta. CNS chama atencdo que se ha dez milhdes de
pessoas nessas condicdoes é preciso repensar o acesso independente da incorporacdo ou nao da
rosuvastatina e se pronuncia desfavoravel. Apés ANVISA, SVSA e SAPS se pronunciaram também de
forma desfavordvel a incorporacao.

Recomendacao inicial: os membros do Comité de Medicamentos presentes na 1452 Reunido ordinaria

da Conitec no dia primeiro de outubro de 2025 deliberaram por maioria simples ndo recomendar a
incorporacao da rosuvastatina para a reducao do risco cardiovascular em individuos com alto e muito

alto risco cardiovascular.

Apreciagdo inicial do ezetimiba para a redug¢ado do risco cardiovascular em individuos com alto e muito alto

risco cardiovascular.

Titulo do tema: Apreciagdo inicial do ezetimiba para a redugdo do risco cardiovascular em individuos com alto e
muito alto risco cardiovascular.

Tecnologia: Ezetimiba

Indicagdo: Redugdo do risco cardiovascular em individuos com alto e muito alto risco cardiovascular.
Solicitagdo: Incorporacao

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovacao e do Complexo Econdmico-Industrial da Saude do
Ministério da Saude (SECTICS/MS)

Apresentagdo: Unidade de Avaliacdo de Tecnologias em Salde (UATS) do Hospital Alemado Oswaldo Cruz (HAOC)
ATA: "Esse texto foi elaborado com auxilio de inteligéncia artificial". Incialmente técnica da Unidade de
Avaliacdo de Tecnologias em Saude (UATS) do Hospital Alem3do Oswaldo Cruz (HAOC) fez uma contextualizacdo

sobre o tema, dizendo que em algumas diretrizes clinicas nacionais e internacionais ha recomendacdes sobre o
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uso de estatinas de alta intensidade, tanto atorvastatina quanto rosuvastatina e ezetimiba combinada as
estatinas. Lembrou que no Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas de Dislipidemia e Prevencdo de Eventos
Cardiovasculares e Pancreatite (PCDT) do Ministério da Saude vigente hd recomendac¢do para uso de
atorvastatina, pravastatina e sinvastaina, além dos fibratos, mas que ndao ha direcionamento para uso de
medicamentos especificos nos casos de pacientes de alto risco. Passou a descrever a pergunta de pesquisa que
norteou a busca por estudos cientificos na literatura médica. Em relagdo a pergunta, disse que na investigacao
procurou-se responder se o tratamento com ezetimiba combinado a estatina seria mais eficaz e seguro para a
reducdo do risco cardiovascular em individuos com alto e muito alto risco cardiovascular comparado as estatinas
em uso isolado. Disse que a populacdo selecionada foi a de adultos com alto e muito alto risco cardiovascular; a
intervencdo, a ezetimiba combinada a estatina; o comparador, as estatinas disponiveis, atorvastatina,
sinvastatina e pravastatina; os desfechos primdrios selecionados foram mortalidade geral e por todas as causas,
eventos cardiovasculares maiores (MACE) e eventos adversos graves, e os desfechos secundarios foram alteragédo
do perfil lipidico, acidente vascular cerebral, infarto agudo do miocardio, angina instdvel, qualidade de vida
relacionada a saude e eventos adversos gerais. Disse que os tipos de estudos selecionados foram as revisGes
sistematicas e ensaios clinicos randomizados. Complementou dizendo que a rosuvastatina também foi
considerada como comparador ja que esse medicamento estava em avaliagdo no momento da apresentacao
desse tema. Seguiu dizendo que foram identificados 163 registros referentes a 155 ensaios clinicos randomizados
que foram publicados entre 2002 e 2025. Explicou que nos estudos recuperados foram comparados o tratamento
com ezetimiba mais estatinas em terapia combinada, em relagdao ao tratamento com estatina em monoterapia.
Disse, em relacdo aos pacientes desses estudos, que em 23 estudos havia pacientes em prevencao primaria e em
64, pacientes em prevencao secunddria. Seguiu explicando que em 42 estudos havia pacientes em prevencdes
primaria e secundaria e que em 26 estudos ndo houve mencao ao nivel de prevencao. Disse que na maioria dos
estudos havia comparacdo entre tratamentos com a associacdo de atorvastatina e ezetimiba em relacdo a
atorvastatina em monoterapia. Seguiu dizendo que em outros estudos havia comparacdes com outras estatinas,
citando a sinvastatina, a rusovastatina, e, em menor propor¢do, a pravastatina. Disse que na maioria dos estudos
a mesma estatina fora utilizada na associacdo e na monoterapia, mas em uma por¢do menor deles havia
comparac¢oes mistas, com diferentes estatinas na intervencao, associada a ezetimiba, e no comparador. Passou
a falar sobre os efeitos desejaveis da intervencdo (ezetimiba em associagdo a estatinas), destacando os desfechos
primarios em estudos realizados em nivel de prevengdo secundaria. Disse que se observou, na andlise agregada,
uma reducao significativa do risco de MACE favorecendo a interven¢ao composta por ezetimiba em associacao a
estatina em relacdo a estatina em monoterapia. Complementou dizendo que quando se avaliou os efeitos
relativos dos resultados das comparagdes para cada estatina de forma desagregada ndo se manteve essa reducao
de risco de MACE. Explicou que também nao houve diferencas significativas entre os efeitos da intervencao e
comparadores quando se avaliaram a mortalidade por todas as causas e mortalidade por eventos

cardiovasculares. Seguiu dizendo que, em relacdo aos desfechos secunddrios foi observada uma redugao
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significativa no risco de infarto agudo do miocardio a favor da terapia combinada em relagcdo a monoterapia,
apenas na analise agrupada para todas as estatinas. Mencionou que para os desfechos acidente vascular cerebral
e angina instavel ndo foram identificadas diferencas significativas entre os efeitos das tecnologias comparadas.
Passou a falar sobre o efeito dos tratamentos na alteracao de perfil lipidico dos pacientes. Disse que apenas nas
comparacoes que envolviam os medicamentos sinvastatina e pravastatina nao foi identificada diferenca entre os
grupos para a variacdo do quantitativo de lipoproteina de alta densidade (HDL). Disse que para as demais
comparagoes, quais sejam, as relativas as variacdes nos quantitativos de lipoproteina de baixa densidade (LDL),
colesterol total e ndo HDL, se observou uma reducao significativa a favor da terapia combinada. Complementou
apresentando uma andlise dos resultados de estudos com a rosuvastatina. Sobre essa analise, disse que ndo se
observou diferenca em relacdo aos resultados apresentados anteriormente, ou seja ndo se observou diferenca
significativa entre os efeitos dos tratamentos comparados nos desfechos primarios. grupos. A técnica apresentou
também os resultados da andlise com a inclusdo da rosuvastatina para os desfechos secunddrios. Disse que se
observou uma reducdo do quantitativo de LDL e colesterol total favorecendo a terapia combinada, mas ndo
houve diferencas quando se avaliaram as varia¢Ges nos quantitativos de HDL e ndo-HDL. Em seguida iniciou a
apresentacdo dos resultados dos efeitos indesejaveis das tecnologias. Disse que para os desfechos eventos
adversos gerais, graves e descontinuacdo por evento adverso, ndo houve diferenca entre os efeitos das
tecnologias comparadas, independente da andlise ser agrupada ou desagregada por estatina. Falou que o mesmo
cendrio foi observado com a inclusdo do tratamento com a rosuvastatina ou fazendo a andlise da rosuvastatina
de forma separada. Na sequencia falou sobre a certeza da evidéncia, explicando que a certeza fora classificada
como alta apenas para desfecho MACE, na comparacdo entre ezetimiba associada a estatina e estatina em
monoterapia. Disse que para os demais desfechos e comparacbes por estatina, a certeza da evidéncia foi
classificada como moderada. Ato continuo iniciou a apresentacdo dos resultados do estudo econémico, de custo-
efetividade, elaborado pelo UATS. Explicou que para a elaboracdo do estudo foram comparadas a associacao
entre ezetimiba e estatina e estatina em monoterapia. Disse que a simulacdo, modelo de estados transicionais
de Markov, foi conduzida para um horizonte temporal de 30 anos e os desfechos avaliados foram anos de vida
ajustados pela qualidade (AVAQ) e anos de vida ganhos (AVG). Em seguida a técnica explicou a estrutura e os
pressupostos utilizados para delinear o modelo de Markov utilizado. Depois seguiu apresentando os resultados
da analise. Disse que o tratamento com ezetimiba em combinacdo a estatinas foi associado ao maior beneficio
clinico em todas as comparacdes, porém, apresentou uma razado custo-efetividade incremental (RCEI) acima do
limiar de disposicdo a pagar da Conitec, sendo considerado n3o custo-efetivo (cerca de RS 360 mil por AVAG e
AVG). Explicou que esse cendrio se repetiu nas andlises com as estatinas separadas (atorvastaina, sinvastatina e
pravastatina), de forma desagregada por tipo de estatina. A técnica explicou que fora elaborada uma analise
adicional com a inclusdo da rosuvastatina, para a qual também se obteve resultado semelhante com RCEI acima
do limiar de disposicdo a pagar (cerca de RS 420 mil por AVAQ e AVG). Ao final da apresentacdo desse assunto,

iniciou a discussao sobre a analise de impacto orcamentario. Disse que a populacdo elegivel fora estimada por
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meio de demanda epidemioldgica, com nimero inicial de pacientes de 10.492.322 no primeiro ano, e no quinto
ano de 10.826.588. Passou a falar sobre o célculo do market share, dizendo que esse parametro fora estimado
para o cendrio de referéncia com base nos dados do TabNet e do Banco de Precos em Saude (BPS) para as
tecnologias atualmente disponiveis. Explicou que foram modelados dois cendrios alternativos, considerando a
incorporacdo de ezetimiba combinada a qualquer opcdo estatinas. Explicou que para o cenario 1 a taxa de difusao
fora de 10% ao ano, e no cendrio 2, de 20% ao ano. Disse que no primeiro cenario a difusdo da ezetimiba chegaria
a 50% em cinco anos e no segundo cendrio a 100% nesse mesmo periodo. Seguiu dizendo que também fora
delineado um cenario alternativo 3, no qual se considerou a entrada no SUS de cada uma das combinacdes
separadamente para cada estatina, com taxa de difusdo de 10% ao ano. Logo apds apresentou os resultados para
cada cenadrio. Disse que para o cendrio alternativo 1, considerando todas as estatinas de forma agregada, o
impacto acumulado em 5 anos fora estimado em RS 2,4 bilhdes. Para o cenario alternativo 2, falou que a
estimativa de impacto acumulado em 5 anos foi de RS 4,9 bilhdes. Para o cendrio 3 falou o resultado para cada
uma das estatinas isoladas. Assim, relatou que, para a atorvastatina em associacdo a ezetimiba, o impacto
acumulado seria de RS 1,9 bilhdes; para a associacdo com pravastatina de RS 13,3 bilh&es e para a combinacdo
com sinvastatina, de RS 2,6 bilhdes. Disse que ao considerar apenas combinacdo livre entre sinvastatina e
ezetimiba, sem inclusdo no calculo do comprimido Unico com os dois medicamentos, a previsdo seria de um
impacto acumulado de RS 1,5 bilh&es. Disse que para a rosuvastatina, considerando os pardmetros do cenario
alternativo 1, o impacto acumulado em cinco anos seria de RS 2,4 bilhdes. Prontamente passou a explanar sobre
as recomendacOes de agéncias internacionais de avaliacdo de tecnologias em saude (ATS), informando que o
tratamento com ezetimiba é recomendado pela agéncia canadense como monoterapia ou combinado com
estatina para reducdo de niveis elevados de colesterol. Disse que o National Institute for Health and Care
Excellence (NICE) recomenda o tratamento com ezetimiba para reduzir o risco de doencga cardiovascular.
Complementou explicando que as agéncias da Austrdlia e da Escécia também recomendam essa tecnologia. Apds
a finaliza¢do da apresentacdo das técnicas da UATS, iniciou-se o relato de usuario da tecnologia em andlise.
Iniciou a fala paciente do sexo masculino diabético em uso de antiagregante com lesdo grave de alto risco do
ventriculo esquerdo e histérico de evento isquémico agudo e angina instavel. Disse estar ciente das novas metas
de niveis de colesterol recentemente atualizadas pela Sociedade Brasileira de Cardiologia. Explicou que fez uso
prévio de estatina de alta intensidade em dose maxima, mas ndao conseguiu atingir a meta de colesterol
estabelecida, o que somente foi possivel pela associacdo com ezetimiba de 10 mg. Membro do Comité de
Medicamentos representante da Associacdo Médica Brasileira (AMB) perguntou ao paciente sobre a jornada das
pessoas que precisam utilizar a associacdo com ezetimiba e, a respeito do que foi falado sobre reabilitacao
cardiaca, como é o acesso para fazer a reabilitacdo cardiaca ou exercicios fisicos e orientagao nutricional. O
paciente respondeu que o custo da ezetimiba é alto e que o acesso seria dificil para a populagao pobre e que a
disponibilizagdo pelo Sistema Unico de Saude (SUS) seria de grande valia para essa populag3o. Posteriormente,

ao final do relato do paciente, a representante da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inova¢do e do Complexo
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EconOmico Industrial da Saude (SECTICS) questionou as técnicas do UATS sobre o efeito relativo da associacdo
entre ezetimiba e estatinas em comparagdao com as estatinas isoladas no desfecho MACE. Perguntou sobre as
estatinas de alta poténcia, como a atorvastatina disponivel no SUS, e se ndo fora observada diferenca de efeito
entre o uso dessa droga isolada ou em associacdao com ezetimiba quando se avaliou a reducao de risco de MACE.
Em seguida representante do UATS disse que o resultado que favoreceu a associa¢do da ezetimiba com estatinas
na analise agregada decorreu em grande parte em funcdo de um estudo de grande porte em que se avaliou a
associacdo entre ezetimiba e sinvastatina. Disse que esse estudo apresentou limitagcdes importantes e fora alvo
e criticas pela comunidade cientifica. Falou que, apesar dessa excecao, a andlise desagregada dos resultados de
estudos com as estatinas também demonstra uma auséncia de diferenca entre os esquemas terapéuticos
comparados na diminuicdo de risco de MACE. Em seguida representante do Conselho Nacional de Saude,
corroborando a auséncia de diminuicdo de risco de MACE pela associacdo com ezetimiba observada nos estudos
com as estatinas individualizadas, expressou a opinido de que as evidéncias seriam frageis para a tomada de
decisdo dado inclusive o alto custo do medicamento em andlise. Seguidamente a representante dos Nucleos de
Avaliacdo de Tecnologias em Saude (NATS) disse que de acordo com seu entendimento, o resultado da avaliagcdo
agregada, que considera todas as estatinas em conjunto, aponta para uma reducao de risco de MACE que poderia
variarentre 2 e 11%. Seguiu dizendo que esse cendrio deriva também dos resultados do estudo com a sinvastatina
cujas limitacGes foram citadas acima. Questionou se a certeza da evidéncia para o desfecho MACE fora
considerada alta, ainda que envolvesse resultados do citado estudo e suas limitagdes. A representante do UATS
respondeu que as limitacGes as quais se referiu seriam clinicas e ndo metodoldgicas, portanto, sem impacto na
classificacdo da certeza da evidéncia. Logo apds a médica especialista questionou se os dados de eficacia
apresentados, majoritariamente sobre a atorvastatina, seriam um reflexo da fragilidade dos estudos,
considerando inclusive aspectos de aderéncia, ou representariam de forma mais fidedigna o real efeito desse
medicamento nos desfechos avaliados. A representante da UTS explicou que no caso foram avaliados trés
estudos em que se compararam os esquemas de associacdo entre ezetimiba e atorvastatina com foco na
captacdo de eventos cardiovasculares maiores (MACE) e que esses estudos teriam pequeno tamanho amostral.
Refor¢ou que o estudo com sinvastatina de maior tamanho amostral influenciou significativamente os resultados
agregados com indicativo de reducao de risco de MACE. De imediato representante do Conselho Nacional dos
Secretarios de Saude (CONASS) explicou que a diferenca na magnitude de efeito pela adicdo da ezetimiba
observada nos estudos com a atorvastatina e sinvastatina, sendo menor para a primeira, derivaria da poténcia
da estatina, de modo que o beneficio incremental seria menor para estatinas de maior poténcia, como a
atorvastatina em dose maxima, com impacto na RCEIl, que seria maior em funcdao do menor beneficio
incremental. Logo a médica reiterou a questdo sobre a fragilidade dos estudos, que seriam em sua maioria de
nao-inferioridade, e o impacto disso no efeito observado dos tratamentos e nas conclusdes apresentadas,
dizendo que a reducdo do LDL seria um bom indicador e proporcional a diminuicdo de risco. A médica disse que

as metas de reducdo mais agressivas de colesterol poderiam ser cumpridas de forma mais eficiente pela
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disponibilizacdo de mais opgdes terapéuticas e que fatores como adesdo e acesso ndo poderiam ser avaliados de
forma isolada. Na sequéncia, representante do CONASS, sobre as observagdes da médica especialista, disse que
ainda ha caréncia de evidéncias cientificas sobre o real efeito da associacdo entre estatinas e ezetimiba e reforcou
também que as decisGes do Comité de Medicamentos também seriam pautadas pelas relagdes de custo-
efetividade e pela efetividade incremental aferida em relagdo a medicamentos ja incorporados ao SUS e ndo
somente pela eficacia desses tratamentos, como ocorre nas recomendacdes constantes em Diretrizes Clinicas.
Em seguida representante da SECTICS disse que a evidéncia disponivel a respeito da eficicia relativa entre a
associacdo de ezetimiba e atorvastatina e atorvastatina isolada ndo seria suficiente para subsidiar uma
recomendacdo positiva para a incorporacdo da ezetimiba. Além disso, disse que outros aspectos como alta RCEI,
com indicativo de ineficiéncia para o SUS, e alto impacto orcamentdrio também justificariam, nesse contexto de
baixo beneficio incremental, a recomendacdo negativa. Ao final representante do Conselho Nacional de
Secretarias Municipais de Saude (CONASEMS) apresentou uma série de justificativas para embasar a
recomendacdo negativa a incorporacdo citando o baixo beneficio incremental, razdo de custo-efetividade
incremental, alto impacto orgamentario e custo de oportunidade. Em seguida representante do Conselho Federal
de Medicina disse que o debate para a construcdo de Diretrizes de Sociedades Médicas tem um perfil diferente
do que se observa na Conitec. Na sequéncia, representante do CONASS questionou o dado de que o colesterol
da sociedade brasileira estaria, em média, alto, caracterizando uma situacdo precdria de controle, citando um
estudo realizado no Brasil segundo o qual cerca de 40% da populacdo estaria com os niveis de colesterol altos.
Sem mais encerrou-se a discussdo do tema.

Recomendacéo inicial: os membros do Comité de Medicamentos presentes na 1452 Reunido ordindria da Conitec

no dia primeiro de outubro de 2025 deliberaram por unanimidade por ndo recomendar a incorporacdo da

ezetimiba para a reducdo do risco cardiovascular em individuos com alto e muito alto risco cardiovascular.

Informagodes adicionais do acido tranexamico e dispositivo intrauterino liberador de levonogestrel (DIU-LNG)

para o tratamento de pacientes com leiomioma de utero.

Titulo do tema: Informac¢des adicionais do dacido tranexamico e dispositivo intrauterino liberador de
levonogestrel (DIU-LNG) para o tratamento de pacientes com leiomioma de Utero.

Tecnologias: Acido tranexamico e dispositivo intrauterino liberador de levonorgestrel (DIU-LNG).

Indicagao: Tratamento de pacientes com leiomioma de utero.

Solicitagao: Ampliacao de uso

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovacao e do Complexo Econdmico-Industrial da Saude do
Ministério da Saude (SECTICS/MS)

Apresentagdo: Unidade de Avaliacdo de Tecnologias em Salde (UATS) do Hospital Alemao Oswaldo Cruz (HAOC)
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ATA: "Esse texto foi elaborado com auxilio de inteligéncia artificial". Incialmente técnica da Unidade de
Avaliacdo de Tecnologias em Saude (UATS) do Hospital Alemao Oswaldo Cruz (HAOC) fez uma contextualizacdo,
explicando que a demanda fora apresentada inicialmente na reunido ordindria do Comité de Medicamentos de
julho de 2025, que solicitou analises adicionais considerando a necessidade de se elaborarem duas perguntas de
pesquisa, uma relativa ao uso agudo do dacido tranexamico e outra referente ao uso cronico do DIU de
levonorgestrel para tratamento de leiomioma. A técnica complementou explicando que a elaboragdo de duas
perguntas de pesquisa também se fez necessaria porque os comparadores apropriados para essas duas
tecnologias seriam diferentes, destacando a comparacao entre acido tranexamico e placebo, assim como as
caracteristicas das populacdes elegiveis para utiliza-las. Seguiu explicando que o Comité também solicitara que
se formulasse, em conjunto com médicos especialistas, de forma mais compreensivel o algoritmo de tratamento
envolvendo as tecnologias em avaliacdo. Disse que outro aspecto alvo de solicitacdo de reformulacdo foi a
estimativa da populacdo elegivel para receber as tecnologias em avaliacdo e que para isso foi solicitado que se
realizasse um painel de especialistas. Depois de fazer essas consideracdes iniciou a apresentacao falando sobre
dados epidemioldgicos referentes a prevaléncia do leiomioma na populacdo brasileira. Disse que, segundo
estudos realizados no Brasil, a prevaléncia do leiomioma em mulheres com idade entre 30 e 40 anos variaria
entre 6 e 7%. Disse que outra informacdo importante diz respeito a classificacdo Figo utilizada para categorizar
os leiomiomas segundo a localizacdo relativa ao Utero e parede uterina. Disse que nas classificacées de zero a um
os tumores seriam classificados como intracavitarios e submucosos, com potencial para causar deformidades
anatomicas no Utero e problemas relacionados a colocacdo e manutencdo do DIU de levonorgestrel. Na
sequéncia iniciou a apresentacdo do algoritmo de tratamento elaborado em conjunto com médicos especialistas
para as pacientes diagnosticadas com leiomioma e que apresentam sangramento uterino intenso. Explicou que
o DIU de levonorgestrel seria recomendado para as pacientes que poderiam receber ou desejariam receber
tratamento hormonal e teria como comparador o tratamento com contraceptivos orais combinados. Disse que a
utilizacdo do acido tranexamico estaria prevista para mulheres para as quais ndo estaria recomendado o
tratamento com hormdnios ou como terapia adjuvante, associada ao tratamento hormonal, na hipdtese de falha
de controle do sangramento apds tratamento com DIU de levonorgestrel ou contraceptivos orais combinados.
Disse que independentemente da estratégia adotada, nas hipdteses de falha as abordagens terapéuticas, prevé-
se no algoritmo a realizacdo de cirurgia com utilizacdo pré-ciridrgica de analogos de GnRH. Na sequéncia
descreveu as perguntas de pesquisa reestruturadas. Explicou que para a primeira pergunta se considerou como
intervencdao o DIU de levonorgestrel para pacientes elegiveis ao tratamento hormonal, utilizando como
comparadores os contraceptivos orais combinados, a medroxiprogesterona e a noretisterona. Logo descreveu a
segunda pergunta de pesquisa, para qual se avaliou o acido tranexamico como interven¢ao em populagdao nao
elegivel ou refrataria ao tratamento hormonal em comparacdao com placebo ou anti-inflamatdrios nao esteroidais
(AINES). Logo depois iniciou a apresentagao dos resultados dos estudos recuperados na literatura médica sobre

o assunto. Disse que foram incluidos trés estudos clinicos, dois deles com avaliagdo do 4cido tranexamico em
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comparacdo ao placebo para o tratamento do sangramento menstrual intenso nado especificamente causado pelo
leiomioma. Explicou que nesses dois estudos foi permitida a inclusdo de mulheres com leiomioma desde que ndo
houvesse indicacdo de intervencdo cirdrgica. Seguiu informando que, para a intervencdo com DIU de
levonorgestrel, foi identificado um estudo, no qual essa intervencao foi comparada ao tratamento com
contraceptivos orais com o objetivo de avaliar os efeitos dessas intervengdes no sangramento intensivo causado
pelo exclusivamente pelo leiomioma. Retomou a explicacdo sobre os dois estudos com acido tranexamico,
explicando que para essa intervenc¢do o tratamento fora iniciado no primeiro dia do sangramento menstrual e
mantido por até cinco dias, com avaliacdes por trés ciclos, no estudo de Freeman, e seis ciclos no estudo de Lukes.
Complementou explicando que esse foi o maior horizonte de observagdo identificado nos estudos com dacido
tranexamico. Passou a falar sobre o estudo com o DIU de levonorgestrel em comparacdo com contraceptivos
orais. A esse respeito disse que o tempo de acompanhamento das pacientes incluidas no estudo foi de 12 meses
com avaliagcbes no terceiro, sexto, nono e décimo segundo meses. Disse que o tratamento com DIU de
levonorgestrel foi associado a uma reducdo do sangramento menstrual significantemente maior que a observada
no grupo tratado com contraceptivos orais. Explicou que esse resultado foi avaliado pelos métodos da hematina
alcalina e avalia¢do visual e associado a moderada certeza de evidéncia. Seguiu descrevendo outros resultados
do estudo, dizendo que ndo houve diferenca em relacdo a qualidade de vida entre os dois grupos, mas em relacdo
a falha ou descontinuacgdo do tratamento, essa foi menor no grupo que recebeu o DIU de levonorgestrel. Explicou
gue para esse ultimo resultado se observou intervalo de confianca bastante amplo e com tempo até a falha do
tratamento comparavel entre os dois grupos. Explicou que para esses dois ultimos desfechos a certeza na
evidéncia foi considerada baixa. Na sequéncia falou sobre os resultados dos estudos com o acido tranexamico
em comparacao ao placebo. Disse que o tratamento com 4cido tranexamico foi mais eficaz na reducdo dos
sangramentos e que esse desfecho foi associado a uma certeza de evidéncia que variou de baixa a muito baixa.
Mencionou que ndo houve diferenga entre os grupos com relacdo a frequéncia de eventos adversos. De imediato
iniciou a explanacdo sobre o estudo de custo-efetividade elaborado para comparar os tratamentos com DIU de
levonorgestrel e contraceptivos orais combinados (COC). Explicou que a simulacdo do estudo econémico se
baseou em um modelo hibrido de arvore de decisdo com Markov e o principal desfecho avaliado foi a
probabilidade de falha ao tratamento, definida como a necessidade de se instituir uma nova linha de tratamento.
Esclareceu que, nesse cenario, o tratamento com DIU de levonorgestrel, quando comparado com COC, foi
associado a um maior custo incremental da magnitude de RS 62,00 e a um pequeno incremento de anos de vida
ajustados pela qualidade (AVAQ), resultando em uma razdo custo-efetividade incremental (RCEI) de RS 5.205 por
AVAQ ganho num horizonte temporal curto. Ressaltou que seria importante destacar que nas simulagdes
realizadas na anadlise de sensibilidade, se observou que em 25% delas, o tratamento com DIU de levonorgestrel
poderia ser considerado custo-efetivo, ou seja, os valores da RCEl se enquadram abaixo do limiar de custo-
efetividade de RS 40 mil por AVAQ. Seguiu explanando que em algumas situa¢des o tratamento com o DIU de

levonorgestrel (DIU-LNG) seria uma tecnologia dominante principalmente por evitar a progressao para a segunda
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linha de tratamento com GnRH e cirurgia. Disse ainda que em alguns cenarios esse tratamento ndo foi
considerado custo-efetivo em fung¢dao da amplitude do intervalo de confianca do beneficio clinico destacado
anteriormente durante a explicagao dos resultados de eficdcia. Explicou que, pelo fato de o horizonte temporal
ser curto que resulta em um incremento de AVAQ muito pequeno, qualquer pequena variacdo resulta em uma
mudanca de grande magnitude no resultado. Disse que esse aspecto gera uma incerteza nos resultados desse
estudo. Passou a falar sobre o estudo de custo-efetividade elaborado para comparar o tratamento com acido
tranexamico em relacdo ao placebo. Disse que para esse estudo foi elaborado um modelo de arvore de decisao,
com foco no efeito das intervengdes na reducdo do sangramento. Disse que na elaboracdo desse estudo
econo6mico foram utilizadas as informacdes clinicas provenientes do estudo com maior tempo de observacdo de
seis meses, que era o estudo de Lukes. Disse que, segundo os pressupostos do modelo, o tratamento com acido
tranexamico foi associado a um custo incremental negativo (-RS 638), traduzido por uma economia de recursos,
com AVAQ incremental de 0,036. Reforcou que o horizonte temporal utilizado na simulagao foi curto, de dois
anos, em funcdo das limitacGes relacionadas a evidéncia avaliada. Explicou que em todas as iteracdes na analise
de sensibilidade foi confirmada a hipdtese da andlise principal de que o acido tranexamico seria uma estratégia
dominante quando comparado ao placebo. Ao finalizar a explicacdo sobre os estudos econémicos passou a falar
sobre a andlise de impacto orcamentadrio. Disse que para se estimar a populacdo elegivel foi mantido o método
epidemioldgico, mas que foi realizada uma revisdo das informacdes utilizadas na primeira analise. Explicou que
a prevaléncia ajustada por idade utilizada foi a de cerca de 6 mil pacientes a cada 100 mil mulheres. Disse que os
demais critérios foram obtidos da literatura e do painel de especialista que foi conduzido. Explicou que como
estimativa de partida, baseada no dado de prevaléncia, foram contabilizadas cerca de 3,8 milhdes de mulheres
com leiomioma no primeiro ano da analise. Seguiu explicando que para se determinar a populacao elegivel para
receber o DIU-LNG foram ainda aplicados, ao dado de prevaléncia, outros parametros de restricdo. Falou que o
primeiro parametro seria a restricdo de elegibilidade aos casos de leiomioma que se enquadrariam nas
classificacdes de FIGO 3 a 6 que seriam os leiomiomas subserosos ou intramurais que permitiriam fazer a inser¢ao
do DIU de forma segura. Seguiu descrevendo um segundo parametro que seria o volume uterino adequado para
inserir o DIU e, na sequéncia, um terceiro parametro relacionado ao percentual de mulheres que apresentariam
sangramento intenso dentre essas classificacdes do FIGO. Falou que um quarto e ultimo critério de restricao foi
a utilizacao de COC, como uma aproximacao da elegibilidade ao tratamento hormonal. Seguiu dizendo que, para
esse cenario, no primeiro ano, apds a aplicacdo dos critérios de restricao, foram estimadas cerca de 311 mil
mulheres elegiveis para o uso de DIU. Passou a falar sobre a estimativa da populacao elegivel para utilizar o acido
tranexamico. Disse que para que se calculasse a populacao elegivel se utilizaram como critérios de restricdo a
frequéncia do sangramento intenso na populacdo geral com leiomioma, a elegibilidade ao tratamento
medicamentoso e ao tratamento hormonal. Explanou que, no caso do acido tranexamico, se estimou um
guantitativo de 517 mil mulheres elegiveis no primeiro ano da analise. Iniciou a apresentag¢do dos resultados da

anadlise de impacto orgamentario. Disse que a estimativa para a incorporac¢do do DIU-LGN seria de um incremento
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acumulado em 5 anos de 61,1 milhdes no cenario 1, no qual a taxa de difusdo no Sistema Unico de Satude (SUS)
seria mais conservadora e plausivel. Ainda sobre o DIU-LGN, explicou que o resultado para o cendrio 2 para o
qual se utilizou uma taxa de difusdo no SUS mais agressiva, atingindo 50% no quinto ano, seria de 122 milhdes
no acumulado de cinco anos. Passou a falar sobre a estimativa de impacto para a incorporagao do tratamento
com 4cido tranexamico. Disse que nesse caso a estimativa de incremento acumulado em 5 anos foi de 47,5
milhdes no cendrio 1 podendo chegar até RS 95 milhdes no cendrio 2 considerando a taxa de difusdo que atinge
até 50% no quinto ano. Explicou que em ambas as analises a principal incerteza estaria relacionada aos
parametros utilizados no calculo da populacao elegivel ja que ndo foram identificados dados na literatura e que
foi necessario buscar as informacdes por meio da formacdo de um painel de especialistas. Ao finalizar a
apresentacdo da andlise de impacto orcamentario falou sobre as recomendacdes de agéncias internacionais de
avaliacdo de tecnologias em saude (ATS) a respeito da utilizagdo das tecnologias em andlise no tratamento de
sangramento intenso nos casos de leiomioma. Disse que o DIU-LNG estd recomendado pelo National Institute for
Health and Care Excellence (NICE), Scottish Medicines Consortium (SMC) e Pharmaceutical Benefits Scheme (PBS)
para o tratamento da menorragia idiopatica e sangramento intenso ao passo que o acido tranexamico estd
recomendado pelo NICE como uma opg¢do para o sangramento menstrual intenso entre os tratamentos nao
hormonais. Apds a finalizacdo da apresentacdo da técnica do UATS a representante do Conselho Nacional de
Saude (CNS) perguntou como foi estimada a populagdo elegivel para receber as tecnologias no ambito do Sistema
Unico de Saude e o impacto orcamentdrio, dadas as peculiaridades organizacdo do atendimento ginecoldgico
nesse sistema. Na sequéncia a representante da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovacdo e do Complexo
Econ6mico Industrial da Saude (SECTICS) lembrou que como regra o calculo do impacto orgamentario é mais
conservador, considerando toda a populacdo elegivel no Brasil, que tem o direito garantido por lei de ser
atendido pelo SUS. A representante do CNS disse, em relacdo ao DIU-LGN, que a discussdo sobre o acesso seria
importante ja que envolve a colocacdo do dispositivo por profissional de saude em local adequado. A
representante da SECTICS disse que o DIU-LGN ja fora incorporado no SUS para endometriose e seria
disponibilizado na atencdo primdria do sistema. Logo depois uma representante do UATS falou da dificuldade de
estimar de forma acurada essa perspectiva de utilizacgdo no ambito do SUS, dada a auséncia de dados, mas que
no cdalculo da estimativa de impacto orcamentario foram consideradas taxas de difusdao mais conservadoras para
justamente refletir essa barreira de acesso. Em seguida representante da Associacdo Médica Brasileira (AMB)
perguntou ao médico especialista presente como a implantacdao do DIU-LGN impactaria no curso ou histdria dos
procedimentos médicos que sdao comumente realizados para conter o sangramento intenso, citando a
histerectomia e curetagem. Perguntou também sobre as mulheres nesse contexto que desejam a contracepc¢ao.
O médico especialista respondeu que a curetagem em geral se faz nos casos de sangramento agudo, volumoso
em paciente com instabilidade hemodinamica. Disse que, em geral, os sangramentos que se observa em
ambulatdrio sdo os cronicos caracterizados por menor quantitativo de sangue. Disse que o tratamento se

diferencia entre esses dois casos. Disse que ha outras afec¢des que também causam sangramento, mas ha formas
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idiopdticas, para as quais ndo se identifica a causa do sangrando abundante. Disse que hd uma outra doenca, a
adenomiose, para a qual se utiliza o DIU-LGN. Falou que vem acompanhando na pratica clinica mulheres
diagnosticadas com adenomiose e mioma com sangramento volumoso em tratamento com DIU-LGN e que
publicou trabalho cientifico sobre o tema. Explicou que se observou uma diminuicdo da anemia registrada no
inicio do tratamento e do nimero de histerectomias realizadas, mesmo nos casos mais complexos associados a
sangramento volumoso. Complementou dizendo que ter evitado as histerectomias foi associado a um menor
impacto econdmico e a manutencado da possibilidade de reproducao das mulheres. Disse que o tratamento com
o DIU-LGN estd indicado em Diretrizes médicas e que estaria associado a melhores adesdo e aceitacdo. Na
sequéncia, a representante da SECTICS perguntou aos especialistas médicos sobre a importancia na pratica clinica
da utilizacdo do acido tranexamico, dada a baixa certeza da evidéncia de efetividade associada ao uso desse
medicamento para tratamento de sangramento intenso em leiomioma. O médico especialista respondeu que o
uso do dacido tranexamico é importante em duas situa¢des, a primeira, em pronto socorro, para conter
sangramento agudo, volumoso. Disse que atualmente hd poucas opg¢des para conter o sangramento
principalmente em mulheres com leumioma e que o acido tranexamico em uma quantidade maior reduz ou evita
que essas pacientes entrem em choque e que sejam submetidas a curetagem como a doutora anterior perguntou
a respeito do uso. Explicou que uma segunda situagdo seria 0 uso no sangramento cronico para o qual tem se
mostrado uma boa op¢do terapéutica ja que nem toda mulher com leiomioma pode fazer o uso do DIU-LGN, que
vai depender do volume uterino, quantidade de e localizacdo dos miomas. Disse que a auséncia de tratamento
adequado do sangramento causa anemia, que tem sido observada, como resultado de um inquérito nacional, em
varias regides do Brasil. Complementou dizendo que a anemia estaria associada a uma diminuicdo de
produtividade e sintomatologia que se confunde com outras doengas, como as viroses. Ato continuo uma outra
especialista médica disse que o acido tranexamico seria muito Util nas situacées de emergéncia que envolvem
sangramento e que o DIU-LGN poderia ser considerado como tratamento mais definitivo porque seus efeitos
duram por varios anos e por vezes por meio desse tratamento é possivel evitar o uso de outras medicacdes,
internagdes e outros procedimentos relacionados ao sangramento. Apds a pausa para o almogo a representante
da SECTICS disse que apesar da baixa certeza das evidéncias cientificas relacionadas ao uso do 4cido tranexamico
no tratamento de sangramento intenso nos casos de leiomioma, considerava esse medicamento como uma
ferramenta importante na aten¢ao as mulheres com sangramento e que nao seriam elegiveis ao tratamento com
hormonios. Disse também que a utilizacdo do acido tranexamico nesse cendrio foi considerada uma estratégia
dominante do ponto de vista da custo-efetividade e que, considerando o alto quantitativo de mulheres que
poderiam ser beneficiadas, o impacto orcamentdrio nao foi alto. Complementou dizendo, agora sobre o DIU-
LGN, que seria um dispositivo ja utilizado no SUS para outra indicacdo, que inclusive poderia coexistir com o
leiomioma. Disse que a estimativa oriunda da avaliacdo de custo-efetividade apontou para uma relagdo de
eficiéncia adequada com RCEI de RS 5 mil por AVAQ e impacto orgamentério ndo tdo elevado para atender uma

proporgdo grande de mulheres. Posteriormente, representante do Conselho Nacional de Secretarias Municipais
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de Saude (CONASEMS) solicitou que os valores estimados para o impacto orcamentdrio fossem apresentados
novamente. Uma técnica do UATS lembrou que a estimativa de impacto acumulado em cinco anos fora de RS 61
milhdes no cendrio do DIU e de RS 47,5 milhdes no cendrio do acido tranexamico. A representante da SECTICS
disse que o impacto orcamentario estimado variou em torno de RS 12 milhdes por ano no caso da incorporacad
do DIU-LGN, e de RS 3 a 15 milhdes a cada ano no caso da incorpora¢do do acido tranexamico, e que a taxa de
difusdo utilizada variou entre 5 e 25%, a qual considerou um ponto de incerteza. Disse que haveria outros
aspectos importantes a se considerar que poderiam alterar a estimativa apresentada tais como a sobreposicao
de populacdes, que eventualmente poderiam estar fazendo uso de outros tratamentos. Em seguida técnica do
UATS reiterou que a elaboracdo da andlise de impacto orcamentdrio foi conduzida com o auxilio de especialistas
médicos e que embora haja limitacGes, houve um ajuste considerando essas questdes mencionadas pela
representante da SECTICS. O representante do CONASEMS disse que esperaria estimativas mais agressivas de
impacto orcamentario em contraposicdo ao que se estimara na analise apresentada. Disse também que o DIU-
LGN fora recentemente incorporado e recentemente pactuado entre os gestores do SUS e que ainda ndo estaria
totalmente disponibilizado para todos. Falou que para fins de atenc¢do basica, RS 47 milhdes sempre seria um
impacto que o Ministério da Saude discute mais na hora de dividir essas responsabilidades. Disse que, em relagao
ao mérito, foram muito importantes as explicacGes, as informacdes adicionais em relagdo ao sistema e
considerou importante a utilizacdo dessas tecnologias no tratamneto dos sangramentos e que muitas pessoas ja
as utilizam com aquisicdo particular. Na sequéncia os membros do Comité de Medicamentos expuseram suas
recomendacbes com as devidas justificativas. Representante da Secretaria de Gestdo do Trabalho e da Educacédo
na Saude (SGTES) disse que se trata de um desafio para o sistema de saude debater a saide da mulher para além
do ciclo gravidico-purperal, historicamente. Seguiu dizendo que seria essencial dar visibilidade, incorporar
tecnologias de qualidade que possam ampliar a qualidade da atencdo com impacto positivo para uma populacdo
que é muito importante. Disse que segundo o sistema de informacdo da atencdo primdria, o niumero de
atendimentos de mulheres com procedimentos que foram registrados na ordem de 370 mil consultas, com
codificacdes relacionadas a sangramento uterino na atencdo primadria nos ultimos 12 meses. Falou que ndo
seriam todas, mas muitas dessas se beneficiariam ou se beneficiardo no futuro de uma op¢do de maior qualidade
na sua atencdo. Disse que para atendimento de mioma observou um nimero parecido de procedimentos, em
torno de 412 mil. O representante do CONASEMS expressou concordancia com o posicionamento do membro da
SGTES, reafirmando que seria uma boa oportunidade para qualificar a atencao as mulheres em nivel atengao
primaria em saude no SUS. Sem mais encerrou-se a discussao sobre o tema.

Recomendacao inicial: Os membros do Comité de Medicamentos presentes na 1452 Reunido ordindria da Conitec

no dia primeiro de outubro de 2025 deliberaram por unanimidade por recomendar a incorporacdao do acido

tranexamico e dispositivo intrauterino liberador de levonorgestrel (DIU-LNG) para o tratamento de pacientes

com leiomioma de utero.
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Apreciacdo das contribuicdes de consulta publica da carbetocina 100 mcg/mL -solugdo injetavel para a
prevenc¢ao da hemorragia pos-parto devido a atonia uterina.

Titulo do Tema: Apreciacdo das contribui¢cdes de consulta publica da carbetocina 100 mcg/mL - solugdo injetavel
para a prevencao da hemorragia pds-parto devido a atonia uterina.

Tecnologia: Carbetocina 100 mcg/mL - solugdo injetével

Indicagao: Prevencao da hemorragia pds-parto devido a atonia uterina

Solicitagao: incorporacao.

Demandante: Ferring Brazil

Apresentagao: Nucleo de Avaliagao de Tecnologias em Saude da Cochrane Brazil

Data: 01/10/2025

ATA: Areunido se iniciou com a participacdao do demandante. O demandante orientou que novos trabalhos foram
publicados nos ultimos meses. Esses estudos ndo foram incluidos no dossié. Uma vantagem da carbetocina,
conforme o demandante, é que a carbetocina ndo necessita de bomba de infusdo. Uma desvantagem da oxitocina
é, segundo o demandante, a multiplicidade de protocolos. O demandante foi questionado pelo CONASS sobre a
necessidade de se utilizar evidéncias indiretas se a qualidade da evidéncia direta é boa e mostra que nao ha
diferenca entre as carbetocina e ocitocina. O representante do CFM argumentou que nao se pode generalizar
gue o uso da ocitocina é irregular em diferentes hospitais e que em sua experiéncia o uso de ocitocina tem
protocolos bastante sélidos. No retorno da consulta publica observou-se que, de 305 contribui¢Ges, 93% eram
favoravel a incorporacdo, e apenas 1% era desfavordvel. Os principais topicos discutidos foram efetividade,
principalmente reducdo de sangramentos, mortalidade pds-parto e necessidade de intervengdes invasivas.
Aspectos logisticos como prescindibilidade de cadeia de frios e posologia em dose Unica foram reforcadas como
vantajosos. Como aspectos negativos foram citados o efeito colateral em dor tordacica. Sobre as contribuigdes
técnico-cientificas, uma contribuicdo questionou o "Trustworthiness Screening Tool", uma vez que ndo consta em
diretrizes. O contra-argumento do NATS foi que a ferramenta é validada, e seu uso orienta entendimentos, mas
ndo determina tomadas de decisdo. Sobre a nova evidéncia apresentada pelo demandante, questionou-se se a
nova revisao apresentada pelo demandante, cuja estratégia de busca é mais antiga que a evidéncia mais recente,
revisdao Cochrane, utilizada. Além disso, foram incluidos nesta nova evidéncia estudos observacionais e estudos
ndo referenciados que ndo era possivel ser acessado, além de intervencdo diferente da solicitada (uso
intrauterino). Em relacdo a contribuicdo na andlise econémica e de impacto orcamentdrio ndo foram feitas
contribuicdes que modificassem os resultados apresentados anteriormente. A diretora da mesa abriu as
discussdes observando que nao foram apresentadas novas informacgdes na Consulta Publica que potencialmente
modificassem o entendimento alcancado na deliberagdo inicial. A representante de NATS teceu questionamentos
guanto ao método de analise diferente das duas revisdes apresentadas, uma bayesiana e outra frequentista, o

que pode ter diferencas pequenas, mas que ndo altera a magnitude do efeito de forma significativa. A revisao
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alegada como nova pelo demandante era mais antiga e incluiu apenas estudos com mais de 2000 participantes,
o que pode indicar viés de selecdo de estudos. Durante a deliberacdo, o representante pela SAES ressaltou-se
gue tecnologias com a mesma eficacia, idealmente deveriam ter impacto orgamentario incremental nulo, e frisou
gue a nao incorporacao da carbetocina ndo proibe a aquisicdo do medicamento pelos gestores locais. O
representante do CONASEMS ressaltou que a qualidade das maternidades na rede assistencial brasileira publica
nao é tdo precaria quanto se quer figura em discursos de alguns atores interessados, e que a vantagem logistica
nao é tao acentuada como se quer argumentar. Relembra-se do questionamento feito pelo representante do
CONASEMS na reunido anterior que problemas com o manejo de cadeia de frios ndo se resolve exclusivamente
com inclusdo de medicamentos mais caros, mas sim com a organizacao e gestdo da rede. Em relacdo a vantagem
da prescindibilidade de cadeia de frios, o representante do SGTES questionou sobre o entendimento de que
mesmo com as perdas, o custo da tecnologia proposta ndo supera o custo-beneficio da tecnologia atualmente
disponivel. Respondeu-se que nao ha dificuldades na cadeia de frios, uma vez que a temperatura de refrigeracao
é de 2 °C. A representante do Conselho Nacional de Saude reforca que a importancia da cadeia de frios no
desperdicio é para a Atencdo Primaria, e ndo para o atendimento hospitalar.

Decisdo final da Conitec: Ao 12 (primeiro) dia do més de outubro de 2025, reuniu-se o Comité de Medicamentos

da Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de Satide — Conitec, regulamentado pelo

Decreto n® 7.646, de 21 de dezembro de 2011, e os membros presentes deliberaram, por unanimidade,

recomendar a nhdo incorporacao da carbetocina para prevencdo de hemorragia pds-parto.

Apreciagdo inicial da iptacopana para o tratamento de pacientes adultos com hemoglobintria paroxistica

noturna previamente tratados com inibidor de C5 e com hemoglobina

Titulo do Tema: Apreciacdo inicial da iptacopana para o tratamento de pacientes adultos com hemoglobinuria
paroxistica noturna previamente tratados com inibidor de C5 e com hemoglobina <10 g/dL.

Tecnologia: Iptacopana

Indicagdo: Pacientes adultos portadores de hemoglobindria paroxistica noturna (HPN) previamente tratados com
inibidor de C5 e mantendo hemoglobina sérica inferior a 10 g/dL.

Solicitagao: Incorporacao.

Demandante: Novartis Biociéncias S.A.

Apresentagdo: Realizada por uma representante do Nucleo de Investigacao Clinica em Medicamentos do
Hospital de Clinicas de Porto Alegre (Nuclimed/HCPA).

ATA: A pauta teve inicio com a representante do NATS (Nuclimed/HCPA) que declarou ndo possuir conflitos de
interesses com a matéria. Em seguida, realizou-se a contextualiza¢cdo da doenga em discussao, a hemoglobinuria

paroxistica noturna (HPN), um disturbio clonal adquirido de células-tronco hematopoéticas, caracterizado por
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hemdlise intravascular crénica, faléncia medular e hipercoagulabilidade. Trata-se de uma condicdo ultrarrara,
com incidéncia estimada em 1 a 2 casos por milhdo de habitantes. Dados do DATASUS indicaram a existéncia de
675 individuos diagnosticados com HPN, com prevaléncia estimada em 1:237 mil habitantes. Foram apresentados
os principais sinais e sintomas clinicos da doenga, incluindo fadiga, ictericia, disfagia, odinofagia, dor abdominal,
doenca renal crénica e disfuncdo erétil. Ressaltou-se que a principal causa de ébito é decorrente de eventos
tromboembdlicos (40%), seguida por infecgdes, além do risco aumentado para o desenvolvimento de outras
condicGes hematolégicas. Destacou-se que a manifestacao cardinal da HPN se dd por hemodlise intravascular,
associada ao sistema complemento. A doenca decorre de uma mutacao genética que compromete a proteina de
ancoragem da membrana celular, tornando-a defeituosa e susceptivel a acdo do complemento, o que leva a lise
da membrana celular e, consequentemente, a hemdlise intravascular cronica observada nos pacientes com HPN.
Apresentou-se o fluxograma de diagndstico da HPN, publicado no PCDT de 2019, que orienta o diagndstico e a
exclusdo de outras doencas. Destacou-se que o tratamento de suporte inclui transfusGes sanguineas,
suplementacdo de ferro e dcido félico, anticoagulacao e antibioticoterapia, sendo o transplante de células-tronco
hematopoéticas (TCTH) o Unico tratamento curativo para casos em que o paciente desenvolve distlrbio da
medula dssea. Atualmente, o SUS dispde de dois medicamentos incorporados que modificam o curso da doenga,
os inibidores da proteina C5 do complemento, o eculizumabe e o ravulizumabe, administrados por via
endovenosa a cada duas e oito semanas, respectivamente. Um estudo conduzido no Reino Unido com 509
pacientes portadores de HPN, demonstrou que ambos sdo terapias seguras e eficazes, reduzindo mortalidade e
morbidade, embora cerca de 25% dos pacientes ainda necessitem de transfusGes sanguineas. Explicou-se que os
inibidores da C5 impedem a formacdo do complexo de ataque a membrana, bloqueando a hemdlise intravascular,
mas ndo a ativacdo da proteina C3, que promove hemdlise extravascular e mantém parte da dependéncia
transfusional. Nesse contexto, destacou-se a iptacopana, tecnologia em avaliacdo, que atua em outro ponto da
cascata do sistema complemento e tem potencial para mitigar esse processo. Em seguida, foi apresentada a ficha
técnica da iptacopana, um medicamento de administracdo oral na dose de 200 mg duas vezes ao dia. Na pergunta
de pesquisa elaborada, o NATS elaborador do relatério diferiu da andlise do demandante, dando énfase na
populagdo de interesse em pacientes adultos (218 anos) e avaliou a iptacopana em monoterapia, comparando-a
aos inibidores de C5 disponiveis no SUS (eculizumabe e ravulizumabe). Foram priorizados desfechos centrados
no paciente. Incluiu-se quatro estudos, derivados de uma publicacdo do New England Journal of Medicine, com
um braco que compara a iptacopana com inibidores de C5 e outro braco com um estudo observacional de
iptacopana. O estudo foi um ensaio clinico randomizado (ECR) com 24 semanas de seguimento, que demonstrou
superioridade da iptacopana em relacdo aos inibidores de C5 quanto ao aumento da hemoglobina, reducao de
transfusdes e melhora na qualidade de vida. Os eventos adversos foram comuns, porém leves e sem
descontinuacao do tratamento. A anadlise de viés indicou baixo risco para a maioria dos desfechos, mas maior
risco em avaliagdes subjetivas. A certeza da evidéncia foi classificada entre baixa e moderada, com limitagdo pelo

curto tempo de seguimento. Nas evidéncias econdmicas, considerou-se 25 anos como horizonte temporal,
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medidas de efetividade em QALY (Quality-Adjusted Life Years), taxa de desconto de 5% e custos médicos diretos
relacionados a aquisicdo de medicamentos, procedimentos e manejo de pacientes. Utilizou-se modelo de Markov
com ciclos de 28 dias e anadlises de sensibilidade deterministicas e probabilisticas. O preco proposto da iptacopana
foi de RS 1.535,44 por capsula, com 32% de desconto sobre o PMVG. Na andlise de custo-utilidade, a iptacopana
foi dominante frente ao eculizumabe e apresentou ICER de RS 490 mil/QALY em relacdo ao ravulizumabe. Nas
anadlises de sensibilidade, um aumento de 10% no preco eliminaria a dominancia sobre o eculizumabe e elevaria
o ICER para RS 1,258 milhdo. A analise probabilistica indicou dominancia da iptacopana em 65% das simulagdes.
Na avaliacdo de custo-utilidade conduzida pelo NATS, ajustou-se a taxa de hemdlise de escape atribuida a
iptacopana para 7,35%, adicionaram-se custos adicionais com tratamento de anemia e vacinacao, e aplicou-se
desutilidade de 0,02 para os comparadores por via parenteral. Os custos de referéncia foram mantidos conforme
o DLOG (eculizumabe) e o relatério de incorporacdo 875 (ravulizumabe). O NATS confirmou a dominancia frente
ao eculizumabe, mas encontrou um ICER de RS 1,27 milhdo/QALY frente ao ravulizumabe. Na andlise de impacto
orcamentadrio, o demandante estimou custo de RS 305 mil no primeiro ano e RS 18,3 milhdes em cinco anos no
cenario base com demanda aferida, e de RS 476 mil no primeiro ano a RS 26,7 milhdes no quinto ano, no cenario
com estimativa epidemioldgica. A reanalise do NATS, utilizando dados da Sabeis, apontou impacto de RS 287 mil
no primeiro ano e RS 19,9 milhdes em cinco anos, considerando market share inicial de 50% para a iptacopana e
crescimento anual de 5%, alcancando 70% em 2030. No cenario epidemiolégico, o impacto foi de RS 409 mil no
primeiro ano e RS 28,4 milhdes em cinco anos. Os custos da iptacopana ficaram entre os do eculizumabe (mais
altos) e do ravulizumabe (mais baixos). Com relacdao a recomendacdes de outras agéncias de ATS, o iptacopana
é recomendado como tratamento de primeira escolha para HPN, contudo, a SMC (Scottish Medicines
Consortium) salientou incertezas quanto ao perfil de seguranca de longo prazo. Encerrada a apresentacao do
NATS, deu-se inicio a apresentacdo do monitoramento do horizonte tecnoldgico (MHT). Identificou-se a
tecnologia lanorocopana, com o0 mesmo mecanismo de acdo da iptacopana, em estudos de fase 3 e sem registro
regulatério; a danicopana, inibidor do fator D do complemento, aprovada pelo FDA, EMA e Anvisa, e
recomendada pelo NICE como terapia complementar ao ravulizumabe e eculizumabe; e o eculizumabe
biossimilar, com estudos de fase 3 e ja aprovado para HPN pela EMA e FDA. Posteriormente, a reunido seguiu
para apresentacdo da perspectiva do paciente, referente a Chamada Publica n? 50/2025. A representante da
sociedade declarou nao possuir vinculo direto com a industria e informou que possui acesso ao medicamento
através de um programa institucional. Ela relatou seu diagndstico com HPN em 2015, e a realizacao de
tratamento profildtico com anticoagulantes, ferro, acido félico e vitamina B12, além de periodos de internagao
por infeccOes e complicagdes gastrointestinais. Apds preparag¢ao com esquemas de vacinacao, iniciou tratamento
com inibidor de C5 em 2018, via judicializacdo, mas enfrentou interrupg¢des por falta do medicamento, o que
agravou seu quadro clinico. Informou, ainda que, ha alguns anos, apresentava episddios de hemélise e sintomas
de fadiga que impactavam suas atividades didrias, além de prejudicar seu desempenho. Diante disso, foi indicada

a transigdo para o tratamento com iptacopana, atualmente em uso. A paciente relatou que esta transigdo trouxe



{¥ Conitec

melhora significativa em seu quadro clinico, incluindo reducdo da fadiga, melhora do bem-estar geral e maior
autonomia em suas atividades didrias, além dos exames clinicos dentro da normalidade. Destacou que a mudanga
de um tratamento infusional para oral representou um ganho importante, facilitando a adesdo e evitando
deslocamentos frequentes a centros de referéncia. Comentou que, apesar da melhora da saude, enfrentou
dificuldades profissionais, refletindo parte dos impactos socioeconémicos da doenca, incluindo o desligamento
em seu trabalho, atribuido ao tratamento anterior, que era infusional e que demandava parte do seu tempo em
ambito hospitalar, além disso, teve o beneficio previdencidrio negado apds melhora do seu quadro em pericia
médica. Apds o relato da paciente, uma das representantes do CNS (Conselho Nacional de Saude) destacou que
muitos pacientes com doengas raras como a HPN ndo possuem acesso a tratamentos inovadores, ressaltando o
impacto socioeconémico pouco considerado nas andlises orcamentarias. Foi enfatizado que a participacdo da
paciente em pesquisa clinica possibilitou acesso ao tratamento, melhorando sua qualidade e expectativa de vida.
A paciente relatou que, apesar das melhorias com o tratamento, segue enfrentando dificuldades no mercado de
trabalho, atribuidas em parte a condicdo de ser portadora de doenca rara. Antes da transicdo para o tratamento
oral, atividades cotidianas e rotina laboral eram impactadas pelo tratamento infusional. A mudanca para a terapia
oral trouxe reducdo da fadiga, maior autonomia e liberdade de deslocamento, refletindo que o acesso ao
tratamento atual no momento mais grave da doenga, teria menos impacto em sua carreia e performance.
Durante questionamentos, a paciente também relatou que o tratamento anterior era o medicamento
eculizumabe, utilizado de 2018 a 2024, e que ndo houve necessidade de transfusGes durante esse periodo, apesar
de niveis baixos de hemoglobina. Apds relato, a reunido prosseguiu para discussdo com especialista convidado,
gue relatou experiéncia com as terapias de HPN, incluindo o eculizumabe, ravulizumabe e a iptacopana. Destacou
que, apesar dos avancos dos inibidores de C5, muitos pacientes permanecem com anemia, fadiga e dependéncia
transfusional. Pontuou que a iptacopana foi desenvolvida para atender essa necessidade ndo atendida. Ressaltou
que a tecnologia ja estd aprovada em diversos paises e representa uma oportunidade de ampliar o arsenal
terapéutico no Brasil para os pacientes com HPN. Em seguida, a representante da AMB (Associacdo Médica
Brasileira) questionou o especialista sobre os beneficios do novo medicamento em relacdo a melhora precoce
dos danos causados pela hemdlise na HPN, incluindo recuperacdo da fun¢do de 6rgdos vitais e reducdo da
necessidade de transfusdes, especialmente em pacientes com hemoglobina muito baixa. Também indagou sobre
a intercambialidade entre inibidores de C5 no tratamento. O especialista respondeu que a HPN é sistémica e
pode afetar érgaos vitais; embora esses desfechos ndao tenham sido o foco principal dos estudos, observou-se
melhora sistémica em parametros relacionados a esses érgaos e aumento significativo da hemoglobina em mais
de dois tercos dos pacientes. Esclareceu que a troca entre inibidores de C5 visa principalmente melhorar
administracdo e qualidade de vida, mas ndao é eficaz em pacientes com anemia persistente ou hemdlise
extravascular, que necessitam de inibidores do complemento proximal. Explicou ainda que a hemdlise
extravascular é um efeito secundario do bloqueio da hemélise intravascular pelos inibidores de C5, gerando

anemia residual que requer novas terapias. Seguidamente, uma das representantes do CNS questionou o
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especialista sobre situacGes em que a iptacopana ndo foi eficaz ou precisou ser suspensa. O especialista
respondeu que, nos estudos clinicos, a medicacdo mostrou-se eficaz e bem tolerada, com intolerancias raras. Em
situacOes especiais, como gravidez, prefere-se o uso de inibidores de complemento terminal por maior seguranca
comprovada, embora dados iniciais indiquem seguranca também para inibidores proximais. Casos de uso
combinado de drogas foram descritos apenas em situacdes muito raras. Ndo foram observados problemas com
infeccBes ou hemdlise de escape, e registros nacionais e internacionais seguem monitorando possiveis ajustes
no tratamento. O especialista foi questionado sobre a possibilidade de retorno ao tratamento anterior apds
estabilizacdo da hemoglobina, e foi explicado que a iptacopana bloqueia tanto a hemdlise intravascular quanto
a extravascular, garantindo normalizacdo da hemoglobina, enquanto o tratamento anterior atuaria apenas na
hemdlise intravascular, podendo provocar queda da hemoglobina. Portanto, uma vez alcangcada a melhora com
iptacopana, o retorno ao tratamento anterior ndo é aconselhavel. Em seguida, o representante do CONASS
(Conselho Nacional de Secretarios de Saude) destacou que, segundo analise do estudo, o tratamento com
iptacopana é disruptivo e muito superior em eficdcia, com 95% dos pacientes evitando transfusdes até cerca de
160 dias, contra 27% no grupo comparador. Além disso, o custo do tratamento com iptacopana é similar ao dos
tratamentos atuais, tornando-a a op¢do mais favoravel em termos de custo-efetividade. Ao calcular a fronteira
de eficiéncia, a iptacopana apresentou custo-efetividade de aproximadamente RS 1,27 mi por QALY, frente a RS
1,40 mi e RS 1,50 mi das demais opc¢des. Dessa forma, considerando os beneficios clinicos associados e o custo,
a incorporacdo da iptacopana se mostra vantajosa e benéfica para os pacientes. Foi questionado ao NATS por
qgue a superioridade da iptacopana no ensaio clinico se refletiu em apenas 0,78 de QALY incremental. Foi
explicado que isso se deve a utilizacdo de literatura que atribui utilidade semelhante a pacientes no mesmo
estado de saude (sem anemia e sem transfusdo) para iptacopana e comparadores. Além disso, a diferenca no
QALY também se relaciona ao fato de que instrumentos de qualidade de vida utilizados ndo sao influenciados
apenas pela anemia, mas por outros fatores. Apesar disso, na analise de custo-efetividade (fronteira de
eficiéncia), a iptacopana apresentou melhor custo-beneficio, com custo por QALY menor que os comparadores.
Portanto, mesmo com o QALY incremental modesto, a iptacopana se mostra superior e custo-efetiva, tornando
sua incorporagao recomendavel. Foi reforcado pelo representante do CONASS que a analise pela fronteira de
eficiéncia oferece uma visao mais transparente ao comparar custo e efetividade das opg¢des. Ressaltou-se que
essa situacao é incomum, pois tratamentos inovadores geralmente tém custos muito maiores. No caso da
iptacopana, o beneficio é significativo e o preco é praticamente equivalente aos comparadores. Em seguida, o
representante da SAES (Secretaria de Atencdo Especializada a Saude) questionou o especialista sobre a limitacdo
da iptacopana apenas a segunda linha de tratamento, excluindo pacientes virgens de tratamento, no pedido de
analise de incorporacdao. Também solicitou esclarecimentos ao especialista sobre essa decisao parcial e
perguntou se os nimeros estimados (cerca de 200 pacientes por ano, aproximadamente um terco da populagdo)
refletiam a pratica clinica, especialmente sobre a persisténcia da anemia residual em pacientes tratados com

inibidores de C5, que se mantém estdvel sem normalizagdo da hemoglobina. O especialista respondeu que a
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iptacopana tem um grande impacto na doenca, e que essa limitagdo poderia estar relacionada a uma avaliacdo
cautelosa do comité regulador, que optou por um caminho mais seguro com dados robustos em segunda linha,
enquanto estudos e discussdes sobre uso em primeira linha ainda estdo em andamento. Sobre a anemia residual,
o especialista explicou que, no uso de inibidores de C5 como o eculizumabe, o beneficio maximo na hemoglobina
é observado nos primeiros meses, sem esperangas de melhora significativa apds esse periodo, e que estudos
exigem esse periodo minimo antes de avaliar troca para inibidores proximais como a iptacopana. Quanto a
prevaléncia da anemia residual, estimou que cerca de metade dos pacientes poderia se beneficiar da iptacopana,
especialmente aqueles com hemoglobina abaixo de 11, considerando avaliacdo individual de idade e expectativa
de vida. A representante do NATS do comité questionou ao NATS elaborador se ndo hd estudos que avaliaram a
iptacopana como tratamento de primeira linha, pois na maior parte, os pacientes ja estavam em uso de
medicamentos comparadores (eculizumabe ou ravulizumabe) antes da randomiza¢do para iptacopana.
Questionou também, o fato de a bula do medicamento ndo exigir uso prévio de outro tratamento, e se o NATS
identificou estudos que comparassem iptacopana a outros tratamentos em pacientes sem falha terapéutica
prévia. O NATS esclareceu que ha uma publicacdo que inclui pacientes previamente tratados com inibidores de
C5, que apresentavam anemia residual (hemoglobina < 10 g/dL) mesmo apds seis meses de tratamento. Esses
pacientes foram randomizados para continuar com o inibidor de C5 ou receber iptacopana (estudo APPLY-PNH).
Foi destacado que nao existem estudos randomizados comparando iptacopana e inibidores de C5 em pacientes
nunca tratados. No entanto, o estudo APOINT-PNH avaliou 40 pacientes virgens de tratamento em braco Unico
com iptacopana, sem comparador, cujos resultados foram compativeis com os do estudo APPLY. Embora a bula
nao exija tratamento prévio, as submissdes regulatdrias focaram inicialmente em pacientes com anemia residual
apos uso de inibidores de C5. Apds 24 semanas, todos os pacientes do estudo APPLY, independentemente da
resposta, receberam iptacopana nas semanas subsequentes, com acompanhamento dos eventos adversos. Por
fim, o especialista reiterou que ndo ha estudos em andamento com randomizacdo desde o inicio entre iptacopana
e inibidores de C5, sendo as comparacles indiretas (Match Adjusted Indirect Comparison — MAIC) uma
ferramenta disponivel para avaliar esses tratamentos. Apds a discussdo, uma das representantes da SECTICS
(Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovagao e do Complexo Econémico-Industrial da Saldde) questionou o preco
da iptacopana em comparacgao aos inibidores de C5, ressaltando que o eculizumabe poderia apresentar melhores
condicbes com a entrada de biossimilares no mercado, destacando também que sua producao nacional foi
proposta e avaliada, com uma das iniciativas atualmente em fase de recurso, com oferta de preco mais
competitiva. Durante a discussao, foi mencionada a demanda em avaliagdo do crovalimab para HPN, assim como
a possibilidade de que outro medicamento para a mesma condi¢do seja discutido em breve. Seguindo para
deliberacao, o representante da SAES pontuou sua satisfacdo com a discussao, ressaltando a oportunidade que
a empresa tera de esclarecer os pontos questionados, abordar a submissdo limitada a parte das indicacdes
previstas na bula e comentar as decisGes do NATS sobre utilidades e eventos adversos, que impactaram

significativamente a razdao de custo-efetividade incremental, adiantando sua posicdo desfavordvel na
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recomendacdo da tecnologia. A representante da AMB ressaltou que os precos atuais da iptacopana e dos
inibidores de C5 estdo alinhados e mencionou a possibilidade de redugdo de custos com biossimilares ou
produgdo nacional. Manifestou-se favordvel a incorporacao da iptacopana, enfatizando sua importancia para
uma doenga rara, mas reforcou a necessidade de descontos que possam reduzir os precos. Uma das
representantes do CNS abordou sobre politicas de precos, destacando que no Brasil ndo ha mecanismo legal para
reduzir precos de medicamentos apds a incorporagdo, apenas para aumentos. Observou que, embora a
iptacopana tenha eficacia comprovada, os estudos tiveram curto periodo de seguimento e auséncia de
cegamento, podendo superestimar os efeitos. Ressaltou a importancia de politicas de precos que permitam
revisdo para baixo, como em outros paises, garantindo ajustes conforme a exclusividade e a relagdo custo-
efetividade da tecnologia diminuem ao longo do tempo. Alertou que, sem esse mecanismo, o preco definido na
incorporacdo tende a se manter, mesmo que se torne menos justificivel. Apesar das ressalvas, manifestou voto
favordvel a incorporacdo da iptacopana, considerando a condicdo e a necessidade dos pacientes. Por fim, os
representantes do CONASEMS (Conselho Nacional de Secretarias municipais de Saude), ANVISA (Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria), SVSA (Secretaria de Vigilancia em Saude e Ambiente), CONASS, CFM e NATS
votaram favoravelmente a incorporacdo da iptacopana, destacando sua superioridade, eficidcia e custo-
efetividade, especialmente frente ao eculizumabe, e as representantes da SE (Secretaria-Executiva), SAPS
(Secretaria de Atencdo Primaria a Saude) e SECTICS votaram desfavordveis a incorporacao, citando a necessidade
de esclarecimentos sobre preco, estudos e novas andlises de custo.

Recomendacdo preliminar da Conitec: Os membros do Comité de Medicamentos, presentes na 1452 Reunido

Ordindria Conitec, no dia 01 de outubro de 2025, deliberaram, por maioria simples, que a matéria fosse

disponibilizada em consulta publica com recomendacdo preliminar favordvel a incorporacdo da iptacopana para

o tratamento de pacientes adultos com hemoglobinuria paroxistica noturna previamente tratados com inibidor

de C5 e com hemoglobina <10 g/dL.

Apreciagdo inicial da exclusdo do mesilato de bromocriptina para o tratamento de pacientes com doencga de

Parkinson e hiperprolactinemia.

Titulo do Tema: Apreciacao inicial da exclusdao do mesilato de bromocriptina para o tratamento de pacientes
com doenca de Parkinson e hiperprolactinemia.

Tecnologia: Mesilato de Bromocriptina

Indicagao: Tratamento de pacientes com doenca de Parkinson e hiperprolactinemia.

Solicitagao: Exclusao

Demandante: CGPCDT
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Apresentagdo: consultores técnicos do Departamento de Gestdo e Incorporacdo de Tecnologias em Saude
(DGITS).

ATA: Durante a 1452 reunido de Medicamentos da Conitec realizada no dia 01 de outubro de 2025, a diretora do
Comité de Medicamentos, deu a fala para o consultor técnico do Departamento de Gestdo e Incorporagao de
Tecnologias em Saude (DGITS), que apresentou a situacdo onde embora o mesilato de bromocriptina esteja
listado na Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais (Rename) 2024, o medicamento ndo possui registro
ativo na Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa) e verificou-se que fabricante comunicou, em
28/08/2020, que a sua producdo seria descontinuada de forma tempordéria no Brasil e ndo é mais produzido, nem
comercializado no territério nacional. Assim, diante da atualizacdo do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas
(PCDT) para Doenga de Parkinson foi solicitada a proposta de exclusdo no ambito do Sistema Unico de Salde
(SUS). Apds consulta a empresa, a Novartis confirmou o cancelamento do registro. Ainda foram realizadas buscas
nas bases Medline, PubMed Central, e LILACS, em julho de 2025, e identificadas revisdes sistemdaticas que
compararam a eficdcia e seguranca da bromocriptina em relacdo a outros tratamentos. As evidéncias disponiveis
apontaram que, na maioria dos desfechos analisados, ndo havia certeza quanto a superioridade da bromocriptina
frente aos outros ja utilizados no SUS no tratamento da Doenca de Parkinson no SUS. Apresentou também os
dados do Sistema de Informag¢do Ambulatorial do SUS, o ultimo registro de dispensacdo do medicamento ocorreu
em agosto de 2022, o que sugere que, desde entdo, ndo ha estoque e dispensacdo desse medicamento para
quaisquer indicagdes incorporadas ao SUS: Doenca de Parkinson e Hiperprolactinemia. Na sequéncia outra
técnica do DGITS falou sobre o monitoramento do horizonte tecnolégico onde foram detectadas quatro
tecnologias potenciais para o tratamento da doenca de Parkinson. S3o eles: buntanetap, inibidor da huntingtina,
inibidor da sintese de beta-amiloide, inibidor da proteina de ligacdo ao DNA TAR 43, inibidor da sinucleina alfa e
inibidor da proteina Tau; HRG-2010, com mecanismo de a¢do nao elucidado; solengepras, agonista do receptor-
6 acoplado a proteina G; tavapadon, agonista parcial do receptor de dopamina D1 e D5. Todas a tecnologias
localizadas ainda estdo em fase 3 de pesquisa clinica. Ndo foram detectadas tecnologias potenciais para
hiperprolactinemia. Aberta a palavra aos membros da plenaria, ndo houveram comentarios os questionamentos,
em seguida colocado o tema para apreciagao, todos os votantes por unanimidade aprovaram a exclusdo da
tecnologia.

Recomendacao preliminar da Conitec: Ao primeiro dia do més de outubro de 2025, os membros do Comité de

Medicamentos presentes na 1452 Reunido Ordindria Conitec deliberaram por Unanimidade pela recomendacdo

FAVORAVEL sobre a exclusio do mesilato de bromocriptina para o tratamento da doenca de Parkinson e de

hiperprolactinemia, sendo os fatores preponderantes para a decisdo: a)inexisténcia de registro ativo;

b)desinteresse na producdo e importacdo pelo fabricante; c) Existéncia de outros tratamentos mais seguros

presentes no PCDT.
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Declaracdo de conflito de interesses:

Registra-se que, previamente ao inicio da reunido, todos os membros declararam, de forma expressa, a

inexisténcia de conflitos de interesse relacionados aos temas tratados, assegurando a legitimidade e a

imparcialidade das deliberagdes.

NOME INSTITUICAO
Alceu José Peixoto Pimentel CFM
Angela Fernandes Leal da Silva SAPS
Claudiosvam Martins Alves de Sousa ANVISA
Elton da Silva Chaves CONASEMS
Guilherme Loureiro Werneck SVSA/MS
Helen Cristina Santos Brasil SE/MS
Jans Bastos Izidoro SECTICS/MS
Luciene Fontes Schluckebier Bonan SECTICS/MS
Luis Claudio Lemos Correia CONASS
Marcelo Alves Miranda SE/MS
Marcos Vinicius Soares Pedrosa SGETS
Maria Cristina Sette de Lima CONASEMS
Miyuki Goto AMB
Nelson Augusto Mussolini CNS
Patricia Goncalves Freire dos Santos SAES/MS
Rachel Riera NATS
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Seila Tolentino SECTICS/MS

Silvana Nair Leite Contezini CNS

2 de outubro de 2025

Informe inclusdo de nova apresentacdao na Rename: levofloxacino 750 mg comprimido para tratamento de

tuberculose em esquemas especiais e tuberculose fairmaco-resistente, para pessoas com peso entre 30 e 45kg

Apreciagao inicial da dimeticona 92% para o tratamento de pacientes com tungiase.

Titulo do tema: Dimeticona 92% para tratamento da tungiase

Tecnologia: Dimeticona (NYDA tunga)

Indicagdo: Tungiase

Solicitagao: Incorporagao

Demandante: Secretaria de Saude Indigena (SESAI/MS)

Apresentagao: Nucleo de Avaliagdo de Tecnologias em Saude da Faculdade de Medicina da Universidade do
Oeste Paulista (NATS/FAMEPP/UNOESTE) e Programa de Evidéncias para Politicas e Tecnologias em Saude/
Fundacdo Oswaldo Cruz Brasilia - PEPTS/Fiocruz Brasilia

Ata: A apresentacdo iniciou-se com o representante do NATS/FAMEPP/UNOESTE apresentando um panorama
geral sobre a tungiase, em que apresentou a sua relevancia por ser uma zoonose negligenciada e que, embora
possa ser autolimitada, em alguns casos pode haver complica¢des raras (incluindo dor severa, inflamacdo,
fissuras, deformidades, etc.) e que é mais comum em comunidades vulnerdveis de baixa renda em areas urbanas
com saneamento precario, zonas rurais e comunidades indigenas. Apresentou que a prevaléncia é varidvel no
territdrio brasileiro, de 1,6% até 54,8% no Brasil. Ainda, demonstrou que atualmente, ndo ha tratamento
especifico recomendado oficialmente no Brasil, sendo que a OPAS recomenda a dimeticona de baixa viscosidade
em casos graves, uma vez que a remo¢ao mecanica estéril ndo é recomendada nesses casos, apenas para casos
leves. Também recomenda o éleo de coco em combinacdo de éleo de nim na auséncia de dimeticona. Nao é
recomendado perdxido de hidrogénio para nenhuma situacdo. Em seguida, foi apresentado dados da tecnologia,
incluindo a posologia e que, embora haja patente, ndo ha registro da tecnologia na ANVISA. Em seguida, foi

apresentado a pergunta de pesquisa e as evidéncias cientificas, que reportam o efeito positivo da tecnologia em
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relacdo aos desfechos estudados (reducdo da tungiase ativa, reducdo da inflamacdo, dificuldade de caminhar,
etc.). Na metanalise realizada, avaliou-se cura, o risco relativo e proporc¢do de pulgas vidveis, sendo que todos os
desfechos favoreceram a tecnologia avaliada. A qualidade geral da evidéncia foi considerada de baixa a muito
baixa nos estudos avaliados. Destacou que apenas a OMS/OPAS apresenta recomendacdo internacional. O
representante, por fim, apresentou as consideragdes finais, destacando que as benesses do medicamento para
o tratamento, porém, como desvantagens elencou o baixo nimero de ECRs ou estudos observacionais amplos,
vieses, relatos de perda de seguimento de pacientes e protocolos de tratamentos varidveis. Em seguida, foi
apresentado por um representante do PEPTS/Fiocruz Brasilia as evidéncias econdmicas e impacto orcamentario.
O valor da tecnologia utilizado para as analises foi de RS 95,96, que foi o Ultimo valor publicado desde 2024 e,
como comparador, foi utilizado a extracdo mecanica e o tratamento sistémico com antiparasitario, sendo o
horizonte temporal de 1 ano e o modelo adotado de tratamento foi a arvore de decisdo. Utilizou-se 10 lesdes
como mediana e valor unitdrio de RS 0,43 para o tratamento com dimeticona, RS 23,16 para a extracdo mecénica
para cada lesdo e RS 0,50 para o antiparasitario administrado por via oral para 10 lesdes. O valor de custo
encontrado foi de RS 23,20 pela estratégia de satde da familia para o acompanhamento para cada atendimento.
Foram considerados os estados de salde e incapacidade: 1) desfiguracao, que é o grau 1 com prurido ou dor; 2)
ferida aberta, que pode ser aguda ou cronica com ou sem tratamento); 3) e doenca infecciosa: sdo as
consequéncias pos agudas (fadiga, labilidade emocional e ins6nia). Apresentou que a RCUI era dominante para a
dimeticona em relagcdo ao tratamento sem a tecnologia, com efetividade incremental de 0,0184. A principal
variavel na andlise de sensibilidade deterministica foi a probabilidade de infestacdo grave (sem possibilidade de
extracdo mecanica) e na andlise probabilistica os resultados foram favoraveis a incorporacdo da tecnologia (mais
barata e mais efetiva). Em seguida, o representante apresentou dados da populacdo das pessoas que sdao
potenciais pacientes afetados, evidenciando a populacdo que vive em zona rural e em vulnerabilidade social,
portanto, mais vulneravel a infeccdo. Também mostrou que a prevaléncia era maior em criancas e idosos nessa
populacdo e que além dessa, havia a populacdo indigena, que foi estimada por demanda aferida. Apresentou o
market-share com 20 e 50% de difusdo, sendo que em ambos, ha uma evolucdo gradual em que ao final, 100%
da populagdo usaria a tecnologia avaliada no ano 5. No cenario principal, com market share de 20% no primeiro
ano, haveria uma economia de 151 milhdes de reais ao final de 5 anos e de 180 milhdes de reais nesse mesmo
periodo considerando o market share mais agressivo. Apresentou ainda subdividindo as populagdes, em que a
economia era de 46 milhdes de reais na populagao rural e de 76 mil reais para a populagao indigena. Assim, ainda
foi feito uma andlise de sensibilidade deterministica para identificar as principais varidveis de impacto e
observou-se que o custo da extracdo mecanica é o que mais impacta nesta analise, seguida de caracteristicas das
populagdes. O especialista convidado pelo SESAI, préximo a apresentar, mostrou o cendrio de como a doenca
ocorre e dos aspectos sociais. Também, apresentou outros fatores de risco e mostrou como é a situacao da
doenga no Brasil e no mundo. Mostrou também os sintomas e sinais tipicos da doenca, com lesGes pruriginosas,

inflamacao e dor local. Apresentou o resultado do estudo desenvolvido pelo representante, com a mostra de um
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caso real, explicando os cuidados e resultados do tratamento em uma paciente. Por fim, apresentou resultados
praticos para os avaliadores, da melhora da paciente, do acompanhamento dos pacientes, em que ndo ha casos
novos de infeccdo. Também ponderou sobre a disponibilidade apenas da forma farmacéutica do composto
voldtil. Em seguida, a perspectiva do paciente ndo foi realizada com um paciente afetado pela tungiase e tratado
com a tecnologia em decorréncia de aspectos culturais, mas com a funcionaria do DCEI Yanomami, que é bidloga
da unidade e fez um breve relato da sua perspectiva como profissional que os atende. Destacou que em 7 dias
de tratamento é possivel observar cura clinica dos pacientes, que a tecnologia possui uma boa aceitacdo dos
indigenas, com grande eficdcia e melhora da qualidade de vida. Destacou ainda a dificuldade na vida cotidiana
dos pacientes e a melhora dessa apds o tratamento. Na sessdo seguinte, foi destacado a particularidade clinica
da evidéncia, mesmo com resultados do GRADE desfavoraveis, os ganhos clinicos sdo indiscutiveis. Além disso,
essa demanda foi realizada considerando a necessidade social colocada. Foi perguntado quanto ao acesso e
disponibilidade do produto no Brasil e foi respondido que os medicamentos sdo provenientes de importacao
realizada pela OPAS, porém, ocorre em quantidade restrita, perfazendo um fator limitante. Foi destacado que
esta é uma doenca negligenciada no contexto mercadoldgico e que, dessa maneira, a proposta deve ser analisada
de forma diferenciada. Também, foi destacado os resultados positivos a favor da tecnologia, tanto clinicos quanto
econdmicos. Também foi questionado quando a logistica de tratamento num possivel cenario de incorporacdo e
a esse questionamento foi respondido que had capacitacdo dos profissionais de equipes num contexto
multidisciplinar e que hd um projeto de educacdo de agentes indigenas de salde e de saneamento, para que
esses atuem nas comunidades indigenas. Foi indagado sobre diferencas dos produtos terapéuticos disponiveis
para a mesma condicdo e como é o acesso de outras populacdes que ndo a indigena, uma vez que a procura do
produto seria apds a extracdo mecanica. A essas perguntas, foi respondido que ha auséncia de evidéncia da
tecnologia com composto volatil e a teoria da sua superioridade é de que com o composto volatil ha maior
penetracdo na lesdo e que hoje hd o programa Saude da familia, que é uma é boa estratégia para os casos citados,
pois geralmente, o tratamento pode ocorrer com apenas uma aplicacdo do medicamento. Foi perguntado sobre
0 mecanismo de acdo da tecnologia para induzir a morte do parasita e foi esclarecido que esse evento ocorria
em decorréncia do sufocamento do parasita, em razdo da oclusdo mecanica do aparelho respiratério da pulga.
Também foi questionado se a tecnologia se enquadraria como medicamento ou produto de salde e se os
pacientes tém ciéncia do diagndstico de tungiase e foi elucidado que atualmente é classificado como produto
para saude, entretanto, a ANVISA dispde de varias classificacdes, e que a tecnologia em questdao poderia ser
enquadrada em diferentes, que seria necessario um estudo mais cuidadoso para o correto enquadramento da
tecnologia em caso de incorporagao. Além disso, foi esclarecido que o diagndstico é facil e mesmo pacientes
leigos conseguem realizar devido a caracteristicas clinicas. Esclarece-se também que a tecnologia possui efeito
preventivo, pois a oclusao citada ocorre por 48 horas, reduzindo a proliferacdo e sua transmissao da pulga. Devido

as evidéncias clinicas, avaliacdo econdmica e de impacto orgamentario favoraveis a tecnologia, além do apelo
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cultural e evidéncias in loco, a recomendacdo preliminar da Conitec foi favoravel, de forma unanime, para a
incorporagdo da tecnologia.

Recomendacdo preliminar: Os membros do Plendrio, presentes na 1452 Reunido Ordindria/Extraordindria,

realizada no dia 02 de outubro de 2025, deliberaram que a matéria fosse disponibilizada em consulta publica

com recomendacdo preliminar favoravel a incorporacdo ao SUS de dimeticona 92% para tratamento de tungiase.

Apreciacdo inicial do sofosbuvir/velpatasvir 200 mg/50 mg para o tratamento da Hepatite C crénica em
criangas de 3 a 11 anos.

Titulo do Tema: Apreciacdo inicial do sofosbuvir/velpatasvir 200 mg/50 mg para o tratamento de criangas, com
hepatite C, de 3 anos a 11 anos 11 meses e 29 dias, pesando entre 17 kg e 30 kg.

Titulo do tema: Sofosbuvir/Velpatasvir para o tratamento da Hepatite C crénica em criancas de 3 a 11 anos
Tecnologia: Sofosbuvir/Velpatasvir .

Indicagdo: Tratamento da Hepatite C cronica em criancas de 3 a 11 anos

Solicitagao: Incorporacao.

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

Apreciagdo inicial do tema: Apresentado por colaboradora do Nucleo de Avaliacdo de Tecnologias em Saude da
Universidade Estadual de Campinas- NATS/Unicamp.

ATA: A representante da Coordenacdo-Geral de Vigilancia das Hepatites Virais (CGHV), vinculada ao
Departamento de HIV/AIDS, Tuberculose, Hepatites Virais e Infec¢des Sexualmente Transmissiveis (DAT), da
Secretaria de Vigildncia em Salude e Ambiente do Ministério da Saude (SVSA/MS) iniciou sua exposicdo
informando que a CGHV submeteu a Conitec trés solicitacdes recentes, sendo uma de incorporacdo e duas de
exclusdo. A apresentacdo concentrou-se na solicitacdo de incorporacdo do medicamento sofosbuvir/velpatasvir,
na forma farmacéutica de granulos, para o tratamento da hepatite C em criangas. Ela explicou que o tratamento
atualmente preconizado para criancas entre 3 e 11 anos ou com peso inferior a 30 quilos consiste na
administracdo de Alfapeginterferona 2a por via subcutanea, uma vez por semana, associada a ribavirina em
capsulas. O tempo de tratamento varia entre 24 semanas para os genoétipos 2 ou 3 do virus da hepatite C (HCV)
e 48 semanas para os genotipos 1, 4, 5 e 6. A representante da CGHV destacou diversos problemas associados
ao tratamento vigente, como efeitos adversos significativos, tanto locais quanto sistémicos, alguns irreversiveis,
taxas de cura inferiores em comparacdo aos antivirais de acdo direta (DAAs), duragdo prolongada do tratamento
(entre seis e doze meses) e a necessidade de deslocamento da crianca até polos de aplicacdo, com periodo de
observacdo apds a administracdo. Devido a essas limitacdes, muitos infectologistas pediatras tém preferido
aguardar que a crianga atinja 12 anos ou pese ao menos 30 quilos para que possa ser tratada com os protocolos
utilizados em adultos. Em seguida a representante apresentou atualizagdes das diretrizes internacionais. Em

2018, a Organizagao Mundial da Saude (OMS) atualizou suas recomendacdes para o tratamento da hepatite C, e
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em 2022 publicou diretrizes especificas para criancas e adolescentes, recomendando que regimes a base de
interferon ndo sejam mais utilizados. InstituicGes como a Associacdo Estadunidense de Estudo das Doengas do
Figado, a Sociedade Estadunidense de Doencas Infecciosas e a Associagao Europeia de Estudos do Figado também
recomendam o uso exclusivo de antivirais de acdo direta para criancas. O Programa Nacional para Prevencgao e
Controle das Hepatites Virais busca alinhar as recomendagdes brasileiras as diretrizes da OMS e de outros
organismos internacionais. Em seguida, foram apresentados dados epidemioldgicos extraidos do ultimo boletim
epidemioldgico. A populacao elegivel para a tecnologia sdo criancas entre 3 e 11 anos ou com peso entre 17 e
29,99 quilos. Estimativas extraidas do Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo (Sinan) indicam que ha
cerca de 500 criancas atualmente aguardando tratamento para hepatite C no Brasil, com confirmacdo da infeccao
por meio de testes reagentes para anti-HCV+ e HCV-RNA+. Por fim, a representante explanou que diante da
exposicao técnica e dos dados apresentados, a CGHV formalizou a Conitec a solicitacdo de apreciacdo para
incorporagdo do medicamento sofosbuvir/velpatasvir em granulos para o tratamento da hepatite C em criangas,
com o objetivo de substituir o regime atual por uma alternativa mais eficaz, segura e alinhada as praticas
internacionais. Foi apresentada uma descricdo técnica detalhada do medicamento sofosbuvir/velpatasvir,
destacando suas caracteristicas farmacoldgicas e sua relevancia para o tratamento da hepatite C em criangas.
Trata-se de um antiviral de ac¢do direta, o que significa que atua sobre epitopos especificos do virus da hepatite
C (HCV). O sofosbuvir é um inibidor da RNA polimerase NS5B, enquanto o velpatasvir é um inibidor da proteina
NS5A, essencial para a replicacdo viral. De acordo com a representante, a combinacdo configura um
medicamento pangenotipico, ou seja, eficaz contra todos os genétipos do HCV, com taxas de cura semelhantes
entre eles. Por essa razdo, de acordo com a representante, ndo é necessario realizar exame de genotipagem
antes da prescricdo do tratamento. Foi elucidado que, a forma farmacéutica do medicamento é em granulos, o
que representa uma vantagem significativa em termos de comodidade posoldgica para criancas, especialmente
quando comparado ao tratamento atualmente preconizado. A populacdo elegivel inclui criancas e adolescentes
com hepatite C, sem cirrose ou com cirrose compensada, com idade entre 3 anos e 11 anos, 11 meses e 29 dias,
ou com peso entre 17 e 29,99 kg. A duracdo do tratamento é de 12 semanas. Em seguida a representante do
Ndcleo de Avaliacdo de Tecnologias em Saude da Universidade Estadual de Campinas (NATS/Unicamp) iniciou a
sua fala explicando que a hepatite C cronica em criancas possui evolugado lenta e assintomatica e pode ser
reconhecida sé anos apds a infec¢ao, por manifestacdes relacionadas a inflamagao cronica e fibrose. De acordo
com a representante do NATS/Unicamp estima-se que 32% dos pacientes podem apresentar cirrose como
complicacdo da doenca. No Sistema Unico de Saude (SUS), apenas as criangas maiores de 30Kg tem acesso ao
tratamento, sendo necessario avaliar a custo-efetividade da aquisicao de formulagdes pediatricas de antivirais
de acdo direta (DAAs), para criancas de 3 a 11 anos e peso entre 17 e 30Kg. Além disso foi citado que a hepatite
C cronica é geralmente adquirida por transmissao vertical, ocorrendo em 2 a 7% dos casos. Ha possibilidade de
clareamento viral espontaneo, medido pela detec¢do do RNA do HCV, sendo que entre 25% e 50% das criancas

apresentam esse clareamento até os 3 anos, e até 65% até os 5 anos. A representante elucidou que no Protocolo



{¥ Conitec

Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) de 2018, o tratamento recomendado ainda era com peginterferona com
ribavirina, porém, segundo o Ministério da Saude, ndo houve dispensacdo para a faixa etdria de 3a 11 anos desde
entdo. Esse regime inclui medicacdo injetavel de baixa eficacia e com muitos efeitos adversos. Recentemente, foi
comunicada a descontinuidade da fabricacdo e fornecimento da ribavirina no Brasil. Apds a explanagao anterior,
a representante do NATS/Unicamp informou que a tecnologia proposta é o sofosbuvir 200mg associado ao
velpatasvir 50mg, em dose fixa, comercialmente conhecida como Epclusa®. A forma farmacéutica da tecnologia,
sdo granulos orais revestidos, distribuidos em 28 sachés, com posologia de um saché por dia durante o periodo
de 12 semanas. Como essa formulacdo ndo estd disponivel no Brasil, seria necessario importa-la. O custo
estimado pela OMS, via Ministério da Saude, é de USS 490 ddlares, acrescido de seguro, frete e impostos,
totalizando aproximadamente USS 520 ddlares. Convertido para reais, com base na cotacdo de maio, o valor
seria de RS 2.797,00. A pergunta norteadora da avaliacdo foi se o uso do sofosbuvir associado ao velpatasvir é
eficaz e seguro quando comparado a auséncia de tratamento farmacolégico, considerando que, atualmente,
muitas criangas nessa faixa etdria ndao estdo sendo tratadas e permanecem apenas em acompanhamento
clinico. O desfecho primario considerado foi a resposta viroldgica sustentada apds 12 semanas (RVS12) do
término do tratamento, reconhecida clinicamente como marcador de cura, uma vez que a presenca do virus em
replicacdo esta associada a inflamacdo e a progressdo da fibrose hepatica. Também foram avaliados como
desfechos secundarios a qualidade de vida e a ocorréncia de eventos adversos, tanto graves quanto gerais. A
busca por evidéncias incluiu revisdes sistematicas, ensaios clinicos randomizados e ndo randomizados. Dois
estudos foram identificados: um estudo multicéntrico que incluiu 41 criancas de 3 a 5 anos e 73 criangas de 6 a
11 anos, todas tratadas com sofosbuvir; e um ensaio clinico ndo randomizado que também utilizou a mesma
formulacdo e dose, dividindo os participantes por faixa de peso — 15 criancas entre 7 e 30 quilos e 35 criancgas
acima de 30 quilos. Em relacdo aos efeitos desejaveis, os resultados foram positivos. A resposta virolégica
sustentada foi de 83% na faixa etaria de 3 a 5 anos e de 93% na faixa de 6 a 11 anos no estudo multicéntrico. No
ensaio clinico incluido, a RVS foi de 100% entre criancas com peso entre 17 e 30 quilos. A avaliacdo da fibrose
hepatica, feita com o escore Metavir, mostrou que, na faixa etdria de interesse, todas as criangas estavam
classificadas como FO (sem fibrose), com exce¢do de uma crianga de 13 anos com F3. Apesar dos resultados
favoraveis apresentados pela representante do NATS/Unicamp, a certeza da evidéncia foi considerada muito
baixa, devido ao alto risco de viés e a imprecisdao dos estudos. Quanto a qualidade de vida, ensaio clinico
incluido utilizou o questionario KIDSCREEN-27, aplicado diretamente as criangas com mais de 8 anos e aos pais
das menores. Nao foram observadas diferencas significativas, exceto em uma dimensao — o bem-estar fisico —
na perspectiva das criangas. Sobre os efeitos indesejaveis, os eventos adversos ocorreram em 78% das criangas
de 3 a5 anos e em 81% das de 6 a 11 anos no estudo de Jonas (2022). No ensaio clinico incluido, a taxa foi de
40%, com maior incidéncia entre criancas maiores. Os eventos mais comuns foram nduseas, vomitos e febre.
Entre os eventos adversos graves, foram registrados casos de constipacdo e alucinagdo (ndo relacionados ao

medicamento) no estudo Jonas (2022), e pneumonia e yercinose no estudo PANDAA. A certeza da evidéncia
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também foi considerada muito baixa nesse aspecto. Ao ponderar os efeitos desejdveis e indesejaveis, a
representante do NATS/Unicamp citou que foi observado que o tratamento apresenta alta eficacia (entre 83% e
100%), é de curta duragdo (12 semanas), administrado por via oral e com perfil de seguranca considerado
aceitavel. Embora ndo se possa afirmar com certeza, hd indicios de beneficio em relacdo ao bem-estar fisico e a
regressao da fibrose hepatica. Os antivirais de acdo direta sdo considerados curativos e tém potencial impacto
na erradicacdo do virus HCV, o que leva a conclusdo de que o risco-beneficio é favoravel para essa faixa etdria.
No que se refere aos aspectos econdmicos a representante do NATS/Unicamp citou que foi realizada também
uma avaliacdo de custo-efetividade, considerando criancas de 3 a 11 anos. A comparacao foi feita entre o uso do
sofosbuvir associado ao velpatasvir e o ndo tratamento farmacoldgico, apenas com seguimento clinico. O
horizonte temporal adotado foi de 24 semanas (6 meses), sem aplicacdo de taxa de desconto devido ao curto
periodo. Foram incluidos custos diretos com medicamentos, exames laboratoriais (hemograma, exames
hepaticos, proteinas, albumina), elastografia no inicio do segmento e consultas médicas especializadas — trés
para criancas em acompanhamento e cinco para aquelas em tratamento. A avaliacdo da RVS12 foi realizada
apenas nas criancas em uso do medicamento, sendo essa a medida de efetividade utilizada. Optou-se por uma
arvore de decisdo como modelo analitico, dado o curto tempo de acompanhamento, a auséncia de expectativa
de mortalidade nessa faixa etdria e a limitacdo de dados sobre qualidade de vida além do periodo estudado.
Foram realizadas analises de sensibilidade probabilistica e deterministica. A drvore de decisdo considerou dois
bracos: tratamento (com evolugdo para cura ou ndo cura) e acompanhamento (com possibilidade de clareamento
espontaneo ou ndo cura). Os resultados dos modelos econémicos apresentados mostraram que, na faixa etaria
de 3 a5 anos, a razdo de custo-efetividade incremental foi de RS 11.379, e na faixa de 6 a 11 anos, de RS 10.031.
Ap0ds correcdo com fator de 2.8, os valores ajustados foram de RS 11.560 e RS 10.190, respectivamente. Em todas
as simulacGes da andlise probabilistica, o tratamento apresentou maior custo e maior efetividade em comparacao
ao ndo tratamento, com maior incerteza na faixa de 3 a 5 anos. Na anadlise deterministica, os fatores que mais
influenciaram a incerteza foram o custo do medicamento e a taxa de resposta viroldgica sustentada. Quanto ao
impacto orcamentario apresentados pela representante do NATS/Unicamp, foram utilizadas estimativas do IBGE
por faixa etdria e sexo. Com base em informacgdes da area técnica do Ministério da Saude, estima-se que 450
criangas estejam atualmente aguardando tratamento. A previsdao de novos casos foi feita a partir do boletim
epidemioldgico de hepatites virais de 2004, com média de 50 novos casos por ano. O custo total estimado foi de
RS 6.623.886, sendo RS 5.879.360 referentes apenas ao custo do medicamento. Entre as limitacdes das
evidéncias econdmicas, a representante do NATS/Unicamp destacou a possibilidade de superestimacdo da
populacao a ser atendida, ja que a deteccdao da hepatite C em criangas menores pode diminuir a medida que
adultos e adolescentes sao tratados. Além disso, nem todas as criancgas elegiveis podem ser tratadas no primeiro
ano, seja por falta de vinculo com os servicos de saude ou por outras barreiras de acesso. Além disso, foi
mencionada a recomendac¢do da Organizacdo Mundial da Saude, publicada em 2021, que orienta o tratamento

de todos os individuos com mais de 3 anos de idade, independentemente do grau de fibrose hepatica, utilizando
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antivirais de acdo direta. Em seguida, a representante da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovacdo e do
Complexo Econdémico-Industrial da Saude (SECTICS) informou que ndo houve identificacdo de tecnologias
emergentes relacionadas a indicacdo em questao pelo grupo de Tecnologias no Horizonte (MHT). Em seguida, foi
iniciada a participacdo da sociedade civil, com a apresentacdo da perspectiva do paciente. A técnica do
Departamento de Gestdo e Incorporacdao de Tecnologias em Saude (DGITS), informou que foi realizada a
Chamada Publica n? 73, entre os dias 15 e 25 de agosto de 2025, recebendo apenas uma inscricdo de
representante de usuario. O representante da perspectiva do paciente ressaltou que ndo possui vinculo com a
industria farmacéutica antes de iniciar o seu relato. Em seguida, o representante enfatizou a urgéncia da
incorporacdo do sofosbuvir/velpatasvir, considerando que o Unico tratamento atualmente disponivel — com
alfapeginterferona — tem duracdo de 11 meses e estoque previsto apenas até junho, o que impossibilitaria o
inicio de novos tratamentos para criancas. Além disso, o representante destacou o sabor amargo dos granulos
do medicamento, que pode comprometer a adesdo ao tratamento por parte das criancas. Foi sugerido que o
medicamento seja administrado com dgua ou misturado em alimentos que ndo exijam mastigacdo, como iogurte,
para evitar rejeicdo. Ressaltou que o tratamento é domiciliar, ndo ambulatorial, e que experiéncias nos EUA e
Europa mostraram que criangas que mastigaram os granulos frequentemente abandonaram o tratamento. Outro
ponto levantado pelo representante foi a discrepancia entre os valores apresentados pelo Nats/Unicamp e a drea
técnica. Foi sugerido que apenas a formulacdo de 200mg seja incorporada ao SUS, considerando que criancgas
com 17 quilos geralmente tém entre 4 e 5 anos, ndo sendo necessario o uso da formulacdo de 150mg. Na
sequéncia, foi retomada a discussao técnica, com a resposta ao questionamento do representante do Conselho
Nacional de Secretarios de Satude (Conass) pela representante do Nats/Unicamp sobre o horizonte temporal da
analise de custo-efetividade, que foi de 24 semanas — 12 semanas de tratamento e 12 semanas de
acompanhamento para avaliacdo da resposta viroldgica. Foi ponderado que esse horizonte pode subestimar os
beneficios da cura da hepatite C, que impacta positivamente a vida inteira do paciente, prevenindo complicacées
como cirrose, hepatocarcinoma e manifestacdes extra-hepaticas. A representante da SECTICS e do Conass
corroboraram a fala de que, embora a evidéncia seja classificada como de baixa certeza segundo o sistema
GRADE, os resultados dos estudos indicam eficdcia significativa. O representante do Conass argumentou que é
necessario distinguir entre evidéncia realmente fraca e evidéncia forte que nao atende formalmente aos critérios
do GRADE. O representante do Conass elucidou que os estudos analisados demonstram eficacia evidente, com
taxas de cura proximas de 100%, o que ndo seria possivel em um grupo controle. O especialista indicado pela
Associacdao Médica Brasileira (AMB), complementou que cerca de 20% das criangas nao tratadas podem evoluir
para cirrose, o que representa um custo muito maior para o sistema de salde. O especialista também alertou
para o risco de perda de seguimento dessas criancas ao longo dos anos, especialmente quando se tornam
adolescentes e adultos, sem o acompanhamento familiar que facilita o acesso ao tratamento. A representante
da CGHV realizou um esclarecimento em resposta ao representante dos segmentos dos usuarios na reuniao,

sobre a questdo do preco do medicamento. Foi informado que o valor de 500 mencionado anteriormente referia-
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se ao numero estimado de criangas elegiveis para o uso da tecnologia, e ndo ao custo unitdrio do medicamento.
A representante do Nats/Unicamp complementou que o valor de RS 2.700 corresponde ao preco de uma caixa
com 28 sachés, sendo necessdrio o uso de trés caixas para completar o tratamento, o que totaliza
aproximadamente RS 8.000 por paciente. Em seguida, o representante da Secretaria de Atencdo Especializada a
Saude (SAES), reforcou que, apesar das limitacdes metodoldgicas dos estudos apresentados, a efetividade do
tratamento é evidente. Foi destacado que a razdo de custo-efetividade incremental real pode ser menor do que
a estimada, considerando fatores adicionais como os custos evitados com complicag¢des futuras. O representante
da SAES também questionou quais foram os principais elementos que levaram a classificacdao dos estudos como
de alto risco de viés. A representante do Nats/Unicamp respondeu em seguida que os principais fatores foram o
tamanho amostral reduzido, auséncia de grupo de comparacao, desvios na intervencado pretendida e imprecisdo
nos resultados. Além disso o representante da SAES questionou sobre outra associacdo medicamentosa —
sofosbuvir com daclatasvir — que, segundo dados apresentados, teria demonstrado eficacia ligeiramente
superior. A representante da CGHV esclareceu que essa associacdo estd incorporada ao SUS para uso em adultos,
inclusive fornecida por meio de Parceria para o Desenvolvimento Produtivo (PDP). No entanto, ndo ha formulacao
pediatrica disponivel com dosagem adequada, nem estudos conclusivos sobre farmacocinética e
farmacodinamica para a faixa etaria avaliada. Por esse motivo, a preferéncia técnica nas tecnologias avaliadas,
gue possui formulacdo especifica e segura para criancas. O representante do Conass retomou a discussdo sobre
a anadlise de viés, destacando que ndo se trata apenas de listar limitacdes metodoldgicas, mas de avaliar se esses
vieses sdo suficientes para explicar os resultados observados. O representante do Conass argumentou que, diante
de uma taxa elevada, é necessario questionar se tal resultado poderia ser alcangado por acaso ou por viés, o que
¢é improvavel. Outra integrante do Nats/Unicamp, fez um esclarecimento sobre o modelo de avalia¢do de custo-
efetividade adotado. A representante explicou que o horizonte temporal de 24 semanas foi escolhido porque o
tratamento ja esta disponivel para adolescentes com mais de 30 quilos, e o objetivo da proposta é antecipar o
tratamento para criancas menores. Considerando que os adolescentes ja seriam tratados, o modelo ndo incluiu
os desfechos de longo prazo, como perda de seguimento ou evolucdo para cirrose, pois isso exigiria muitas
aproximacgdes e tornaria o modelo excessivamente complexo. Em seguida, a representante do Conselho Nacional
de Saude (CNS) recomendou de forma preliminar favoravel a incorporacdo das tecnologias avaliadas, entretanto,
explicou que, em alguns casos, a baixa evidéncia é motivo para ndao recomendar a incorporagdo, enquanto em
outros, como o presente, a decisao favoravel é sustentada por uma anadlise mais ampla, que considera o contexto
clinico, os beneficios observados, o impacto orgcamentario e a relevancia da tecnologia para a populagao-alvo.
Durante os comentarios finais da reunido, a representante dos Nucleos de Avaliacdao de Tecnologias em Salde
(NATS) no Comité de Medicamentos fez uma consideracdo sobre o uso da ferramenta GRADE na andlise de
evidéncias. A representante esclareceu que o GRADE é um instrumento metodoldgico que auxilia na tomada de
decisdo, mas ndo é, por si s6, a decisdo final. A recomendacdo sobre a incorpora¢do de uma tecnologia é

construida coletivamente pelos membros do comité, com base em multiplos fatores, e posteriormente
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encaminhada para instancias superiores que deliberam oficialmente. A representante dos Nats reforcou que,
mesmo em cenarios onde as evidéncias disponiveis sdo classificadas como frageis — como em ensaios clinicos
com limitagbes metodoldgicas — outras fontes de informagdo podem contribuir para uma recomendacdo
favoravel. Além disso, foi destacado que esse pode ser o caso especifico em analise, onde, apesar da baixa certeza
formal atribuida as evidéncias, o conjunto de dados clinicos, contexto epidemiolégico, impacto orcamentario e
relevancia social apontam para uma decisdo positiva. Por fim, diante dos dados apresentados — evidéncia clinica,
custo-efetividade, impacto orcamentdrio e beneficios para a populacdo pedidtrica — houve consenso entre os
membros do Comité de Medicamentos da Conitec quanto a recomendacdo preliminar favordvel a incorporacao
do medicamento sofosbuvir/velpatasvir para o tratamento da hepatite C em criancas de 3 a 11 anos.

Recomendacao preliminar: Os membros do Comité de Medicamentos, presentes na 1402 Reunido Ordinaria da

Conitec, no dia 02 de outubro de 2025, deliberaram, por unanimidade, que a matéria fosse disponibilizada em

consulta publica com recomendacio preliminar favoravel a incorporacio do sofosbuvir/velpatasvir 200 mg/50

mg para o tratamento de criancas, com hepatite C, de 3 anos a 11 anos 11 meses e 29 dias, pesando entre 17 kg

e 30 kg.

Apreciacdo inicial da exclusdo de elbasvir 50mg/grazoprevir 100mg e ledipasvir 90mg/sofosbuvir 400mg para

o tratamento da Hepatite C.

Titulo do Tema: Apreciacdo inicial da exclusdo de elbasvir 50mg/grazoprevir 100mg e ledipasvir 90mg/sofosbuvir
400mg para o tratamento da Hepatite C.

Tecnologia: Elbasvir 50mg/grazoprevir 100mg e ledipasvir 90mg/sofosbuvir 400mg.

Indicagao: Tratamento da Hepatite C.

Solicitagao: Exclusao.

Demandante: Secretaria de Vigilancia em Saude e Ambiente (SVSA).

Apreciagdo inicial do tema: Apresentado por colaborador Nucleo de Avaliacdo de Tecnologias em Saude da
Faculdade de Medicina da Universidade do Oeste Paulista (NATS/FAMEPP/UNOESTE); colaboradora do Centro
Cochrane do Brasil e por técnica do Departamento de Gestdo e Incorporacdo de Tecnologias em Saude (DGITS) e
da Secretaria de Vigilancia em Saude e Ambiente (SVSA).

ATA: Inicialmente, a consultora técnica da SVSA contextualizou o pedido de exclusdo das tecnologias. Até 2022,
a linha de cuidado da hepatite C consistia no diagndstico, seguido do exame de genotipagem, uma vez que a
prescricdo do antiviral estava vinculada ao resultado desse exame, ou seja, dependia do gendtipo do HCV.
Explicou que, atualmente, o Ministério da Saude disponibiliza apenas antivirais pangenotipicos, eficazes para
todos os gendtipos do HCV. Dessa forma, a etapa de genotipagem foi eliminada da linha de cuidado da hepatite

C, simplificando o processo assistencial. Assim, o itinerdrio do paciente passou a seguir o modelo “teste e trate”,
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em conformidade com as recomendagdes internacionais. Explicou que as tecnologias ledipasvir/sofosbuvir e
elbasvir/grazoprevir sdo antivirais de acdo direta ndo pangenotipicos, tratando apenas gendtipos especificos do
HCV. Portanto, em desacordo com as diretrizes vigentes para o tratamento da hepatite C no Brasil. Em seguida,
o colaborador do Nats UNOESTE iniciou a apresentacdo da parte de evidéncias, reforcou que segundo as novas
diretrizes a etapa obrigatéria de realizacdo da genotipagem foi eliminada com isso as tecnologias em avaliagao
tornaram-se obsoletas. Além disso, pontuou o que elbasvir/grazoprevir ndo possui registro ativo atualmente no
Brasil. Contextualizou que a maioria dos casos nao tratados evolui para a forma crbnica, dos quais 15-30%
podem desenvolver fibrose ou cirrose, e 3—17% progridem para carcinoma hepatocelular. A meta-analise dos
estudos identificados para a comparagdo entre elbasvir/grazoprevir e sofosbuvir/velpatasvir indicou que ndo ha
diferencas nas taxas de cura, ndo sendo observado favorecimento de uma medicacdo em relacdo a outra. De
forma semelhante, na comparacdo entre ledipasvir/sofosbuvir e sofosbuvir/velpatasvir, também ndo foram
observadas diferencas significativas nas taxas de cura. A certeza da evidéncia foi classificada como muito baixa.
Os dados de utilizacdo referentes ao periodo de 2023 a 2025 revelaram declinio no uso de ledipasvir/sofosbuvir,
em contraste com o aumento do nimero de usudrios em tratamento com sofosbuvir/velpatasvir (comparador).
Destacou-se que ndo houve registro de utilizagdo em nenhum periodo para o medicamento elbasvir/grazoprevir.
Por fim, na etapa de analise das evidéncias, concluiu-se que ambos os regimes avaliados ndo sdo pangenotipicos,
diferindo da estratégia nacional vigente, que adota antivirais de acdo direta (DAAs) pangenotipicos no modelo
“teste e trate”. Verificou-se que o regime elbasvir/grazoprevir ndo possui registro ativo no Brasil, enquanto o
regime sofosbuvir/velpatasvir permanece disponivel no SUS como substituto para as tecnologias analisadas. Ndo
foram identificadas evidéncias de qualidade suficiente que indiquem vantagem clinica dos esquemas
ledipasvir/sofosbuvir ou elbasvir/grazoprevir em relagdo ao regime sofosbuvir/velpatasvir para o tratamento da
hepatite C (HCV). Observou-se ainda uma reducdo expressiva na prescri¢do de ledipasvir/sofosbuvir ao longo dos
anos, sem registros de utilizacdo nos periodos de 2024 e 2025. Posteriormente, o Nats Cochrane do Brasil iniciou
a apresentacdo da analise de impacto orcamentdrio que foi conduzida levando em consideracdo a demanda
aferida, ou seja, o nimero de pacientes elegiveis para o uso dos medicamentos antivirais dispensados nos anos
de 2023 a 2025, conforme apresentado no painel de monitoramento de hepatites virais. Reforgcou que, apds a
analise dos dados de consumo das terapias utilizadas no tratamento da hepatite C, constatou-se que as
tecnologias em avaliacdo se encontram em desuso. O custo anual de tratamento com ledipasvir/sofosbuvir foi
estimado em RS 958.658,12. Para o regime elbasvir/grazoprevir, o calculo ndo pdde ser realizado devido a
auséncia de registros de utilizacdo da tecnologia. Ja o custo anual do tratamento com sofosbuvir/velpatasvir foi
de RS 458.835,16. Os pressupostos utilizados foram: o custo anual de tratamento para um paciente foi calculado
e, em seguida, o valor da terapia foi multiplicado pelo nimero de pacientes em uso de cada terapia; foi realizada
uma projecao de uso para o ano de 2025, considerando o valor acumulado nos cinco primeiros meses do ano, o
qual representou a média de uso mensal no periodo. Dessa forma, foi possivel elaborar um cenario de gastos

com todas as terapias, assim como quantificar a economia gerada pela descontinuagdo das terapias em desuso
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nos anos subsequentes. Por fim, para o ano de 2023 o ledipasvir/sofosbuvir representou um total de RS
100.659.102,60 e para o ano de 2025 em virtude da descontinuacdo ndo houve custo. Por sua vez, o
elbasvir/grazoprevir ndo apresentou custo desde 2023. E para velpatastir/sofosbuvir o custo referente a 2023 de
RS 7 bilhdes chegando a RS 2 bilhdes em 2025. Para a anélise de sensibilidade foram considerados variacbes
percentuais de +20% nos parametros e a variavel de maior impacto sobre o resultado foi o gasto total em 2025,
cuja variacdo de +20% resultou em mudancas expressivas na estimativa, indicando tratar-se do principal
direcionador de incerteza. Em segundo lugar, destaca-se a economia estimada entre 2023 e 2025, que também
apresentou influéncia relevante. Como consideracdes finais sobre o impacto orcamentdrio, destacou-se que a
exclusdo formal das terapias ledipasvir/sofosbuvir e elbasvir/grazoprevir ndo implicaria em modificaces
substanciais no orcamento, uma vez que tais esquemas ja se encontravam em desuso a partir de 2024, nao
apresentando consumo registrado; a retirada do ledipasvir/sofosbuvir, em teoria, representa uma economia de
aproximadamente RS 100,66 milhdes em relacdo ao ano de 2023, este valor deixou de ser relevante em anos
subsequentes devido ao abandono clinico da tecnologia; o principal direcionador de custos identificado foi a
terapia velpatasvir/ sofosbuvir, que, apesar de se manter como a combinac¢do mais utilizada, apresentou redugdo
no consumo e, consequentemente, em gastos: de RS 7,04 bilhées em 2023 para RS 3,33 bilhdes em 2024, com
projecdo de RS 2,53 bilhdes em 2025; a anélise de sensibilidade deterministica univariada evidenciou que o gasto
total em 2025 constitui a varidvel de maior impacto na estimativa final, seguida pela economia projetada entre
2023 e 2025; o impacto orcamentdrio futuro do tratamento da hepatite C no SUS estd predominantemente
condicionado ao comportamento dos custos médios das terapias mais utilizadas, e ndo a exclusdo de tecnologias
jd em desuso. No monitoramento do horizonte tecnolégico, apresentado por técnica do DGITS, foram detectadas
seis tecnologias no horizonte: ravidasvir; bemnifosbuvir-ruzasvir; alfosbuvir; encofosbuvir; furaprevir; netanasvir,
todas em fase trés de ensaio clinico. Na perspectiva do paciente, o representante titular, natural do Rio de Janeiro
e presidente de um grupo de apoio a portadores de hepatite, destacou que os medicamentos avaliados estao
fora de linha, sendo atualmente recomendados tratamentos mais simples. O especialista presente reforcou que
a simplificacdo do esquema terapéutico permite atender um maior numero de pessoas, observando ainda que
os medicamentos em questdo se encontram em desuso. Ndao havendo mais duvidas, o plendrio seguiu para
deliberacdo. Assim, por unanimidade, os membros do Comité de Medicamentos da Conitec deliberaram que o
tema fosse encaminhado a Consulta Publica com recomendacao preliminar favoravel a exclusao do
elbasvir/grazoprevir e ledipasvir/sofosbuvir para o tratamento da hepatite C.

Recomendacao preliminar: Os membros do Comité de Medicamentos, presentes na 1452 Reunido Ordinaria da

Conitec, no dia 02 de outubro de 2025, deliberaram, por unanimidade, que a matéria fosse disponibilizada em

consulta publica com recomendacdo preliminar favordvel a exclusdo do elbasvir/grazoprevir e

ledipasvir/sofosbuvir para o tratamento da Hepatite C, no SUS.
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Reavaliagcdao econémica do ustequinumabe para o tratamento da doenga de Crohn

Titulo do Tema: Reavaliagdo econémica do ustequinumabe para o tratamento da doencga de Crohn

Tecnologia: Ustequinumabe

Indicagdo: Tratamento da doenga de Crohn.

Solicitagdo: Reavaliacdo

Demandante: CGPCDT e Janssen

Apresentagao: Consultores técnicos do Departamento de Gestdao e Incorporagdo de Tecnologias em Saude
(DGITS)

ATA: Durante a 1452 reunido de Medicamentos da Conitec realizada no dia 02 de outubro de 2025, a diretora do
Comité de Medicamentos, deu a fala para o representante do DAF (departamento de atencdo farmacéutica), que
fez um breve relato sobra a relacdo processual e de compra do ustequinumabe e a situacdo ocasionada pelas
interpretacdes dos institutos juridicos de cessdo ndo onerosa e doacdo e a impossibilidade de se efetivar a
contratacdo e compra do medicamento, retornando assim o processo para a Conitec reavaliar, uma vez que o
fabricante ofertou nova proposta com reducdo de precos. Na sequencia o consultor técnico do Departamento de
Gestdo e Incorporacdo de Tecnologias em Saude (DGITS), que apresentou a situacdo da demanda com um
histérico de 2023 quando na ocasido houve a incorporacdo da tecnologia e seus resultados econdémicos.
Conforme o histdrico, apds a oferta de preco final de R$3.054,84 para o tratamento de manutencdo e a doacgdo
para o tratamento de indugdo, a empresa fabricante propds nova oferta de precos, com o valor de R$1.215,00
para a inducdo e R$2.748,40 para a manutencdo. O técnico ainda apresentou que no transcorrer dos anos outra
empresa fabricante se apresentou ao mercado e sinalizou sua posicdo em participar do processo licitatdrio
quando aberto. Tdo logo teceu tais comentarios o técnico apresentou os resultados da avaliacdo econdmica e de
impacto orcamentario, sendo observado que o resultado econdmico com novo preco resultou em R$58.884,56
por QALY e num impacto de R$10 milhdes no primeiro ano e R$21.378.486,00 no ultimo ano, todavia tais valores
foram alterados devido a queda de precos dos comparadores como adalimumabe e infliximabe e devido ao
aumento populacional com o passar dos anos, podendo estar superestimado devido ao grau de incerteza. Ainda
na apresentacdo, o modelo econémico com utilizagdo de médias, sugere uma mudanca de R$20.161,00 no valor
do tratamento no primeiro ano para um paciente, para R$21.889,44, todavia uma reducdo de R$26.271,62 para
R$23.636,24 nos anos seguintes como manutencdo. Na sequéncia o representante do Conselho Nacional de
Secretarias Municipais de Saude — CONASEMS teceu um destaque e um questionamento. Chegou a citar que as
mudancas de precos podem gerar novas decisdes e que podem ser inclusive por desincorporagao. Questionou
sobre o impacto orcamentario ter ficado mais alto, mesmo com uma relagdo econdémica favordavel, sendo
respondido pelo técnico, que ao analisar o tratamento por pessoa tal valor teve uma queda, todavia o reflexo
nao aconteceu no impacto orgamentdrio, primeiramente devido a queda nos precos dos comparadores, mas

também pela atualizacdo populacional apds 2 anos, sendo atualizado a perspectiva populacional de uso. A
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representante da empresa reforgou o perfil da incorporagao, que seria de segunda linha, e o comparador anti-
TNF seria um dos comparadores, tendo também se colocado a disposicdo. A representante do Conselho Nacional
de Saude — CNS, abordou sobre a questdo de inovacdo e a diminuicdo dos precos. Questionou sobre a
incorporagdo e o surgimento de uma empresa concorrente, sendo respondido pelo representante do DAF sobre
as possibilidades licitatérias e a modelagem de compra, sendo justificado pela representante do CNS que o
entendimento deveria ser pautado num teto, com perspectivas futuras de reducdo de pregos. Outra
representante do CNS teceu comentdrios sobre a relevancia social relacionada a doenca de Crohn, abordando
sobre o tempo de espera e a grande necessidade da disponibilidade. Citou que a desincorporacao geraria um
grande prejuizo aos usuarios. Questionou sobre a existéncia de PDP relacionados e outros medicamentos que
estdo com a problemdtica sobre doacdo. A representante do DGITS justificou o atraso devido a tramites
administrativos e as idas e vindas processuais. A representante do demandante informou que existe uma
plataforma produtiva pronta para a producao do ustequinumabe ao SUS para evitar crises de desabastecimento.
A representante da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovacdo e do Complexo Econdmico-Industrial da Sadde
— SECTICS informou que sobre a PDP havia recebido as propostas e que haviam sido reprovados, mas estavam
em fase de recursos. A representante principal da SECTICS explicou a necessidade de seguir com a deliberacdo e
criacdo de um relatdrio complementar de incorporac¢do constando inclusive a perspectiva de pregos. Questionou
sobre a necessidade de discussdo sobre a necessidade de reavaliar a incorporac¢do ou dar seguimento de forma
complementar. A representante do CNS responde que apesar de mudanca da perspectiva do impacto
orcamentdrio incremental, as mudancas de precos dos comparadores aconteceriam, sendo assim, o processo
deveria seguir sem novas avaliacdes. Em seguida o representante do CONASEMS teceu o comentdrio na forma
de um exemplo pedagdgico, onde em outra situacdo, empresas que receberam pareceres de incorporacdo, nao
precificavam e aguardavam ter ganhos licitatorios de aumento de preco, explicando essa questdo como sendo
um caso onde a desincorporacdo deve estar na discussao. No caso da incorporacao do ustequinumabe, o mesmo
defende que as informacdes estdo mais claras, que apesar do aumento populacional e do aumento de impacto
orcamentdrio, hd um fator importante que é o fato do ministério ter que buscar orcamento maior para
incorporar, opinando pela manutengao de incorporagdo. O representante do Conselho Nacional de Secretarios
de Saude — CONASS questiona sobre as mudangas de valores econdmicos e a criacao de precedentes. Logo a
representante da SECTICS informou a movimentag¢ao do Ministério e as linhas de tratamento, com o cenario de
competidores geraram queda de precos, e que o cendrio futuro sugere a analise coletiva de todos os tratamentos
ao invés de analises individualizadas como acontece. O representante da Defensoria publica da Unido-DPE, fez
um questionamento sobre a desincorporacdo uma vez que a proposta processual era pela reavaliacao,
entendendo que qualquer mudanca diferente seria necessario novo processo, desde as fases iniciais. Informa
que juridicamente o medicamento é considerado incorporado. Questiona se a reavaliacao deve passar por nova
portaria, sendo confirmado que a duvida estava nesse quesito. Para a DPU considera-se que ja ha o direito sobre

a incorporacdo. O representante do DAF sugere criar uma portaria com dados de limiares econémicos e andlises
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complementares. A representante da Associacdo Médica Brasileira-AMB sugere a necessidade de informacdo
sobre o estabelecimento de precos maximos conforme o apresentado pelo ofertante. Outra representante do
CNS externou sobre a preocupacdo dos prazos e a relagdo com as sumulas 60 e 61, Sugere que ndo haja um prazo
sobre o prazo para que os pacientes nao fiqguem mais tempo desassistidos, porque essa é uma necessidade nao
atendida de ter novos medicamentos para doenca de Crohn, porque ja tem pacientes que estdo desassistidos,
porque é uma doenca de longa data, é cronica, ndo tem cura, os pacientes que ja iniciaram anti-TNF ja perdem
eficacia depois de um tempo e, diferente da artrite reumatoide, por exemplo, essa é uma doenc¢a que ndo tem
varios medicamentos de varias vias de atuacdo. Entdo, seria bem importante entender a questdao do prazo
considerado. O representante do DPE informa sobre a importancia sobre a publicacdo da portaria constando
precos e valores econdmicos, externando que tal fator geraria condicionantes que dificultariam o acesso dos
pacientes. O representante da Secretaria de Atencdo Especializada a Saude — SAES se coloca favoravel a
incorporacdo e externa sobre a existéncia de estudos pds incorporacdo, uma vez que o mercado é dinamico e as
relacdes de custo-efetividade podem mudar com o tempo, sugerindo também a necessidade de uma nova
portaria para o tema e um adendo sobre o relatdrio inicial de maneira a documentar efetivamente a situagao e
a decisdo. A representante da SECTICS sugere fazer um registro de deliberacdo mantendo a incorpora¢do e uma
portaria nova na manutengdo da incorporagdo e junto a essa manutengdo, uma nota. Um anexo, uma nota que
fundamente a decisdo da manutencdo, pois ficaria registrado o relato também desse histérico. Na sequéncia o
técnico fez uma breve explanacdo sobre a impossibilidade de condicionamento de valores de custo-efetividade.
O mesmo cita uma questdo metodoldgica pois em termos clinicos, existia uma populacdo que nao era atendida
porque ela tinha falha ao anti-TNF ou era contraindicado o anti-TNF, entdo esse publico era o principal alvo,
também sugere que ndo se pode atrelar um QALY (quality-adjusted life-years), uma vez que a legislagdo diz que
€ 40 mil por QALY, uma vez que futuramente poderdo surgir novos trabalhos com melhores indicadores de custo-
efetividade sem necessariamente mudancas de precos. Informa também que em relacdo ao impacto, hd um fator
bastante subjetivo, pois existe o impacto financeiro, que é diferente de impacto orcamentdrio, o impacto
financeiro vai ter uma queda, uma vez que o valor por paciente caiu, sendo justificado que ha fatores adicionais
como o Market share, a questdao do aumento populacional ao longo do tempo. Na sequéncia a representante da
SECTICS sugeriu um texto ja como registro de deliberagdo, recomendando a manuteng¢ao do Ustequinumabe
conforme protocolo. O entendimento é que a mudanca que ird ocorrer a partir do novo registro de deliberacao,
seria com base no relatério de incorporacao e os dados adicionais, recomendando a analise com base nos novos
valores. A decisao final na discussao plenaria foi de ratificacdo pela manutencao da incorporagdo, sem mudanca
da portaria e apenas mudanca no relatério de incorporacgao.

Recomendacdo da Conitec: Ao segundodia do més de outubro de 2025, os membros do Comité de

Medicamentos presentes na 1452 Reunido Ordindria Conitec deliberaram por Unanimidade recomendar a

manutencdo da incorporacdo do Ustequinumabe para o tratamento da doenca de Crohn ativa a moderada a

grave, conforme PCDT. Os fatores gue motivaram a decisdo foram relacionados a queda de precos de oferta,
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melhora nos resultados econémicos e necessaria celeridade de oferta do medicamento ao SUS devido aos atrasos

administrativos para incorporacao.

Declaragdo de conflito de interesses:

*Declarou ser membro do Conselho Consultivo da J&J; e

*Declarou que, nos ultimos 3 anos, o préprio ou pessoa proximas
recebeu beneficios financeiros (equivalente a R$1.000,00 ou mais)
monetarios ou ndo monetarios, como honorarios por palestras,
CNS | Nelson Augusto Mussolini atividades de ensino, consultorias, pareceres técnicos ou pericias
judiciais, pagamento de inscricdes em congressos, despesas de
viagem, presentes, ou participou de eventos recreativos (shows,
jantares, etc.) promovidos por entidades, instituicdes comerciais ou
outras organizagoes.

Declarou ter parente proximo com a condicdo e em uso de outra

NATS | Rachel Riera .
tecnologia.

Apreciagao inicial do pertuzumabe em combina¢dao com trastuzumabe para o tratamento neoadjuvante de

pacientes com cancer de mama HER2-positivo inicial.

Titulo do tema: Pertuzumabe em combinagdo com trastuzumabe e quimioterapia no tratamento neoadjuvante
de pacientes com cancer de mama HER2-positivo inicial

Tecnologia: Pertuzumabe

Indicagdo: Tratamento neoadjuvante de pacientes com cancer de mama HER2-positivo inicial

Solicitagao: Incorporacao

Demandante: Produtos Roche Quimicos e Farmacéuticos S.A.

Apresentagdo: Grupo Colaborador — NATS Unicamp

ATA: A pauta teve inicio com a apresentacdo da representante do NATS Unicamp, a qual declarou ndo ter
conflitos de interesse com a matéria. A representante explanou sobre os dados epidemioldgicos co cancer de
mama, como a segunda neoplasia mais incidente na populacdo feminina brasileira, com incidéncia estimada de
63,1 casos a cada 100 mil mulheres, e cerca de 13,9 dbitos por 100 mil mulheres. Em seguida, a representante
falou sobre os fatores de risco para a doenca. Em relacdo aos tipos de biomarcadores, como o fator de
crescimento epidérmico humano, o HER-2, estd presente em até 20% dos casos e indica a necessidade de

empregar a terapia anti-HER2 com beneficios potenciais para estas pacientes. Os esquemas preconizados pelo
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PCDT de cancer de mama de 2024 para o tratamento sistémico neoadjuvante para doenga inicial ou localmente
avancada, estadios 1 a 3, incluem a doxorrubicina associada a ciclofosfamida, seguida por paclitaxel associada a
trastuzumabe-TH e o outro esquema é docitaxel associado a carboplatina e trastuzumabe. Destaca-se no texto
do PCDT que, ainda que possa existir beneficio do uso do pertuzumabe no contexto adjuvante ou neoadjuvante
para pacientes com lesdo primdria maior ou igual a 2 cm ou linfonodo positivo, este ainda ndo estd incorporado
ao SUS e deve passar pelos ritos de incorporacdo legalmente vigentes. Dessa forma, a tecnologia em avaliagdo é
o pertuzumabe, com nome comercial Perjeta, forma farmacéutica de solucdo injetavel, e posologia com dose
inicial de 840 mg e 420 mg a cada 3 semanas, em 18 ciclos. O preco proposto para o frasco-ampola de 14 ml é de
RS 5.629,27 e o preco maximo de venda ao governo segundo a tabela CMED publicada em 11 de setembro de
2025 foi de RS 12.009,24 e o preco unitario praticado em compras publicas de menor valor foi de RS 11.339,16,
segundo pesquisa realizada entre julho de 2024 e julho de 2005. A pergunta de pesquisa formulada foi: “o
pertuzumabe intravenoso associado a trastuzumabe intravenoso e quimioterapia é mais eficaz e seguro quando
comparado a trastuzumabe intravenoso e quimioterapia na terapia neoadjuvante em pacientes com cancer de
mama inicial, HER-2 positivo, invasivo, ndo metastatico?”. Na selecdo realizada, tanto pelo demandante como
pelo NATS, foram incluidos dois estudos: o NeoSphere, ensaio clinico randomizado de fase 2 realizado em 59
centros em 16 paises, incluindo o Brasil, com populacdo alvo de pacientes com cancer de mama HER-2 positivo
operavel ou localmente avancado/ inflamatério, tumor inicial >2 centimetros e sem quimioterapia prévia; o outro
estudo foi o ensaio clinico randomizado de fase 3 PEONY, que foi realizado em 23 centros, com populacdo de
pacientes asidticas com cancer de mama HER-2 positivo inicial ou localmente avancado, tumor inicial >2
centimetros. A intervencdo dos dois estudos foi Trastuzumabe + Docetaxel e o comparador, no caso do
NeoSphere foi Trastuzumabe + Docetaxel e no PEONY, Placebo + Trastuzumabe+ Docetaxel. Os resultados
referentes aos efeitos desejaveis da tecnologia nos estudos incluidos estdo relacionados a um potencial beneficio
da adicdo do pertuzumabe ao esquema com trastuzumabe e docetaxel, considerando principalmente o aumento
da resposta patolégica completa (certeza de evidéncia moderada). Houve maior sobrevida livre de doenca e
maior sobrevida livre de eventos (baixa certeza de evidéncia), apesar de ter sido resultado de um estudo Unico
(PEONY) em uma populagdo asiatica. No que se refere a sobrevida global e sobrevida livre de progressdo, a
certeza de evidéncia foi baixa e ndo houve diferenca significativa entre os grupos. Sobre os eventos adversos
graves, destaca-se a heterogeneidade entre estudos e eventos adversos, sendo que a diarreia foi mais
significativamente aumentada no grupo tratado com pertuzumabe. Ndao houve diferenga estatistica relevante
para outros eventos adversos. Em relacao aos eventos adversos graves, como neutropenia febril, embora eles
tenham sido frequentes, ndo houve aumento expressivo de toxicidade grave ou ébitos relatados ao uso da
tecnologia. Ainda considerando a certeza de evidéncia que foi classificada como baixa, principalmente pelos
estudos apresentarem risco de viés, imprecisdo e evidéncia indireta. Na avaliacdo econdmica, foi apresentada
pelo demandante uma analise de custo-utilidade que avaliou a combinagdo do pertuzumabe + trastuzumabe +

docetaxel em comparac¢do ao esquema com trastuzumabe + docetaxel na neoadjuvéancia de pacientes com cancer
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de mama, HER-2 positivo inicial sob a perspectiva do SUS e com horizonte temporal de 50 anos. O modelo
estruturado por arvore de decisdo, seguida de modelo de Markov, utilizou como desfecho os anos de vida
ajustados por qualidade, incorporando custos médicos diretos. O modelo definido pelo demandante, incluindo
pacientes com cancer de mama que receberam tratamento neoadjuvante inicial, seguida por cirurgia
(mastectomia ou conservadora), sendo que apds a cirurgia os pacientes seriam classificados com resposta
patoldgica completa positiva ou negativa. A partir dessa classificacdo, os pacientes no estado de sobrevida livre
de doenca transitariam pelos estados de saude: recorréncia ndo-metastatica, remissao, recorréncia metastatica
de primeira e de segunda linha, cura e morte. O resultado da andlise deterministica apresentada pelo
demandante foi de uma razdo de custo-efetividade incremental de RS 25.915,72 por anos de vida ajustados por
qualidade (AVAQ). Na analise de sensibilidade univariada, os parametros com maior impacto foram a proporgao
de pacientes com resposta patoldgica completa positiva, além do numero de ciclos de manutencdo de
neoadjuvancia no brago do pertuzumabe. A analise de sensibilidade probabilistica foi apresentada pelo
demandante no grafico de dispersdao, com 68% das simulacdes de Monte Carlo, com razdo de custo-efetividade
incremental inferior ao limiar de custo-efetividade de RS 120.000/ AVAQ. Como analise adicional, o NATS ajustou
os parametros (1) ‘resposta patoldgica completa’, baseada nos resultados por intencdo de tratar do mesmo
estudo proposto pelo demandante; (2) normaliza¢do das utilidades para a populacdo brasileira; (3) re-célculo do
custo do pertuzumabe, considerando como valor minimo 30% de desconto contratual e maximo a média
ponderada da BPS; (4) reducdo do numero de frascos de docetaxel para atender a dose preconizada; e (5) anulou
o valor do PET-CT, pois sua realizacdo ndo esta prevista no SUS nesse contexto. Com esses ajustes, a razao de
custo-efetividade incremental foi de RS 100.015,86, por anos de vida ajustados por qualidade. Proximo, por favor.
Na andlise de sensibilidade univariada, considerando esses ajustes, as varidveis de maior impacto no modelo
foram a proporcdo de pacientes com resposta patoldgica completa positiva, o nimero de ciclos de
neoadjuvancia, e o valor unitdrio do pertuzumabe. Apds ajustes dos parametros, a andlise de sensibilidade
probabilistica demonstrou que 61,5% das simulacdes de Monte Carlo apresentaram razao de custo-efetividade
incremental inferior ao limiar de RS 120.000,00/AVAQ. No que se refere ao impacto orcamentario realizado pelo
demandante, no cenario base, o impacto orcamentdrio incremental seria de R$ 17.000.000,00 no primeiro ano,
RS 60.000.000,00 no quinto e um acumulo de RS 229.000.000,00 em cinco anos. No cenario alternativo,
considerando um market share variando de 40% a 85% entre os anos 1 e 5, com simulagao de difusao mais
agressiva da tecnologia proposta, o impacto orcamentdrio incremental seria de RS 29.000.000,00 no primeiro
ano, R$ 72.000.000,00 no quinto ano, acumulando um total de RS 263.000.000,00 em cinco anos. O NATS realizou
uma analise adicional, considerando a soma do custo do pertuzumabe e do trastuzumabe, e a avaliacao do
impacto orcamentdrio foi feita alterando apenas os custos unitario e por ciclo dos medicamentos. No cendrio
base, o impacto orcamentdrio incremental seria de RS 25.000.000,00 no primeiro ano, RS 87.000.000,00 no
quinto, acumulando um total de RS 332.000.000,00 em cinco anos. No cendrio alternativo, o impacto

orcamentdrio incremental seria de RS 42.000.000,00 no primeiro ano, RS 105.000.000,00 no quinto ano,
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acumulando um total de RS 382.000.000,00 em cinco anos. Nas andlises de sensibilidade do cenario base
realizadas pelo demandante, o impacto orgamentario em cinco anos variou de RS 193.000.000,00 a RS
283.000.000,00. Além dessas simulacGes propostas pelo demandante na andlise de sensibilidade, o NATS ampliou
as andlises, considerando o custo do pertuzumabe como descrito na CMED, e com o preco proposto pelo
demandante. O impacto orcamentario variou entre RS 297.000.000,00 e RS 1.000.000.000,00. Em resumo, a
avaliacdo econdmica evidenciou uma razdo de custo-efetividade incremental inferior ao limiar de RS
120.000.000,00/AVAQ em todos os cendrios, e foi embasada em desfechos de eficacia limitada, que ampliam a
incerteza dos resultados econémicos. O impacto orcamentario estimado apresenta variagcdes no custo do
tratamento que implicam no compromisso do fabricante com o valor proposto. Foram consultadas as agéncias
internacionais do Reino Unido (NICE), da Escécia (SMC), de Portugal (Infarmed), do Canada (CDA-AMC) e da
Franca (HAS). Atualmente, o NICE, o SMC e a Infarmed apresentam recomendac¢des para o uso do pertuzumabe
no tratamento neoadjuvante do cancer de mama, HER-2 inicial ndo metastatico. No entanto, a CDA-AMC e a HAS
nao aprovaram a utilizacdo do medicamento, sendo que essa Ultima aprovou seu uso subcutaneo apenas para
mulheres com cancer de mama metastatico. Como consideracdes finais, a evidéncia clinica apresentada no
relatério aponta para um potencial beneficio da adicdo do pertuzumabe ao esquema neoadjuvante com
trastuzumabe e docetaxel em mulheres com cancer de mama HER-2 positivo inicial. Os principais efeitos
desejaveis observados foram o aumento da resposta patolégica completa e da taxa de resposta clinica, com uma
certeza de evidéncia moderada. Ainda que os desfechos de sobrevida, como sobrevida livre de doengas e
sobrevida livre de eventos, tenham demonstrado resultados favoraveis, a certeza da evidéncia foi baixa,
refletindo limitacGes metodoldgicas dos estudos que foram analisados e incluidos. A auséncia de diferenca
estatisticamente significativa nos desfechos de sobrevida global e sobrevida livre de progressdo limitam a
robustez dos achados. Do ponto de vista da seguranca, ainda que os eventos adversos graves, como neutropenia
febril, tenham sido frequentes, ndo houve aumento expressivo de toxicidade grave ou ébitos relacionados ao uso
da tecnologia. A avaliacdo econOmica evidenciou uma razdo de custo-efetividade incremental inferior ao limiar
de 120 mil/AVAQ e foi embasada em desfechos de eficacia limitados que ampliam a incerteza dos resultados
econdmicos. O impacto orcamentario estimado variou de 332 a 382 milhdes em 5 anos na andlise realizada pelo
NATS. Entdo, foi apresentado o monitoramento de horizonte tecnoldgico, com consulta as bases de dados
ClinicalTrials.gov, Cortellis e Anvisa (ensaios clinicos), com os critérios de inclusdo para as tecnologias em ensaios
clinicos de fase 2, 3 e 4 com até 5 anos de finalizacdo, e mesma condicao do relatério. Foram excluidos
medicamentos com mais de 5 anos de registro na Anvisa, EMA ou FDA. Foram selecionadas duas tecnologias, os
anticorpos monoclonais trastuzumabe deruxtecana e anbenitamab, que estdao em fase 3 de desenvolvimento, e
com finalizagao prevista para 2027, sendo que o primeiro tem centro de pesquisa no Brasil. Nenhum tem registro
agéncias sanitarias ou avaliacGes de tecnologia para essa condicao especifica até o momento. Identificou-se,
também, que existe biossimilar de pertuzumabe em fase 3 de desenvolvimento, cujos estudos tém prazo de

finalizacdo em 2025 e 2026. A representante da SECTICS pediu confirmacdo se o pertuzumabe em avalia¢do ndo



{¥ Conitec

era o mesmo que havia sido avaliado anteriormente, o que foi confirmado. Para este tema, foi aberta a chamada
publica n256 entre os dias 13 e 23 de julho de 2025. Essa chamada recebeu 10 inscri¢es, e a definicdo dos
representantes foi realizada por meio de sorteio, respeitando os critérios de prioridade da chamada publica.
Paciente iniciou se relato sinalizando que ndo havia conflito de interesses com a indUstria. Relatou que descobriu
nédulo em setembro de 2017 e resolveu por fazer exame de mamografia via particular, pois estava muito
preocupada. Relata que recebeu diagndstico, mas foi orientada a repetir o exame, além de fazer um ultrassom,
ambos via particular. Seu diagndstico foi de BI-RADS 4, paciente relata panico, quando procurou UBS para
atendimento. Porém, apenas cerca de 10 meses depois, ela conseguiu iniciar o tratamento no hospital Pérola
Byington, que hoje é o Hospital da Mulher, referéncia na saide da mulher. A partir do resultado positivo da
bidpsia, realizou consultas com mastologista e oncologista, e foi encaminhada para cirurgia, e entdo
quimioterapia. Naquele momento, a paciente ndo tinha conhecimento do pertuzumabe. Entdo, apds o
agendamento cirdrgico, um dos médicos a chamou para conversar e lhe contou sobre um tratamento adjuvante,
um medicamento que poderia ser usado antes e depois da cirurgia, seria o trastuzumabe com pertuzumabe,
junto com a quimioterapia. Entdo, depois de 10 meses ela conseguiu realmente iniciar o tratamento nessa clinica
de pesquisa com esses dois medicamentos, e a quimioterapia. A paciente teve alguns efeitos colaterais, o que os
médicos disseram ser normal, com diarreia e nauseas, tremores, queimacdes nos pés e nas maos, além de perder
o paladar e o olfato. Relatou que esses efeitos ndo eram constantes, somente nos dias seguintes ao uso dos
medicamentos. Paciente relatou que, nos quatro primeiros meses fez uso de quimioterapia vermelha, depois
comecou o paclitaxel, e a cada 21 dias fazia uso do pertuzumabe com trastuzumabe. Paciente relatou ter um
bom acompanhamento, apesar de sofrer os efeitos da quimioterapia, como perder os cabelos e pelos, ter
arritmias, pelas quais foi acompanhada por um cardiologista. Entdo, fez a cirurgia e depois continuou em uso dos
medicamentos endovenosos. Representante do Conselho Nacional de Saude (CNS) agradeceu o testemunho da
paciente e questionou se os medicamentos, atendimentos e cirurgias eram do servico publico, e se ela sabia qual
era a fonte do medicamento. Paciente respondeu que recebeu o tratamento no hospital pelo SUS, e depois foi
convidada pelo Centro de Pesquisa em Oncologia, o qual pensa ter algum tipo de parceria, porque realizou alguns
dos exames no hospital. Paciente acredita que a primeira parte do tratamento foi diretamente pelo SUS, mas
depois foi direcionada para o Centro de pesquisa. Reiterou que fez o tratamento todo gratuito e os exames na
clinica Pérola e no Centro de Pesquisa em Oncologia. Representante do CNS questionou sobre os 10 meses que
a paciente ficou esperando, se era pela quimioterapia ou por esse medicamento. Paciente relata que esse periodo
foi procurando atendimento na UBS, em hospitais, até ser direcionada a fazer biépsia por uma vizinha, e entao,
comecou o tratamento. Entdo, desde o diagndstico com BI-RADS-4 até o inicio do tratamento foram 10 meses,
em um processo de diagndstico e encaminhamentos. Representante do CNS questionou ha quanto tempo a
paciente tinha feito a cirurgia. Esta respondeu que hd pouco mais de seis anos. Representante do CNS questionou
se ela faz monitoramento. Paciente relata que ainda faz exames e foram encontradas algumas calcifica¢des.

Representante da Associacdo Médica Brasileira (AMB) pediu confirmacdo da idade da paciente, quanto tempo
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faz desde a cirurgia, entre outras informagdes. Paciente confirmou ter sido tratada no hospital Pérola, ter
terminado o tratamento ha mais de 6 anos e ter 62 anos hoje. Representante da Secretaria de Atencdo
Especializada a Saude (SAES) questionou novamente correlacdo aos tempos de tratamento da paciente, quantos
meses de quimioterapia, e quantos meses usando pertuzumabe + trasuzumabe. Paciente respondeu que sua
cirurgia foi em maio de 2019, e ndo foi antes por causa de problemas cardiacos. Relatou que foi acompanhada
por cardiologista e quando melhorou do coracgdo fez a cirurgia e continuou tomando a medica¢do apds a cirurgia.
A paciente ndo se recorda os tempos com exatiddao, mas sabe que terminou o tratamento como previsto e foi
acompanhada a cada seis meses. Representante da SECTICS agradeceu a paciente por sua
participacdo. Representante da SECTICS pediu aos representantes do NATS que fizessem um breve comparativo
das diferencas entre as ultimas avaliagcdes de pertuzumabe pela Conitec e a avaliacdo em tela. Representante do
NATS esclareceu que o pertuzumabe avaliado anteriormente foi de via subcutanea, e, atualmente, e de via
intravenosa. Os ensaios clinicos avaliados anteriormente também foram o NeoSphere e o Peony, que avaliaram
a intervengdo pertuzumabe via intravenosa. De acordo com a avaliagao realizada, ndo havia ensaios clinicos
randomizados com a comparacdo de interesse a época (combinacdo dose fixa subcutdanea) e ndo foi possivel
realizar andlises indiretas. Na anadlise de custo-efetividade realizada durante a avaliagdo critica, estimou-se uma
razdo de custo-efetividade incremental de RS 158.756.000/ AVAQ e de RS 168.243.068 por ano de vida ganho,
com impacto orcamentario de até RS 144.000.000 por ano. A recomendacdo final da Conitec foi pela ndo
incorporacdo do pertuzumabe associado ao trastuzumabe subcutdaneo, com base na incerteza da evidéncia.
Representante do Conass reflete que, além da custo-efetividade, anteriormente o pertuzumabe avaliado era
subcutaneo e a demanda esta mais de acordo com a evidéncia. Representante do Conass questionou acerca do
nivel de certeza da evidéncia para o estudo PEONY. Representante do NATS esclareceu que os desfechos
‘sobrevida livre de eventos’ e ‘sobrevida livre de doenga’ tiveram alto risco de viés. Em seguida, representante
da SAES fez perguntas ao especialista convidado. Perguntou quais seriam os desfechos primarios e secunddrios
e qual sua significancia no dia a dia das pacientes, uma vez que, no desfecho de ‘resposta patoldgica completa’,
existem boas evidéncias. Questionou ao médico o que esse desfecho significa, pois, esse resultado nado se refletiu
em outros que consideram mais importantes, como sobrevida global e sobrevida livre de progressao. Questionou
ao NATS quais foram os vieses de maior impacto para que esse estudo fosse classificado como baixa certeza. O
representante da SAES considera evidente a diferenca das razdes de custo-efetividade incremental apresentadas
pelo demandante e pelos pareceristas, embora o resultado apresentado esteja dentro do limiar de RS 120mil, o
representante questionou o uso do limiar de RS 120mil, e ndo o de RS 40mil. Representante do Conass diz
concordar e se preocupar com os modificadores de doenga dessas doencas severas, pois, por exemplo, doencgas
cardiacas matam mais do que cancer, e na avaliacdo de dapaglifozinha, utilizou-se o limiar de RS 40mil. Outro
ponto levantado é porque se deve considerar que o valor da vida de uma pessoa que tem doenca rara seria maior
do que o de uma pessoa com doenga comum. Dessa forma, talvez o que deva ser discutido é se o limiar ndo

deveria ser de RS 120mil para todas as doencas, ja que o uso frequente de modificadores de doenca sugere que
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0 n3o se estd confortavel com o limiar de RS 40mil. Representante da SAES concorda e diz que, se for considerar
que todas as doencas tem o limiar de RS 120mil, ele perde um pouco da rigidez com a sua avalia¢do, ao passo
que, se for adotar o pardmetro de RS 40mil tende a ser mais rigoroso. Por isso, o representante considera
importante a definicdo do que é doenca grave e qual limitar se adota para aquela avaliagdo especifica. O
representante levantou essa discussdao pois sabe que estd em discussdo o limiar para doenca ultrarrara, e
considera importante discutir para ndo deixar as mesmas lacunas deixadas pela definicdo do limiar anterior. O
representante da SAES também questionou ao NATS qual o parametro de valor de referéncia que se adotou para
o trastuzumabe, com relacdo ao custo de aquisicao, se foi por PDP, painel de precos, BPS, compras publicas, e se
houve parametrizacdo considerando a heterogeneidade do valor de trastuzumabe adquirido pelo Ministério da
Saude. Especialista convidado se apresentou como médico-oncologista e representante da AMB e da Sociedade
Brasileira de Oncologia Clinica. Explicou a importancia do cancer de mama, e que 15% do total tem esse subtipo
HER-2 positivo mais agressivo, com mais metdstases e pior progndstico. Hoje em dia, isso mudou pois no cendrio
de doenca inicial tem tratamento adjuvante e, no cenario metastatico, todos os tratamentos seriam tdo eficazes
gue esse subtipo tem desfechos até melhores do que outros. Na década de 90, antes desses novos tratamentos
0 progndstico era muito ruim e o tratamento era somente a quimioterapia, até o surgimento do trastuzumabe.
Hoje temos o trastuzumabe tanto na medicina privada quanto no SUS, o que é uma grande conquista, mas a
medicina avangou com novas terapias-alvo e novos tratamentos anti-HER2. Um desses novos tratamentos é o
que se chama de duplo-bloqueio, usando o trastuzumabe associado com o pertuzumabe, que tem um racional
bioldgico importante e melhora desfechos clinicos, e foi avaliado inicialmente para doenca metastatica. Entdo,
avaliou-se trastuzumabe com quimioterapia versus trastuzumabe com pertuzumabe e houve ganhos marcantes
em sobrevida global, o que se tornou o tratamento padrdao para mulheres com metdastases e ja esta disponivel
no SUS. Entdo, existe a questdo de pacientes com cancer de mama estadios 2 e 3, pois as de estadio 1 ficam bem
com trastuzumabe e quimioterapia. Porém, mulheres em estadios 2 e 3 tém doenca muito agressiva e necessita
de tratamentos mais eficazes, e por isso é necessario usar a neoadjuvancia, para diminuir o tumor e fazer cirurgias
menos extensas, além de fazer uma avaliacdo in vivo do perfil de sensibilidade ou de resisténcia ao tratamento
dentro de uma janela de curabilidade. Com o tratamento na neoadjuvancia, é possivel identificar quais pacientes
respondem e quais pacientes ficam com doenca residual pela resposta patolégica completa. Isso é importante
para progndstico, pois as pacientes que tém doenca residual podem realizar tratamento de resgate, entao,
fazendo neoadjuvancia com tratamento de resgate com trastuzumabe entansina, o qual ja foi aprovado pela
Conitec e ja estda no PCDT. Logo, somente é possivel identificar quais pacientes sao respondedoras com a resposta
patolégica completa, que é adotado como desfecho principal em ensaios clinicos, pois, para pacientes com
doenca HER2 positiva, existe correlacao grande com desfechos de sobrevida livre de metdstases e sobrevida
global. Com o duplo bloqueio, é possivel suavizar a quimioterapia e atingir resultados iguais com menor
toxicidade clinica a curto e longo prazo. Se é possivel fazer um tratamento que aumenta a resposta patoldgica

completa, sera possivel diminuir a quantidade de pacientes com doencga residual que vao precisar usar esse
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tratamento de resgate, o qual tem toxicidade clinica e financeira. Dessa forma, acredita-se que existe uma
correlagdo clara entre resposta patoldgica completa e desfechos de sobrevida mostrando o beneficio do
pertuzumabe em cancer de mama HER2 positivo estadios 2 e 3 nos cenarios de adjuvancia e neoadjuvancia.
Existem limitagdes, mas o FDA considerou que isso era suficiente para aprovar o tratamento. Existem ganhos
secunddrios com a diminuicdo da quimioterapia, ndo precisar usar antraciclina em pacientes selecionadas e
aumentando a resposta patoldgica completa. Representante da AMB exaltou os ultimos desenvolvimentos no
tratamento oncoldgico, quando foi possivel que o paciente pudesse ser considerado curado. Questionou o
especialista acerca da perspectiva do paciente apds o tratamento. O especialista respondeu que a paciente
testemunha foi privilegiada de ter conseguido esse tratamento por meio de um centro de pesquisa, o que ressalta
a necessidade de acesso. Para neoadjuvancia, as pacientes fariam a quimioterapia por 4 a 6 meses juntamente
com o tratamento anti-HER2, que seriam o trastuzumabe e pertuzumabe usados em conjunto, entdo essas
pacientes seriam submetidas a cirurgia e depois seguiria fazendo sé o tratamento anti-HER2 até completar um
ano, com aplicacdes a cada 3 semanas. Entdo, a paciente seria acompanhada com consultas periédicas de 3 a 6
meses, exames periddicos semestrais, e o objetivo desse tratamento seria a cura. A estimativa da chance de cura
vem da resposta patoldgica completa, e porisso o especialista refor¢a a necessidade de fazer o tratamento dentro
de uma janela de curabilidade. Se o resultado do tratamento for cura completa, a paciente pode chegar a idade
idosa, e morrer por outro motivo que ndo seja o cancer de mama. Representante da SECTICS pediu
esclarecimento ao médico especialista quanto ao real ganho de adicionar o pertuzumabe no cendrio de
neoadjuvancia. Especialista responde que um aumento de 15% na resposta patoldgica completa. Representante
do CNS complementou, perguntando qual a porcentagem a mais de mulheres com o bloqueio duplo de
trastuzumabe e pertuzumabe teriam resposta completa. Especialista responde que 45% das pacientes que
usaram trastuzumabe + pertuzumabe tiveram resposta completa e cerca de 28% das que usaram somente
trastuzumabe tiveram essa resposta. A magnitude do beneficio entre sé quimioterapia e quimioterapia +
trastuzumabe é muito maior. Entdo, a primeira conquista ja foi feita. Mas tem esse beneficio incremental entre
fazer um bloqueio e dois bloqueios, essa diferenca é de 15% de pacientes que vao ter um progndstico excelente
e que também ndo vao precisar fazer outros tratamentos complementares para atingirem um bom
prognodstico. Representante da SECTICS observa que realmente o tema em pauta é diferente do que ja foi
avaliado anteriormente de dose fixa. No relatdrio passado, a dose fixa ficava com o custo de tratamento com os
ciclos feitos na neoadjuvancia de RS 31.150 por paciente, enquanto o relatério atual fica em RS 25.800 por
paciente. Perguntou qual a proposta de preco, e o que ela acrescenta ao que o SUS ja oferece, se a proposta atual
da empresa é mais arrojada. Representante do DAF esclareceu que seu departamento tem comunicagcao
diretamente com a empresa fabricante Roche, a qual ainda tem a protecdo patentdria do medicamento, sendo
o valor de contrato de RS 5.629,27 por frasco, bem semelhante a proposta do presente relatério. O representante
considera que o presente relatério ampliaria bastante a populacdo atendida, pela previsdo de impacto

orcamentdrio. Sendo que o impacto orcamentdario atual é de RS 470 milhdes por ano, e com a ampliacdo
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aumentaria cerca de RS 300mil a mais, de forma que quase dobraria a populagdo. Relatou sobre uma vedagdo
da Controladoria Geral da Unido em relac¢do a bonificacdo que existe sobre 30% dos frascos, o que torna o preco
real do pertuzumabe RS 3.940. Logo, a proposta de preco ja ocorre como um aumento ao que é praticado
atualmente. Representante do NATS comentou sobre o desconto de 30%, pois, na andlise de custo-utilidade do
demandante, o valor de referéncia foi esse de cerca de trés mil reais. Um dos motivos de a analise do NATS ter
tido preco superior foi ter usado o preco proposto de cerca de RS 5 mil. Além disso, em rela¢do ao custo do
trastuzumabe considerado no modelo, o demandante apresentou uma média ponderada considerando tanto o
contrato com a Celtrion quanto o PDP, de forma que o custo unitario foi de RS 472, considerando que seria 40%
fornecido pelo PDP. Representante da SECTICS reiterou entdo, que o custo considerado no relatdrio ja considera
o valor de cerca de RS 3.000 com o valor de 30% de desconto. Contudo, a proposta da empresa fabricante no
dossié é o valor cheio, o qual o representante do DAF comentou que é, também, acima do valor que o Ministério
pratica atualmente. Dessa forma, as andlises estariam subestimadas pois o custo considerado foi o de cerca de
trés mil reais. Representante do NATS acrescentou que nao foi considerado o custo do trastuzumabe, logo, o
NATS refez o impacto orcamentario considerando o custo aditivo de pertuzumabe e trastuzumabe, o que foi
diferente do que o demandante havia apresentado. Representante da SECTICS observou que, variando a taxa de
difusdo de 40 a 85%, além da consideracdo do custo do trastuzumabe, ja que, no modelo do demandante foi
considerado o custo do trastuzumabe sé no comparador e ndo entre os pacientes que ja usam o pertuzumabe,
entdo ficou uma analise subestimada do custo do tratamento. Representante dos NATS na Conitec pediu
esclarecimentos sobre essa andlise. Representante do NATS da Unicamp esclareceu que, na analise de impacto
orcamentdrio do demandante, a interveng¢do considerou somente o custo do pertuzumabe e, no comparador, o
custo do trastuzumabe. No entanto, seria necessario avaliar o tratamento associado. Dessa forma, no cenario
menos agressivo de até 70% de taxa de difusdo, o impacto orcamentdrio acumulado em cinco anos ficaria em
cerca de 332 milhdes, e com até 85% de difusdo, o impacto orcamentdrio acumulado ficaria em cerca de 382
milhdes. Representante do Conass observou que a droga é eficaz, como demonstrado pelos estudos clinicos.
Havia também custo-efetividade aceitdvel, dentro do limiar, porém com alto impacto orcamentdrio. Considerou
também que a nova proposta da empresa, de ampliagdo do uso, ndo foi acompanhada de proposta de prego
condizente com a ampliacao da demanda, de forma que o valor da proposta atual € mais alto do que o Ministério
estava praticando, pois havia mecanismo de bonificacdo que o Ministério ndo podera mais praticar junto a
empresa. Assim, o valor seria entdao de 5.629 reais e haveria um aumento da demanda, quase dobrando o nimero
de pessoas utilizando o pertuzumabe. O representante acredita que deva haver discussao para abaixar esse valor.
Representante da SAES concorda com o representante do Conass, e comentou que gostou da participacao do
médico especialista, e que entendeu a correlacdo entre os desfechos e a situacdo da paciente fazendo
neoadjuvancia do ponto de vista curativo. O representante relata ter sido convencido da importancia da resposta
patoldgica completa, apesar da limitacdo dos estudos. Porém, considerou o impacto orgamentario inadmissivel,

ainda mais o cendrio mais agressivo de 382 milhGes de reais em cinco anos. De maneira que, nesse momento, o
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representante registrou posicionamento desfavoravel. Representante do DECEIIS relatou que seu departamento
recebeu quatro propostas de PDP, uma foi aprovada (em fase de recurso), e outra ja teve aprovacao preliminar.
Dessa maneira, provavelmente havera entrada de biossimilares no mercado. Nenhuma das propostas foi da
empresa fabricante do pertuzumabe, de forma que existe tendéncia de diminuicdo de preco. Representante do
CNS refletiu que essa perspectiva de diminuicao de preco é de longo prazo, e ndo contempla os préximos anos
imediatos. Representante do DECEIIS acrescentou que a patente deve cair em breve, entdo é uma perspectiva
para os préximos um ou dois anos. Representante da Conasems refletiu sobre a importancia da informacdo da
perspectiva préxima, juntamente com a perspectiva do impacto orcamentdrio a curto prazo, o ajuste no preco
inicial de negociacdo com a ampliacdo da demanda. A partir do que ja estd sendo comprado, haveria aumento
da escala de compra sem o aumento do orcamento geral nesse sentido, o que precisaria de uma provisao de
diferenciada para ter a disposicdo a pagar nesse patamar de impacto orcamentario. O representante considerou
importante a explicacdo do médico especialista, apesar de ndo considerar o desfecho apresentado tdo
significativo, considerou aceitavel. Contudo, levando em consideracdo o impacto orcamentario, se posiciona
desfavoravelmente. Representante do CNS concordou com parecer inicial desfavoravel, especialmente por causa
do prego proposto, o qual precisa ser resolvido antes da tomada de decisao. Representante da AMB registrou
voto favoravel, em virtude das diretrizes da SBOC ja publicadas, apesar da questdo de negocia¢do de preco,
considera sua posicao técnica e clinica. Demais membros registraram voto desfavoravel.

Recomendacdo preliminar da Conitec: Os membros do Comité de Medicamentos, reunidos na 1452 reunido

ordindria realizada em 02/10/2025, deliberaram, por maioria simples, pela submissdo da matéria a consulta

publica, com recomendacdo preliminar desfavoravel a incorporacdo do pertuzumabe em combinacdo com

trastuzumabe e quimioterapia no tratamento neoadjuvante de pacientes com cancer de mama HER2-positivo

inicial. Considerou-se que, apesar da importancia do desfecho de resposta patolégica completa, a proposta de

ampliacdo de uso do pertuzumabe ndo foi vinculada a uma proposicdo de preco compativel, tornando o impacto

orcamentario previsto é inviavel.

Apresentacdo das contribuicdes de consulta publica do bictegravir 50 mg/entricitabina 200 mg/tenofovir

alafenamida 25 mg (BIC/FTC/TAF) para o tratamento de pessoas vivendo com HIV

Titulo do Tema: Apresentacdo das contribui¢cdes de consulta publica do bictegravir 50 mg/entricitabina 200
mg/tenofovir alafenamida 25 mg (BIC/FTC/TAF) para o tratamento de pessoas vivendo com HIV

Tecnologia: Bictegravir 50 mg/entricitabina 200 mg/tenofovir alafenamida 25 mg.

Indicagdo: Pessoas vivendo com HIV-1/Aids (PVHA) criancas, com idade igual ou superior a 6 anos e peso corporal
de pelo menos 25 kg, e adultos sem evidéncias, presentes ou passadas, de resisténcia a classe dos inibidores da

integrase (INI), entricitabina (FTC) ou tenofovir (TDF). A tecnologia podera ser usada por PVHA em inicio de
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tratamento ou em substituicdo a esquemas nas situagcdes em que ha evidéncias de toxicidade relacionada ao
TDF, como nos casos de pessoas com dano renal ou dsseo, idade acima de 50 anos e PVHA coinfectadas com o
virus do HIV e hepatite B e em uso de hemifumarato de tenofovir alafenamida (TAF).

Solicitagdo: Incorporacao.

Demandante: Secretaria de Vigildncia em Saude e Ambiente do Ministério da Saude (SVSA/MS).
Recomendacao preliminar da Conitec: Os membros do Comité de Medicamentos presentes na 1412 Reunido
Ordinaria, realizada no dia 05 de junho de 2025, deliberaram, por unanimidade, sem nenhuma declaracdo de
conflito de interesses, encaminhar o tema para consulta publica com recomendacdo preliminar desfavoravel a
incorporacgdo do bictegravir 50 mg/entricitabina 200 mg/tenofovir alafenamida 25 mg (BIC/FTC/TAF) para o
tratamento de pessoas vivendo com HIV. Considerou-se as incertezas relacionadas com a proposta de preco
condicionada ao volume e com os cenarios apresentados de impacto orcamentario e as expectativas com o
retorno e a participacdo da empresa na reunido de apreciacdo das contribuicdes da consulta publica.

Consulta Publica (CP) n2 71/2025: Disponibilizada no periodo de 26 de agosto a 15 de setembro de 2025.
Apresentagdo: Colaboradores do Departamento de Gestdo e Incorporacdo de Tecnologias em Saude
(DGITS/SECTICS/MS), do Centro Colaborador do SUS para Avaliagdo de Tecnologias e Exceléncia em Saude da
Universidade Federal de Minas Gerais (CCATES/UFMG) e da Coordenagdo-Geral de Vigilancia do HIV/Aids e das
Hepatites Virais do Departamento de HIV/Aids, Tuberculose, Hepatites Virais e InfeccBes Sexualmente
Transmissiveis (CGHA/DATHI/SVSA/MS).

ATA “Este texto foi elaborado com auxilio de inteligéncia artificial": O representante da empresa detentora da
coformulacdo BIC/FTC/TAF destacou os beneficios do medicamento no tratamento do HIV em diferentes perfis
populacionais, como criancas e pessoas com risco de doencgas dsseas ou renais, com base em estudos de vida
real que ja acumulam cinco anos de acompanhamento; o inicio rapido do tratamento com a coformulacdo do
bictegravir, que pode ser realizado sem a necessidade de exames laboratoriais prévios, sendo importante no
momento do diagndstico; a alta barreira genética do medicamento, que contribui para menor resisténcia ao
tratamento a longo prazo; a auséncia de restricdes quanto ao peso do paciente e as limitadas interacdes
medicamentosas, refor¢cando o seu perfil de seguranca e a sua relevancia, considerando o envelhecimento das
PVHA e o aumento das comorbidades associadas; o potencial do BIC/FTC/TAF para pacientes com comorbidades
cardiovasculares, renais e dsseas, incluindo para aqueles com contraindicacées ao uso do TDF, devido ao seu
potencial nefrotdxico; a indicacdo do medicamento em pacientes coinfectados com o virus da hepatite B e a
aprovacdo do BIC/FTC/TAF por algumas agéncias internacionais de avaliacdo de tecnologias em saude (ATS),
como NICE, SMC, CDA e PBS. Outro representante da empresa ressaltou que o preco de RS 10,44 por comprimido
da coformulagdo com bictegravir corresponde a melhor oferta ja realizada, pois representa um desconto
aproximado de 91% em relagdo ao Preco Mdaximo de Venda ao Governo (PMVG); que o PMVG ndo é a melhor
referéncia para analises econdmicas, causando elevadas estimativas na avaliacdo econémica (AvE) e na analise

de impacto orgamentario (AlO), ndo refletindo os valores efetivamente negociados com o governo; que entende
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que o CCATES ndo deve ter acesso ao histdrico de negociacGes do BIC/FTC/TAF e que suas andlises estavam
tecnicamente e metodologicamente corretas; que, em resposta ao oficio de esclarecimento de preco solicitado
pela Conitec, foi apresentado o preco da coformulacdo do bictegravir condicionado ao volume de 25.500
pacientes e uma proposta alternativa de pregco para um volume menor, estimado pelo CCATES em 19.800
pacientes, correspondendo ao valor de RS 11,83 por comprimido do BIC/FTC/TAF, representando um desconto
de 90% sobre o PMVG; que, apesar de ndo ser o demandante, a equipe teve acesso ao Relatdrio disponibilizado
na consulta publica e a gravacdo da Reunido da Conitec de apreciacdo inicial do tema e buscou reproduzir e
atualizar as andlises econdmicas com base nas projecdes de pacientes elegiveis e nos cenarios de AIO moderado
e arrojado e que os resultados apontaram um incremento nos dois primeiros anos, motivado pela substituicao
de regimes com contraindicacdes ao tenofovir ou comorbidades, e de economia crescente a partir do terceiro
ano até o quinto ano, especialmente pela substituicdo de esquemas de maior custo e crescimento de uso, como
o regime de darunavir (DRV) com dolutegravir (DTG); que as analises de sensibilidade indicaram que quanto mais
acelerada for a adogdo do BIC/FTC/TAF maior sera o potencial de reducdo do impacto orcamentdario ao longo de
cinco anos; que a substituicdo de terapia dupla (TD) com baixa viremia, que possuem custo médio elevado,
também contribuiram para a economia projetada e que desde 2021, quando a empresa submeteu o
medicamento a avaliagdo da Conitec, houve esforcos continuos para identificar as popula¢des que mais poderiam
se beneficiar da tecnologia e propor precos compativeis com a realidade orcamentdria do SUS. Questionado, o
representante da empresa esclareceu que a proposta de preco para a coformulagdo do bictegravir considerou a
l6égica de ganho de escala e a estimativa de pacientes; que a proposta também considerou a projecdo de
pacientes apresentada pelo CCATES; que a definicdo do volume de pacientes é relevante em diversos momentos
do processo, especialmente na fase de negociacdo com o MS; que a proposta de preco visa fornecer uma
avaliacdo pragmatica e técnica, reconhecendo que os volumes e os precos podem ser ajustados futuramente, e
que ndo ha exigéncia de volume minimo para que o preco proposto seja aplicado. Apds a despedida dos
representantes da empresa, a colaboradora do DGITS relembrou a recomendacdo preliminar da Conitec, que
considerou as incertezas relacionadas com a proposta de preco condicionada ao volume e os cendrios
apresentados de impacto orgamentdrio, além das expectativas de retorno das contribuicdes da CP; disse que
foram recebidas 188 contribui¢cdes na CP n2 71/2025, sendo 97,3% favoraveis a incorporacdo; salientou que as
opinides favoraveis a incorpora¢ao foram com base no aumento da adesao ao tratamento, devido a comodidade
posoldgica e a reducao de eventos adversos, como toxicidade renal e éssea, no aumento de alternativas
terapéuticas, devido a existéncia de contraindica¢des das terapias disponiveis, como presenca de comorbidades,
ocorréncia de toxicidade e resisténcia viral, na efetividade da supressdo viral, na modernizacao do arsenal
terapéutico, na reducao de custos para o SUS e na ampliacdo de acesso a tecnologia; realcou que a reducgdo de
eventos adversos, com toxicidade renal e dssea, a facilidade de adesdo ao tratamento, com comodidade
posoldgica, a efetividade, com supressao viral e em casos de resisténcia viral, a alternativa terapéutica, com

tratamento em grupos com comorbidades e ocorréncia de toxicidade renal e éssea, e a melhoria da qualidade
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de vida estavam relacionados com efeitos positivos e facilidades da tecnologia avaliada; destacou que os eventos
adversos e a dificuldade de acesso, devido a indisponibilidade no SUS, estavam relacionados com efeitos
negativos e dificuldades da tecnologia avaliada; fez saber que lamivudina (3TC), tenofovir, abacavir (ABC),
dolutegravir (DTG) e zidovudina (AZT) estavam entre os medicamentos e os esquemas de antirretrovirais (ARV)
mais citados; acentuou que a efetividade, com controle viral, a disponibilidade de diferentes terapias
medicamentosas, com facilidade de tratamento individualizado, a redu¢ao da morbimortalidade e o aumento da
sobrevida foram efeitos positivos ou facilidades apontados para outras tecnologias e que a dificuldade de adesao
ao tratamento, devido a baixa comodidade posoldgica, os eventos adversos, a ocorréncia de interacdes
medicamentosas e o risco de ocorréncia de resisténcia viral foram efeitos negativos ou dificuldades apontados
para outras tecnologias. Relembrando da apreciagdo inicial, o colaborador do CCATES ressaltou que a proposta
de submissdo justificava a incorporacdao do medicamento para grupos com predisposicao a doencas renais ou
dsseas, mas que ndo foi encontrado estudos especificos que avaliassem a coformulacdo do bictegravir nessas
populacdes e que os ensaios clinicos disponiveis adotaram como critério de exclusdo o histérico de condicGes
renais; que a bula do medicamento informa que a seguranca do BIC/FTC/TAF ndo fora estabelecida em individuos
com funcdo renal comprometida, que ndo estejam em hemodidlise crénica; que as agéncias internacionais de
ATS recomendam o uso do medicamento para todos os pacientes; que o resultado da AvE apontou dominancia
da coformulacdo do bictegravir frente ao esquema com AZT, por ser mais efetivo e proporcionar menor custo de
tratamento; que, na AlO, o cendrio principal considerou o preco de RS 10,44 por comprimido do BIC/FTC/TAF, e,
qguando n3o aplicavel o desconto comercial, o PMVG 18%, elevando o custo unitario para RS 114,83, resultando
no impacto orcamentdrio incremental acumulado em cinco anos entre RS 985 milhdes e RS 1,8 bilhdo, e que,
durante a discussdo do Comité, foram destacados a auséncia de evidéncias diretas sobre a eficacia do
medicamento em populacdes com dano renal ou désseo, a significativa diferenca entre o valor unitario do
comprimido com e sem o desconto proposto, gerando a necessidade de esclarecimentos adicionais sobre a
proposta comercial apresentada pela CGHA, e as incertezas quanto a estimativa da populacdo anual elegivel ao
tratamento. O colaborador do CCATES disse que dez contribuicdes recebidas na CP n2 71/2025 apresentavam
teor técnico-cientifico, sendo que aproximadamente metade abordava aspectos relacionados a AvE e a AlO,
enquanto cerca de 30% tratavam de estudos sobre eficacia e seguranga; que, no campo dos beneficios clinicos,
algumas contribuicdes referenciaram estudos ja incluidos no Relatério ou que ndo atendiam aos critérios de
inclusdao da sintese de evidéncias clinicas; que uma contribuicdo mencionavam sobre o TAF, ja incorporado ao
SUS e componente da coformulagao do bictegravir, sugerindo a ampliacao de seu uso em associagao com outros
ARV disponiveis, e que outra contribuicdo abordava a TD composta por 3TC/DTG, ja incorporada ao SUS, que ndo
apresenta inferioridade ao BIC/FTC/TAF e que ndo utiliza o TDF, ressaltando sua aplicabilidade em casos
especificos, e ponderava sobre as indicacdes mais apropriadas para a coformulacdo do bictegravir, como falha
viroldgica, infec¢do por hepatite B e criancgas vivendo com HIV; que a principal contribui¢do acerca da AvE foi da

empresa detentora do medicamento, que apresentou uma proposta comercial revisada com base na estimativa
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de pacientes, reiterando que, caso o tratamento alcancasse 25.500 pacientes ou mais, o preco do comprimido
seria de RS 10,44 e que, a partir de 19.800 pacientes tratados, o preco seria de RS 11,83; que, na atualiza¢3o da
AvE, mediante proposta de preco, a coformulacdo do bictegravir continuou dominante sobre o esquema
AZT/3TC+DTG, em qualquer prego utilizado, que o BIC/FTC/TAF apresentou menor custo anual por paciente
frente ao esquema darunavir/ritonavir + dolutegravir (DRV/r+DTG), com economia entre RS 1.071,28 e RS
1.578,63, e maior custo anual por paciente frente aos esquemas ABC+3TC+DTG e 3TC/DTG, com variagdo de
custo adicional entre RS 259,69 e RS 2.368,85; que as contribuicdes lembraram que a coformulacdo do bictegravir
€ administrada em um Unico comprimido, enquanto o esquema DRV/r+DTG exige o uso de trés comprimidos
distintos; que a atualizacdo da AlO contemplou a proposta de preco adicional, a reparametrizacdo na composicao
dos tratamentos comparadores, com base nos dados mais especificos apresentados pela CGHA, buscando
harmonizar os métodos utilizados pela drea técnica do MS com os adotados pelo CCATES, inclusive
desconsiderando 3TC/DTG como comparador e resultando em um aumento no custo anual do tratamento
comparador, que passou a ser de RS 3.555,58, e a atualizacdo dos custos dos tratamentos comparadores,
inclusive na AvE, com base nas Parcerias para o Desenvolvimento Produtivo (PDP) vigentes, de acordo com
informacdes enviadas pelo DGITS; que no Cendrio alternativo 1, com crescimento de market share de 7,5% ao
ano, sendo mais fiel a proposta de preco adicional, o impacto orcamentario incremental acumulado em cinco
anos foi de aproximadamente RS 61,8 milhdes, no Cenario alternativo 2, com crescimento de market share de
10% ao ano, o impacto incremental acumulado foi de cerca de RS 56,9 milhdes e que nos Cenarios adicionais,
considerando exclusivamente o preco de RS 10,44, independentemente do nimero de pacientes tratados, o
impacto orcamentdrio incremental variou entre cerca de RS 39,0 milh&es e RS 45,6 milhdes, dependendo do
market share considerado; que, em comparacao com a apreciacado inicial, houve reducdo significativa no impacto
orcamentadrio estimado, passando de RS 123,0 milhdes a RS 1,8 bilhdo em cinco anos para RS 39,0 milhdes a RS
61,8 milhdes, e que, caso a coformulacdo do bictegravir seja incorporada, o esquema com 3TC/DTG continuaria
disponivel no SUS e que a sua utilizacdo seria definida pela CGHA, conforme diretrizes clinicas e protocolos
vigentes, com base no quadro clinico dos pacientes. O médico especialista convidado pela AMB registrou que a
contribuicdo submetida na CP pela Sociedade Brasileira de Infectologia (SBI) consistiu em um parecer técnico
com foco na seguranca e nos beneficios clinicos da coformulacao do bictegravir, sem aprofundamento nas
analises de custo-efetividade; que, ao contrario do que foi mencionado anteriormente sobre a auséncia de
evidéncias, o parecer da SBI citou dois estudos relevantes, sendo uma meta-andlise e um ensaio clinico
randomizado (ECR), que compararam o BIC/FTC/TAF com o esquema padrdo atualmente utilizado no SUS, o
TDF/3TC + DTG, e indicaram menor perda déssea e impacto renal reduzido com o uso da coformulacdo do
bictegravir, sugerindo vantagens clinicas importantes, especialmente considerando o envelhecimento da
populacao vivendo com HIV; que foram mencionados estudos de coorte, incluindo o PBIK e um estudo realizado
no Haiti, que demonstraram que pacientes em esquemas de segunda ou terceira linha, mesmo com falhas

virolégicas e mutacdes especificas, como M184V/l, mantiveram ou alcancaram supressdo viral ao serem
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resgatados com BIC/FTC/TAF; que o estudo ALLIANCE, que evidenciou maior supressdo do virus da hepatite B e
maior soroconversdo (HBeAg) com o uso da coformulagdo do bictegravir, reforcando sua aplicabilidade em casos
de coinfeccdo HIV/HBV; que o perfil de seguranca do BIC/FTC/TAF foi considerado adequado, com alta barreira
genética a resisténcia, poucas interacdes medicamentosas e administracdo em comprimido Unico diario, o que
favorece a adesdo, especialmente entre idosos com comorbidades renais e ésseas; que, em contextos de inicio
rapido da terapia antirretroviral (TARV), conforme recomendacdo da OMS e do DATHI, a coformulacdo do
bictegravir representa uma alternativa vidvel, sobretudo em locais onde nao ha acesso imediato a exames como
creatinina ou sorologia para hepatite B, comuns em diversas regides do Brasil; que o BIC/FTC/TAF ndo deve ser
considerada uma alternativa ao 3TC/DTG, mas sim uma opcdo para pacientes com contraindicacdo a essa terapia,
como aqueles com coinfecg¢do por hepatite B ou em esquemas mais complexos, e que a estimativa apresentada
sobre a proporcdo de pacientes que necessitariam de esquemas com DTG e DRV pode ser maior do que o
estimado inicialmente. O colaborador da CGHA reiterou que, do ponto de vista metodoldgico, a andlise foi
considerada adequada, porém foi destacado que as premissas adotadas podem influenciar significativamente na
interpretacdo dos resultados; que a TD com 3TC/DTG ndo deve ser considerada um comparador direto da
coformulacdo com bictegravir, pois suas indicagdes sdo distintas; que o BIC/FTC/TAF pode ser utilizada como
alternativa em casos de falha terapéutica ou em esquemas de segunda linha; que, na comparagdo com o
esquema DRV/r+DTG, observou-se uma vantagem econOmica significativa, com potencial de economia, e que,
na compara¢do com o esquema ABC+3TC+DTG, implicaria em um custo adicional; que os dados extraidos do
sistema SICLOM indicam que atualmente ha 37.988 pacientes em uso do esquema com DRV/r+DTG, geralmente
prescritos em razdo de toxicidade ao tenofovir, mas que esses pacientes utilizam trés comprimidos por dia e a
proposta é migra-los para um esquema de comprimido Unico didrio com a coformulacdo do bictegravir, e que o
numero de pacientes em uso do esquema com ABC+3TC+DTG é significativamente menor, totalizando 2.836
pessoas, mas que esses pacientes utilizam cinco comprimidos por dia e a proposta é migra-los para um esquema
de comprimido Unico diario com a coformulac¢do do bictegravir; que a substituicdo do grupo ABC+3TC+DTG pelo
esquema com bictegravir resultaria em um gasto adicional estimado em pouco mais de RS 2 milhdes e que a
economia gerada pela substituicdo dos 37.988 pacientes do esquema com DRV/r+DTG para BIC/FTC/TAF
reduziria os custos em RS 61.355.558, resultando em uma economia liquida de aproximadamente RS 59 milhdes;
que, diante da demanda real e do numero expressivo de pacientes que poderiam ser beneficiados com a
substituicdo dos esquemas com ARV, foi afirmado que a aquisicdo do medicamento deverd superar a faixa de
25.500 tratamentos, garantindo a aplicacdo do preco mais vantajoso de RS 10,44 por comprimido, conforme
proposta de preco apresentada pela empresa; que, conforme o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT)
vigente, o esquema inicial recomendado para pessoas vivendo com HIV é a combinacdo TDF/3TC + DTG e que a
TD nao é utilizada como esquema inicial, uma vez que nao é possivel realizar genotipagem prévia em todos os
pacientes; que o BIC/FTC/TAF se apresenta como alternativa para pacientes com contraindica¢do ao tenofovir,

especialmente aqueles com comprometimento renal ou ésseo ou em idade avangada, e que, tanto do ponto de
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vista clinico quanto econémico, a incorporagdo da combinacdo com bictegravir representa uma alternativa
vantajosa, com potencial de melhorar a qualidade do tratamento, reduzir eventos adversos e gerar economia
significativa para o SUS. A colaboradora da CGHA agradeceu o CCATES pela atualizagdo da AlO, que incorporou
os elementos previamente discutidos, exigindo um esforco para a reestruturacao dos célculos; reconheceu as
contribuicdes do médico especialista e do representante da CGHA, que trouxeram reflexdes importantes sobre
aspectos especificos do processo de incorporacdo; esclareceu que o TAF, mencionado por uma contribui¢ao da
CP, realmente ja esta incorporado ao SUS, mas que o seu registro na Anvisa foi realizado exclusivamente para o
tratamento da hepatite B, que o seu uso estd previsto nos PCDT vigentes e disponivel aos usudrios do SUS apenas
nos casos de coinfeccdo HIV/HBV e que, por conta dessa limitacdo regulatdria, ndo foi considerado a ampliagdo
de uso do TAF para todos os usuarios com comprometimento renal ou ésseo, e fez saber que que o prego atual
de um comprimido de TAF é de RS 14,96, valor superior ao preco do BIC/FTC/TAF, que é de RS 10,44.
Questionado, o colaborador da CGHA afirmou que o market share tende a ser maior do que o estimado no
Relatdrio em uma possivel incorporagdo do BIC/FTC/TAF, devido aos seus beneficios, a comodidade posoldgica e
a aceitabilidade dos profissionais e dos pacientes. Questionado, o médico especialista confirmou que o
BIC/FTC/TAF foi apontado por grandes estudos observacionais como opc¢do para substituicdo em pacientes que
nao respondem aos esquemas de primeira linha e que apresentam contraindicagdes ao tenofovir, reforcando a
relevancia da coformulacdo do bictegravir como estratégia de resgate em populacdes especificas e destacando
o seu perfil de seguranca e eficacia, mesmo na presenca de mutacdes. Questionado, outro colaborador do
CCATES pontuou que a pausa realizada no processo de avaliagdo da incorporacdo da coformulacdo do bictegravir
foi importante, pois permitiu que a Conitec, o CCATES, a CGHA e a empresa tivessem tempo para revisar e
complementar as informacdes técnicas e comerciais; que a revisdo no preco do BIC/FTC/TAF por faixa de
desconto progressivo conforme o nimero de pacientes tratados proposto pela empresa foi significativa, pois
reduziu as divergéncias existentes entre a estimativa de populacdo elegivel e os custos projetados, que
incialmente apontava uma diferenca substancial entre os cendrios de impacto orcamentdrio, com projecdes
variando de RS 30 milhdes, RS 50 milhdes e RS 1 bilhdo em cinco anos, a depender das premissas adotadas,
permitindo uma reducdo expressiva neste intervalo; que, do ponto de vista metodolégico, é dificil aprovar
ensaios clinicos randomizados que avaliem diretamente o impacto dos medicamentos sobre danos especificos,
como renais ou 0sseos; que a demanda propunha avaliar a efetividade da coformula¢do do bictegravir em
pacientes com danos renais e dsseos, mas que os estudos recuperados pela busca e recebidos na CP nao
abordavam diretamente essa populacao, o que limitou a capacidade de analise direta sobre este aspecto; que o
medicamento apresenta vantagens clinicas importantes, como maior comodidade terapéutica e mecanismo de
acao diferenciado; que o TAF presente na combinacao é ativado apenas dentro das células-alvo, macroéfagos e
linfocitos, o que reduz a exposicao sistémica e, potencialmente, os efeitos adversos associados ao TDF, que ativa
na corrente sanguinea; que a principal divergéncia entre os cenarios de impacto orgamentario esta relacionada

as premissas adotadas, especialmente no que diz respeito a evolucdo dos protocolos clinicos, pois o PCDT mais



{¥ Conitec

recente, datado de 2024, ja passou por alteracGes, o que gera incertezas naturais na projecao de cenarios para
0s proximos cinco anos; que a CGHA possui capacidade técnica e operacional para implementar a substituicdo de
esquemas terapéuticos, considerando as vantagens clinicas e econdmicas do BIC/FTC/TAF; que a aplicabilidade
da TD, que embora seja mais barata, possui limitacdes importantes quanto a elegibilidade dos pacientes,
conforme ja destacado pela CGHA; que a analise de custo-efetividade realizada demonstrou dominancia
econdmica da combinacdo do bictegravir em pelo menos um dos cenarios avaliados, reforcando seu potencial
beneficio, e que as divergéncias entre o CCATES e a CGHA residem nas premissas adotadas para modelagem do
impacto orcamentdrio, que deverdao ser ajustadas conforme as diretrizes clinicas definidas pela CGHA para
orientar a prescricdo do novo esquema terapéutico. A colaboradora do CCATES ressaltou que lidar com
evidéncias cientificas requer uma metodologia estruturada, que envolve critérios especificos de busca, selecdo e
anadlise de estudos; que a auséncia de determinadas evidéncias em relatdrios técnicos nao significa negligéncia
ou desconhecimento, mas em adequacdo metodoldgica a populacdo-alvo definida para a analise; que os estudos
disponiveis até o momento ndo foram desenhados para avaliar diretamente os danos renais ou ésseos e que a
bula do medicamento apresenta contraindicacdo para pacientes com comprometimento renal ou dsseo,
reforcando a auséncia de evidéncia cientifica robusta para esse grupo especifico, embora exista plausibilidade
bioldgica para os beneficios do BIC/FTC/TAF nesses contextos; que o medicamento apresenta vantagens
importantes, como maior comodidade terapéutica, potencial para melhor adesdo ao tratamento e impacto
positivo na qualidade de vida dos pacientes, mas que sdao aspectos promissores e considerados expectativas, uma
vez que ndo ha evidéncias cientificas suficientes para sustenta-los como conclusdes definitivas, e que, no ambito
da AVE e da AIO, ndo foi considerado a intercambialidade da coformulacdo do bictegrvir com a TD nas
modelagens, conforme orientacdo da CGHA, e que a TD foi substituida por combinacbes de esquemas de terapia
tripla. O médico especialista esclareceu que a contraindicacdo do BIC/FTC/TAF se aplica a pacientes com taxa de
filtracdo glomerular (TFG) inferior a 30 mL/min, devido a presenca do TAF; que o TDF é contraindicado para
pacientes com taxa inferior a 60 mL/min, sendo que abaixo de 70 mL/min j& se considera um sinal de alerta
clinico; que o TAF pode beneficiar uma faixa significativa de pacientes com doenca renal cronica (DRC) em
estagios 1A, 3A e 3B, que sdo grupos compostos majoritariamente por pessoas com comorbidades, como
diabetes mellitus, obesidade, hipertensdo, hipertrigliceridemia e aterosclerose, que apresentam declinio
progressivo da funcdo renal; que, embora nao existam estudos clinicos que avaliem diretamente os desfechos
graves relacionados ao dano renal ou ésseo, ha evidéncias que apontam para a menor progressao da DRC em
pacientes tratados com TAF em comparacao ao TDF, conforme uma meta-analise de 26 ensaios clinicos citado
na CP, que demonstra menor declinio da TFG em pacientes tratados com TAF, reforcando sua superioridade em
termos de seguranca renal, e que, conforme a CGHA, cerca de 38 mil pacientes estdao em uso de esquemas
compostos por DTG e inibidores de protease, como DRV/r, esquemas que envolvem trés comprimidos diarios,
apresentam maior custo e estdo associados a maior risco de interagdes medicamentosas, especialmente devido

ao ritonavir, um potente inibidor da enzima CYP3A. A representante do CNS refletiu que, o processo de avaliagao
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da demanda avancou significativamente entre a apreciacdo inicial e o momento atual, permitindo maior clareza
sobre os elementos centrais da decisdo, embora reconheca que persistem diferencas entre os cendrios
projetados inicialmente e os dados atualizados; que a estimativa de pacientes e o market share projetado devem
estar alinhados com os dados que sustentam a recomendacao, evitando contradi¢Ges entre o que é discutido
internamente e o que é divulgado a sociedade; que, no caso do HIV, o cendrio é distinto de outras tecnologias
avaliadas pela Conitec, pois o PCDT vigente é seguido na pratica e o sistema de monitoramento permite rastrear
com precisdao o numero de pacientes em tratamento, conferindo maior seguranca as estimativas de demanda e
ao impacto orcamentdrio projetado; que a coformulacdo com bictegravir ndo apresentou inferioridade em
relacdo aos esquemas comparadores, além de oferecer vantagens como melhor posologia, maior comodidade e
potencial para melhorar a adesdo ao tratamento e que, com a atualizacdo da proposta de preco e da revisao das
premissas, o impacto orcamentario deixou de ser um obstaculo, passando a representar uma perspectiva de
economia. Na sequéncia, o Comité de Medicamentos da Conitec ponderou sobre algumas questdes, como: (i) a
definicao da populagdo-alvo para uma nova tecnologia deve partir das evidéncias cientificas disponiveis, e ndo
ser condicionada por propostas comerciais vinculadas a volume de compra ou faixas de preco; (ii) as propostas
comerciais com faixas de desconto progressivo podem ser Uteis para negocia¢do, mas elas ndo devem orientar a
definicdo da populacdo-alvo; (iii) o posicionamento da CGHA em relacdo aos comparadores utilizados alteraram
significativamente os resultados da modelagem econ6mica, especialmente quando se considerou a substituicao
de esquemas terapéuticos atualmente em uso; (iv) as mudangas de premissas transformaram um cendrio de
impacto incremental estimado entre RS 39 milhdes e RS 61 milhdes em uma economia de aproximadamente RS
60 milhGes ao longo de cinco anos, necessitando de subsidio das evidéncias disponiveis; (v) os ensaios clinicos
randomizados, embora considerados padrdo-ouro para avaliacdo de eficacia, ndo possuem sensibilidade
suficiente para detectar a maioria dos eventos adversos, especialmente os menos frequentes e (vi) o rigor na
analise das evidéncias ndo se refere apenas a aplicacdo de métodos padronizados, mas também a capacidade de
reconhecer quais tipos de evidéncias sdo mais adequadas para responder a determinadas perguntas.

Recomendagao: Os membros do Comité de Medicamentos presentes na 1452 Reunido Ordinaria, realizada no

dia 02 de outubro de 2025, deliberaram, por unanimidade, sem nenhuma declaracdo de conflito de interesses,

recomendar a incorporacdo do bictegravir 50 mg/entricitabina 200 mg/tenofovir alafenamida 25 mg para o

tratamento de pessoas vivendo com HIV, conforme Protocolo Clinico do Ministério da Saude. Considerou-se as

evidéncias clinicas e econdmicas apresentadas, a proposta de preco adicional submetida pela empresa e o

potencial da CGHA no controle sobre a prescricdo e a adocdo dos esquemas terapéuticos. Foi assinado o Registro

de Deliberacdo n? 1055/2025.

Declaracdo de conflito de interesses:
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Registra-se que, previamente ao inicio da reunido, foi solicitado aos membros deste Comité que declarassem
eventuais conflitos de interesse relacionados aos temas constantes da pauta. Excetuando-se os conflitos
declarados apds a apresentacao dos respectivos temas e pelos membros devidamente identificados, todos os
demais participantes manifestaram, de forma expressa, a inexisténcia de situagGes que configurassem conflito

de interesse, assegurando a legitimidade e a imparcialidade das deliberacdes realizadas.

NOME INSTITUICAO
Anne Karin da Mota Borges ANS
Claudiosvam Martins Alves de Sousa ANVISA
Eduardo David Gomes de Sousa SAES/MS
Elton da Silva Chaves CONASEMS
Guilherme Loureiro Werneck SVSA/MS
Helen Cristina Santos Brasil SE/MS
Jans Bastos Izidoro SECTICS/MS
Karina Correa Wengerkievicz SAPS/MS
Luciene Fontes Schluckebier Bonan SECTICS/MS
Luis Claudio Lemos Correia CONASS
Marcelo Alves Miranda SE/MS
Marcos Vinicius Soares Pedrosa SGETS
Maria Cristina Sette de Lima CONASEMS
Miyuki Goto AMB
Nelson Augusto Mussolini CNS
Patricia Gongalves Freire dos Santos SAES/MS
Rachel Riera NATS
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Seila Tolentino SECTICS/MS

Silvana Nair Leite Contezini CNS

3 de outubro de 2025

Apreciagao das contribuicdes de consulta publica do abemaciclibe como tratamento adjuvante de pacientes
adultos com cancer de mama precoce, receptor hormonal (RH) positivo, receptor do fator de crescimento

epidérmico humano 2 (HER2) negativo, linfonodo positivo e com alto risco de recorréncia.

Titulo do tema: abemaciclibe para o tratamento de cancer de mama precoce, receptor hormonal (RH) positivo,
receptor do fator de crescimento epidérmico humano 2 (HER2) negativo, linfonodo positivo e com alto risco de
recorréncia.

Tecnologia: Abemaciclibe.

Indicagdo: Tratamento de cancer de mama precoce, receptor hormonal positivo, receptor do fator de
crescimento epidérmico humano 2 (HER2) negativo, linfonodo positivo e com alto risco de recorréncia.
Solicitagdo: incorporacdo.

Demandante: Eli Lilly do Brasil Ltda.

Recomendacao preliminar da Conitec: Os membros do comité de medicamentos, presentes na 1422 Reunido
Ordindria da Conitec, realizada no dia 03/07/2025, sem nenhum conflito de interesse com o tema, deliberaram
por maioria simples que a matéria fosse disponibilizada em consulta publica com a recomendacado preliminar
desfavordavel a incorporacdo ao SUS de abemaciclibe para o tratamento de cancer de mama precoce, receptor
hormonal positivo, receptor do fator de crescimento epidérmico humano 2 (HER2) negativo, linfonodo positivo
e com alto risco de recorréncia. Para esta decisdao os membros consideraram o beneficio clinico na reducao do
risco de recidiva, as incertezas na sobrevida global, a razdo de custo-efetividade por anos de vida ajustados pela
qualidade acima do limiar estabelecido em 2022, e o elevado valor no impacto orcamentario.

Consulta Publica (CP) n2 72/2025: disponibilizada no periodo de 26 de agosto de 2025 a 15 de setembro de 2025.
Apresentacdo das contribuicdes recebidas na CP n? 72/2025: Realizada por consultores técnicos do
Departamento de Gestdo e Incorporacdo de Tecnologias em Saude (DGITS).

ATA: A pauta foi iniciada com a apresentacdo do representante da empresa contextualizando a doenca a partir

de uma contribuicdo recebida na CP. Foi enfatizada a robustez da tecnologia em termos de eficacia, seguranga e
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sobrevida global positiva. Adicionalmente, foi destacada a nova proposta de preco ofertada pela empresa na CP,
a qual possibilitou que a tecnologia estivesse abaixo do limiar de custo-efetividade e apresentasse um impacto
orcamentdrio reduzido pela metade. Também foi comunicado que todos os esclarecimentos solicitados pela
Conitec na reunido de apreciacao inicial da tecnologia foram devidamente respondidos pela empresa, contudo
priorizou-se a apresentacdo dos tdpicos de elegibilidade e definicao de alto risco, além das evidéncias clinicas,
seguranca e da nova condicdo econGmica proposta. Seguidamente, foram apresentados os critérios clinicos que
delimitam o perfil de paciente de alto risco, sendo eles: 4 ou mais linfonodos axilares comprometidos, ou a
presenca de pelo menos 1 linfonodo associado a alto grau histoldgico (grau 3) ou a tumor primdrio acima de 5
cm, ou KI-67 acima de 20%. Foi informado que tais critérios, por ja integrarem a avaliacdo padrdo dos pacientes,
eliminam a necessidade de exames adicionais para o diagndstico. Destacou-se ainda a alta taxa de recorréncia
da doenca observada em até cinco anos em pacientes de alto risco com cancer de mama precoce HR+/HER2-. Em
seguida, foram apresentadas as evidéncias clinicas da tecnologia, provenientes de um estudo de fase 3
(multicéntrico e randomizado - monarchE) que demonstrou uma reducdo do risco de metastase como uso da
tecnologia, um ganho de sobrevida global e um perfil de seguranca semelhante com o ja conhecido da tecnologia
no cenario metastatico, com o beneficio adicional de posologia facilitada. As recomendacdes internacionais e
nacionais que atestam sua aceitacdo global foram também mencionadas. Seguidamente, foi informada a nova
proposta de preco de RS 5.618,33/caixa (reducdo de 53% da proposta original), resultado em um RCUI de RS 91,7
mil/AVAQ. Ainda, detalhou-se o impacto orcamentario (10), projetando um valor acumulado em cinco anos de
RS 256,89 milhdes (com taxa de difusdo de 10% a 50%). Em um cendrio mais agressivo (taxa de 40% a 70%), o 10
seria de RS 479,76 milhdes, um valor ainda inferior a proposta inicial. A apresentacdo foi finalizada com a leitura
de uma contribuicdo da consulta publica e a sumarizagdo dos principais pontos apresentados. O representante
da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovacdo e do Complexo Economico-Industrial da Saude (SECTICS) abriu
espacgo para discussdo com os representantes da empresa, momento em que o representante da Secretaria de
Atencdo Especializada a Saude (SAES) solicitou maior aprofundamento nos dados de sobrevida global e
apresentou indagacOes referentes a consideracdo do potencial abandono ou reducdo de dose por efeitos
adversos no 10, bem como se a nova proposta de preco seria estendida para a indicagao de doenga metastatica,
gue ja se encontra incorporada. O representante da empresa informou que os dados completos de sobrevida
global serdo disponibilizados futuramente em um congresso, por estarem restritos aos investigadores no
momento, mas garantiram que os resultados sado clinicamente significativos. Ainda, foi destacado que os dados
de reducao de metdstases ja sdo conhecidos. Ademais, foi esclarecido que o modelo econémico foi mantido e o
foco da nova proposta de preco foi manté-los flat, aplicando um desconto agressivo a dose padrao de 150 mg.
Foi enfatizado que o valor proposto valerd para ambos os cendrios (metastatico e adjuvancia),
independentemente do modelo de oferta no SUS. O consultor técnico do DGITS questionou a respeito do teste
KI-67, levantando a preocupacdo de sua auséncia na pratica clinica do SUS, o que poderia influenciar a quantidade

de pacientes aptos a usar a tecnologia. A empresa, por sua vez, afirmou que o teste ja é realizado rotineiramente
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no SUS. Em seguida, o consultor técnico do DGITS, que declarou ndo possuir conflito de interesse, apresentou a
analise qualitativa da CP com uma breve contextualizacdo da demanda. Das 504 contribui¢des recebidas, 495
foram favoraveis a incorporacdo da tecnologia, das quais 260 relataram experiéncia com a tecnologia. As
principais opinides favoraveis a incorporacdo incluiram a reducdo do risco de recidiva e de metdstase, a
otimizacdo dos recursos do SUS, a garantia de acesso, a robustez de evidéncias, o alinhamento as praticas
internacionais, o perfil de seguranca, a qualidade de vida, a prevencdo da judicializagcdo, a importancia do
tratamento precoce, a facilidade posoldgica, a ampliacdo de opcdes de tratamento, a previsibilidade terapéutica
de dois anos, o ganho de sobrevida, o impacto social e a reducdo da mortalidade. Por outro lado, os principais
pontos desfavoraveis incluiram a necessidade de negociacdo obrigatéria de preco com o fabricante, a
insuficiéncia de dados maduros de sobrevida global e limitagdes metodoldgicas dos estudos e o impacto
econdmico. No que se refere a experiéncia com a tecnologia avaliada. Em relacdo a experiéncia com a tecnologia
avaliada, destacaram-se como pontos positivos e facilidade o aumento da sobrevida, a reducdo do risco de
recidiva, a melhora da qualidade de vida, o perfil de seguranca, a curabilidade, a confianca no tratamento, a
comodidade de uso, a maior adesao, o tratamento inovador, a previsibilidade do tratamento, a reducdo do custo
global para o SUS dado a eventuais custos com quimioterapia, internacdes e cuidados paliativos na fase
metastatica e a facil implementacdo e a elegibilidade no contexto do SUS. Ja as principais dificuldades e efeitos
negativos incluiram a dificuldade de acesso ao tratamento, a menor adesdo ao tratamento oral prolongado, o
aumento da toxicidade e eventos adversos, escassez de evidéncias em relagdo a sobrevida global, o impacto
temporario na qualidade de vida nos primeiros meses, a necessidade de acompanhamento e o alto custo. As
tecnologias mais frequentemente citadas na CP foram: quimioterapia, ribociclibe, pabociclibe, tamoxifeno e
letrozol. Em relacdo a experiéncia com essas outras tecnologias, destacaram-se como efeitos positivos e
facilidades: o controle do cancer, o ganho de sobrevida e a reducdo do risco de recidiva mediante o uso de
inibidores de ciclina, quimioterapia ou terapia hormonal. Adicionalmente, foram mencionadas a resposta clinica
e a comodidade de uso para os inibidores de ciclina, bem como a redu¢dao da mortalidade para a terapia
hormonal. Por outro lado, os principais efeitos negativos e dificuldades, incluiram: a necessidade
acompanhamento, a baixa adesdo, os eventos adversos, a auséncia de estudos clinicos, a dificuldade de acesso,
0 maior tempo de tratamento, a menor sobrevida, a perda da qualidade de vida e a efetividade limitada com o
uso de inibidores de ciclinas, terapias hormonais e quimioterapia. Seguidamente, um segundo consultor técnico
do DGITS iniciou a sua apresentacao das contribuicdes técnico-cientificas declarando ndo possuir conflito de
interesse com a matéria. Do total das contribuicdes recebidas, 380 vieram de profissionais de saude e
interessados pelo tema e 11 de organizacdo da sociedade civil. Também foram recebidas contribuicdes da
empresa demandante, da detentora do registro de uma tecnologia concorrente e das Secretarias de Saude (SES)
de Minas Gerais, Sao Paulo e Rio Grande do Norte. Adicionalmente, a Sociedade Brasileira de Oncologia Clinica
(SBOC) enviou uma analise prépria, indicando que a tecnologia possui relevancia clinica consistente e que

gestores e fabricantes devem ser incentivados a viabilizar sua incorporacdo. As participa¢des das SES trouxeram
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dados de judicializa¢cdo com a tecnologia: em Minas Gerais, 0s custos somam RS 6,2 milhdes (sem detalhamento
de pacientes/ano), e em S3o Paulo, RS 11,1 milhdes referentes a demandas atuais. A SES do Rio Grande do Norte
(SES RN) listou as principais barreiras para a incorporagao, as quais incluiam a regionalidade e dificuldades de
acesso a diagnodstico, a necessidade de padronizacdo e qualidade dos testes anatomopatoldgicos (para
receptores hormonais e HER2), e a dependéncia de uma avaliagdo patoldgica precisa para definir o alto risco
(exigindo profissionais capacitados). Ressaltou-se, ainda, que a terapia oral, com seu perfil de toxicidade, exige
monitoramento préximo, o que pode exacerbar as disparidades de tratamento, dada a dificuldade de acesso a
terapia. Informacbes do Conselho Nacional de Secretarios de Saude (CONASS) também foram apresentadas,
indicando um total de 300 pacientes em uso da tecnologia avaliada em todo o pais. Ainda, foi destacada a
contribuicdo de um profissional de satide que destacou pontos de mitigacdo e implementacdo no SUS, sugerindo
a adocdo de critérios de elegibilidade mais restritivos. Sugeriu, também, uma implementacdo faseada, iniciando
com grupos de maior risco e expandindo gradualmente conforme a disponibilidade orcamentdria. No que se
refere as evidéncias clinicas, as contribui¢cdes se referiram ao estudo pivotal apresentado pela empresa. Em
relacdo as contribuicdes de evidéncias econdmicas, a maioria se limitou a opinar sobre a analise do relatério, sem
apresentar novos resultados. As Unicas excec¢bes foram a da empresa demandante e um estudo de Analise de
Viabilidade Economica (AVE) do Reino Unido, este ultimo ndo utilizado por apresentar modelo semelhante ao do
relatério técnico. A empresa detentora de uma tecnologia concorrente (ribociclibe), contribuiu informando que,
embora ndo possuisse a mesma indicacdo em bula da tecnologia avaliada na reunido inicial, havia solicitado o
registro apds a aprovacao pela Food and Drug Administration (FDA) no final de 2024. A atualizacdo da bula para
essa nova indicacdo foi publicada durante o periodo da CP. A empresa detentora da tecnologia concorrente
ressaltou a alta evidéncia de seu estudo e solicitou a avaliacdo por parte da Conitec. A empresa também relatou
que o ribociclibe e o palbociclibe foram excluidos do Monitoramento do Horizonte Tecnoldgico (MHT) e pediu
que reconsiderasse a exclusdo para inclusdo no relatério final. Em relacdo as contribuicGes da empresa
demandante foram apresentadas as respostas aos questionamentos da Conitec na reunido de apreciacdo inicial,
como: sobrevida livre de doenca invasiva (SLDI) versus sobrevida global (SG), critérios para a definicdo de alto
risco, eventos adversos, ajuste de dose versus manutenc¢ao do beneficio clinico, aspectos econémicos, estimativa
da populacao de alto risco e market share. Em relagao ao primeiro ponto, foi relatado que a empresa defendeu
que a SLDI possui importancia comparavel a SG, citando estudos que demonstram correlacdao entre os dois
desfechos e confirmando que os dados de acompanhamento da SG serdo divulgados em um congresso
futuramente. Ja no que se refere a definicdo dos critérios de alto risco para a selecao de pacientes elegiveis,
foram relatados os pardametros do estudo pivotal, comparando-os com as diretrizes da NCCN (National
Comprehensive Cancer Network) e ASCO (American Society of Clinical Oncology). Ressaltou-se que estes critérios
diferem do PCDT, que se baseou no consenso internacional de St. Gallen. Em relagdo aos eventos adversos de
diarreia, foram destacados que a maioria foi de grau 1 e de curta duragdo para graus 2 e 3, resultando em uma

descontinuacdo do tratamento em menos de 5% dos participantes. Em relacdo ao ajuste de dose versus
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manutencdo do beneficio clinico, 43,7% das pacientes tiveram reducdo de dose em virtude de efeitos adversos
com o uso da tecnologia. Ademais, independentemente da alteracdo de dose, a SLDI ndo modificou a dire¢ao do
efeito, mantendo-se ao longo dos anos. Na andlise comparando dose plena com dose reduzida, o hazard ratio foi
de 0,92. Além disso, a intensidade da dose apresentou apenas uma pequena variacao sem significancia estatistica
nas estimativas de 2, 3 e 4 anos. Os resultados atualizados da AVE foram apresentados, indicando um RCEI/AVAQ
de RS 91.666,30 e um RCEI/AVG de RS 26.545,20. Também foram apresentados os esclarecimentos em rela¢do
a estimativa de populagdo de alto risco (12,8%), sendo esta corroborada por achados de bancos de dados
internacionais. Os valores de market share, variando de 10% a 50%, foram justificados com base em relatérios
anteriormente consultados pela empresa demandante. O 10 incremental em 5 anos foi projetado em RS 256,89
milh&es (cendrio conservador) e RS 497,76 milhdes (cendrio agressivo sem reducdo de dose). Em um cendrio com
reducdo de dose, o 10 cairia para RS 339,67 milhdes. Comparando a apreciac3o inicial e final, ndo houve novas
evidéncias clinicas, apenas uma reducdo no custo da tecnologia para RS 5.600, além de uma reduc3o expressiva
no RCEl e no 10 (com ou sem reducdo de dose). Em seguida, o representante da SECTICS abriu a discussdo com o
especialista, questionando sobre o uso de inibidores de ciclina nos cendrios metastatico e de adjuvancia na
pratica clinica. Ademais, o representante da Associacdo Médica Brasileira (AMB) contextualizou a introdugdo dos
antineoplasicos orais e questionou sobre a necessidade de um novo olhar para os desfechos de tratamento (como
a sobrevida global), dada a significativa melhoria na perspectiva de sobrevida ao longo dos anos para pacientes
com cancer. O especialista iniciou sua fala tracando um panorama do cenario metastatico, onde inibidores de
ciclina como ribociclibe e palbociclibe apresentaram estudos com resultados positivos em um contexto de doenca
receptor hormonal positiva. No entanto, esses resultados se distinguem no cendrio de doenca inicial devido a
diferenga nas populagdes estudadas. Para a doenga inicial, ha evidéncias de relevancia clinica e beneficio
relevante para abemaciclibe e ribociclibe, o que ndo ocorre com o palbociclibe. O especialista ainda afirmou a
necessidade de se basear em evidéncias cientificas para a escolha do tratamento mais adequado. Em seguida, o
representante da SAES solicitou esclarecimentos sobre as discrepancias entre o PCDT e as diretrizes
internacionais quanto aos critérios de definicdo de alto risco para a recorréncia da doenca. Ademais, destacou a
importancia de dados de sobrevida global para a discussdo na reunido e defendeu a necessidade de uma
avaliacdo global das duas tecnologias atualmente disponiveis (abemaciclibe e ribociclibe) para o cenario de
adjuvancia. Adicionalmente, o representante da SAES indagou sobre o potencial impacto da incorporacao devido
as iniquidades do SUS, levantando duas preocupacgdes, como a dificuldade de acesso a patologistas qualificados
e a possivel dificuldade de monitorizacdo e controle de efeitos adversos para pacientes que exigirem ajustes de
dose. Por fim, o representante da SAES questionou a validade de priorizar, inicialmente, critérios mais restritivos
de alto risco (sugestdo de uma contribuicdo da CP) e solicitou esclarecimentos sobre o uso da tecnologia avaliada
em casos de progressao da doenca. O especialista afirmou ndo considerar a avaliacao da tecnologia um desafio,
visto que os exames para identificar a patologia ja sdo realizados rotineiramente. Contudo, alertou para a

possibilidade de variacdes na leitura de biomarcadores por serem exames operador-dependentes, o que exige a
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realizacdo de treinamentos para garantir a qualidade. Em relagdo as iniquidades, o especialista ressaltou que, por
se tratar de uma terapia de uso oral, o monitoramento e a orientacdo podem ser feitos a distancia. Ainda, o
especialista abordou as discrepancias entre o PCDT e as diretrizes internacionais, primeiramente corrigindo um
equivoco nos critérios de receptor hormonal (positivo) e HER2 (negativo). Em seguida, explicou que as demais
divergéncias se devem a consensos mais antigos, que ainda questionava o uso do biomarcador KI-67. Contudo,
com a maturidade dos dados do estudo pivotal, o beneficio do abemaciclibe se mostrou robusto em todos os
grupos de risco. Por essa razao, diretrizes atualizadas, incluindo a da SBOC, emitem uma recomendacao forte
para todos os critérios de alto risco de recorréncia. Respondendo ao questionamento da consulta publica, o
especialista afirmou preocupacdo em relacdo a priorizacdo de alguns critérios de alto risco. Ja em relacdo ao uso
da tecnologia no cenario inicial de adjuvancia seguido de progressao para metastase, o especialista esclareceu
que a conduta dependerd do momento da recidiva. O representante dos NATS questionou se as incertezas nos
critérios de definicdo de alto risco poderiam causar uma mudanca significativa na estimativa da populacdo
elegivel, e consequentemente, afetar o 0. O consultor técnico do DGITS afirmou ndo possuir essa certeza, visto
que o |0 considerou as estimativas populacionais do estudo pivotal, corroboradas por dados de bancos de
registros internacionais. O consultor técnico do DGITS e o representante dos NATS concordaram na importancia
de compreender qual critério (PCDT ou diretrizes internacionais) esta sendo adotado na pratica clinica, pois
qualquer alteracdo na estimativa populacional impactara diretamente o 10. O especialista novamente expressou
a sua opinido sobre a existéncia de um equivoco nos critérios de receptor hormonal e HER2 apresentados. No
entanto, o consultor técnico do DGITS defendeu que ndo houve equivoco, ja que os dados foram extraidos das
publicacdes do consenso do St. Gallen de 2007 e 2021. O representante da SECTICS questionou as diferencas
entre os critérios de classificacdo de risco para o cancer de mama em geral e os especificos para a tecnologia em
avaliacdo. O especialista afirmou que a classificacdo de risco deve ser feita conforme o subtipo e validou a
correcdo dos critérios apresentados pelo consultor técnico do DGITS. Ainda, salientou que as duvidas sobre os
critérios de classificacdo de alto risco foram superadas com a maturidade dos estudos. O consultor técnico do
DGITS buscou validar as informacdes acerca dos critérios de alto risco geral para cancer de mama inicial e os
critérios para a histologia de interesse (receptor hormonal positivo, HER2 negativo). O especialista confirmou que
o cendrio de avaliagdo se restringe a esta histologia (doenca inicial HR+/HER2-), enfatizando como critérios a
presenca de quatro ou mais linfonodos comprometidos (critério independente) ou a presenca de um a trés
linfonodos associados a um critério adicional (tumor acima de 5 cm, ou grau histoldgico 3, ou KI-67 acima de
20%). O representante dos NATS indagou sobre a existéncia de inconsisténcias no PCDT. O especialista negou
haver inconsisténcias, mas afirmou que o PCDT ainda nao engloba a questao especifica do alto risco em cancer
receptor hormonal positivo. O consultor técnico do DGITS complementou, defendendo que a classificacdo de St.
Gallen abrange todos os tipos de cancer. O representante da AMB, por sua vez, fez uma observacao sobre a
importancia das atualiza¢cOes das diretrizes da SBOC, salientando as discussdes sobre os critérios de classificagao

ao longo dos anos, bem como a heterogeneidade do cancer de mama. Finalizados os questionamentos, o
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representante do CONASS salientou que, em termos de eficdcia, ndo ha duvidas sobre a tecnologia. As questées
econdmicas, especialmente a drastica reducdo do valor inicial, sinalizam positivamente para a possibilidade de
incorporacdo. Ainda, o representante do CONASS reforcou a necessidade de analisar as duas tecnologias
disponiveis para o cenario de adjuvancia (conforme sugerido pelo representante da SAES), mas ponderou que a
auséncia dessa avaliacdo ndo deve ser um grande obstdculo para a andlise de recomendacdo. Concluidas as
ponderacdes, o representante da SECTICS deu inicio a deliberacdo. Os representantes da Secretaria-Executiva do
Ministério da Saude (SE), da SAES, do Conselho Nacional de Saude (CNS), do CONASS, do Conselho Nacional de
Secretarias municipais de Saude (CONASEMS), da AMB e dos NATS manifestaram recomendacdo favoravel a
incorporacdo, destacando-se como pontos relevantes: o elevado IO com a incorporacdo da tecnologia e a
necessidade de realizar uma avaliacdo conjunta das duas tecnologias atualmente disponiveis para o tratamento
da patologia. Outros pontos levantados incluiram a necessidade de analisar o impacto orcamentdrio no cenario
metastatico devido a nova proposta de preco e o beneficio da incorporacdo com a potencial reducao do numero
de pacientes em cendrio metastatico. O representante da SECTICS manifestou recomendacdo desfavordvel a
incorporacdo da tecnologia, justificando-se no elevado impacto orcamentdrio e na preocupacdao em relacdo a
esses investimentos na sobrevida dos pacientes. O representante da Secretaria de Vigilancia em Salde e
Ambiente (SVSA) também votou desfavoravelmente.

Recomendacao final: Os membros do Comité de Medicamentos, presentes na 1452 Reunido da Conitec, realizada

no dia 03 de outubro de 2025, deliberaram por maioria simples recomendar a incorporacdo ao SUS do

abemaciclibe para o tratamento de cancer de mama precoce, receptor hormonal (RH) positivo, receptor do fator

de crescimento epidérmico humano 2 (HER2) negativo, linfonodo positivo e com alto risco de recorréncia,

conforme Protocolo Clinico do Ministério da Saude. Foi assinado o Registro de Deliberacdo n? 1056/2025.

Apreciagao inicial do luspatercepte para o tratamento de pacientes adultos com anemia dependente de

transfusao associada com beta-talassemia.

Item retirado de pauta.

Declaracdao de Conflitos de Interesse

Registra-se que, previamente ao inicio da reunido, todos os membros declararam, de forma expressa, a
inexisténcia de conflitos de interesse relacionados aos temas tratados, assegurando a legitimidade e a

imparcialidade das deliberagdes.
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