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ATA DA 148 2 REUNIAO ORDINARIA DA CONITEC
COMITE DE MEDICAMENTOS

Membros do Comité Presentes: SCTIE, SE, SAES, SVSA, SAPS, SEIDIGI, CNS, ANS, ANVISA, CONASS,
CONASEMS, CFM, AMB, NATS, CSDPU, OSC: A B H - Associacdo Brasil Huntington, OSC: Associacdo Pré-Cura
da Esclerose Lateral Amiotréfica — ELA e OSC: Instituto Nacional de Nanismo

Ausentes: SESAl e SGTES.

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.

11 de fevereiro de 2026

Comunicado sobre a retificacao da ata da 1462 Reunido da Conitec.

Apreciagdo das contribuicdes de consulta publica do acido meso-2,3-dimercaptossuccinico (DMSA,

succimer) para intoxica¢ao aguda por mercurio.

Titulo do tema: acido meso2,3-dimercaptossuccinico (DMSA, succimer) para intoxicagao aguda por
mercurio.

Tecnologia: dcido meso-2,3-dimercaptossuccinico (DMSA, succimer) para intoxicagdo aguda por mercdurio.
Indicacdo: Intoxicacdo exdgena aguda por mercurio

Solicitagdo: incorporacdo

Demandante: Secretaria de Vigilancia em Saide e Ambiente — SVSA

Recomendacdo preliminar da Conitec: Os membros do Comité de Medicamentos, reunidos na 1462 reunido
ordindria, realizada em 4 de dezembro de 2025, foi deliberado, por maioria simples, recomendar
preliminarmente a incorporacdo da tecnologia.

ATA: A Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de Satide (CONITEC), em sua
1482 Reunido Ordinaria, apreciou o retorno da Consulta Publica referente ao Acido meso-2,3-

dimercaptossuccinico (DMSA, succimer), indicado para reduc¢do dos efeitos agudos da intoxicagcdo exdgena
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por mercurio e seus sais equivalentes. A demanda foi proveniente da Secretaria de Vigilancia em Saude e
Ambiente (SVSA), do Ministério da Saude, com o objetivo de avaliar a incorporacdao do DMSA ao Sistema
Unico de Saude (SUS), diante da relevancia sanitaria da intoxicacdo por mercurio, do aumento de casos
notificados, da gravidade clinica da condicdo e da exposicdo recorrente de populagdes vulnerdveis, incluindo
povos indigenas, comunidades ribeirinhas, quilombolas, populacdes do campo, floresta e 4aguas,
trabalhadores expostos e comunidades atingidas por atividades minerarias. O DMSA é um agente quelante
de administracdo oral, com acdo predominantemente extracelular, destinado a aumentar a excrecao urinaria
de metais pesados, incluindo o mercurio. Constatou-se a inexisténcia de alternativa terapéutica equivalente
incorporada ao SUS para essa indicagao especifica. Na 1462 reuniao, realizada em 4 de dezembro de 2025, a
plendria deliberou, por maioria simples, recomendar preliminarmente a incorporacao da tecnologia,
considerando a necessidade de saude publica, ainda que reconhecidas limitacdes metodoldgicas e incertezas
nas evidéncias disponiveis. A Consulta Publica n2 102 esteve vigente no periodo de 30/12/2025 a 19/01/2026,
tendo recebido 35 contribuicGes, das quais 31 foram favordveis a incorpora¢do. Todos os membros
declararam auséncia de conflito de interesses. A técnica do Departamento de Gestdo e Incorporagdo de
Tecnologias em Saude (DGITS) apresentou o relatério de retorno da consulta publica, informando que 89%
das contribuicdes manifestaram-se favoraveis a incorporacdo. Destacou que os participantes enfatizaram a
relevancia sanitdria da tecnologia, a gravidade da intoxicagcdo por mercurio, a auséncia de alternativas no SUS,
a comodidade posoldgica da via oral e o potencial de preservacao de vidas. No tocante as evidéncias clinicas,
foi informado que os estudos identificados demonstraram aumento significativo da excrecdo urinaria de
mercurio no curto prazo e reducdo modesta e transitéria dos niveis plasmaticos. Ndo foi evidenciada
superioridade em desfechos clinicos ou neurocognitivos. A qualidade da evidéncia foi classificada como baixa
ou muito baixa, segundo metodologia GRADE, em razao de limitacdes metodoldgicas, risco de viés e
insuficiéncia descritiva, especialmente em estudos antigos.Representante do Nucleo de Avaliacdo de
Tecnologias em Saude (NATS/CDTS) detalhou os critérios de rebaixamento da evidéncia, mencionando
auséncia de informacBes sobre ocultacdo de alocacdo, cegamento e descricdo estatistica adequada.
Esclareceu que o rebaixamento decorreu da aplicacdo padronizada do instrumento metodoldgico, e ndo da
inexisténcia de efeito laboratorial. Membro da plendria questionou o impacto do ndo cegamento em
desfechos laboratoriais objetivos, considerando a menor suscetibilidade a viés de aferi¢do. A equipe técnica
esclareceu que a ferramenta metodoldgica exige avaliacdo sistematica dos dominios de risco de viés,
independentemente da natureza do desfecho.O Representante de nucleo técnico destacou que estudos
antigos frequentemente apresentam relato metodoldgico insuficiente segundo os padrdes atuais, o que
acarreta rebaixamento da qualidade da evidéncia. Representantes institucionais manifestaram-se
favoravelmente a manutencdo da recomendacdo preliminar, argumentando que, apesar das incertezas
metodoldgicas, o contexto de saude publica, a auséncia de alternativa terapéutica no SUS e a plausibilidade

do mecanismo de acdo justificaram a incorporacdo. Registrou-se que a decisdo ndo se fundamentou
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exclusivamente na robustez da evidéncia clinica, mas também em critérios de relevancia sanitaria, equidade
e necessidade assistencial. Durante a discussdo, foram registradas as seguintes questdes: Adequacdo do
rebaixamento da qualidade da evidéncia, especialmente quanto ao impacto do ndo cegamento em desfechos
laboratoriais; Suficiéncia da excrecdo urinaria como desfecho substituto de beneficio clinico; Auséncia de
dados robustos de desfechos clinicos de longo prazo; Incertezas na andlise econdmica e impossibilidade de
estimativa consistente de impacto orcamentario; Necessidade de monitoramento pds-incorporacdo para
geracdo de evidéncias nacionais. Foi submetida a deliberacdo a manutencdo da recomendacao favoravel a
incorporacdao do DMSA para intoxicacao aguda por mercurio.Todos os membros presentes manifestaram-se
favoravelmente, resultando em deliberacao por unanimidade. Ficou registrado que a decisdao considerou,
além da evidéncia cientifica disponivel, critérios de necessidade sanitdria, equidade e protecdo de grupos
vulnerdveis. Foi sugerido que o Ministério da Saude avalie a realizacdo de estudos de monitoramento de
efetividade e seguranca no contexto do SUS, como medida para redugdo das incertezas, sem que tal
recomendacdo constitua condicionante a incorporacdo. Assim, os membros presentes deliberaram, por
unanimidade, recomendar a incorporagdo do Acido meso-2,3-dimercaptossuccinico (DMSA, succimer) para o
tratamento da intoxicacdo exdgena aguda por mercurio no ambito do Sistema Unico de Saude.

Recomendacdo: Os membros do Comité de Medicamentos presentes na 1482 Reunido Ordinaria da Conitec

(Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de Saude), realizada no dia 11 de

fevereiro de 2026, deliberaram, por unanimidade, recomendar a incorporacdo do Acido meso-2,3-

dimercaptossuccinico (DMSA, succimer) para o tratamento da intoxicacdo exdégena aguda por mercurio no

ambito do Sistema Unico de Saude, Sob o REGISTRO DE DELIBERACAO N2 1.089/2026.

Apreciagao inicial do vismodegibe para tratamento de pacientes com carcinoma basocelular localmente

avangado ou metastatico sem indicacdo de cirurgia e radioterapia.

Titulo do Tema: Vismodegibe para tratamento de pacientes com carcinoma basocelular localmente avancado
ou metastdtico sem indicacdo de cirurgia e radioterapia.

Tecnologia: Vismodegibe.

Indicagdo: Tratamento de carcinoma basocelular localmente avangado ou metastatico.

Solicitagdo: Incorporacao.

Demandante: 3° Vara Federal de Porto Alegre/RS.

Apresentagdo: Realizada por uma representante do Nucleo de Avaliacdo de Tecnologias em Saude do
Instituto Nacional de Cardiologia (NATS/INC).

ATA: A pauta foi iniciada com a apresentacao do representante do NATS INC, que declarou n3do possuir

conflito de interesse com a matéria. Foram apresentadas as condicdes clinicas do carcinoma basocelular
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(CBC), patologia caracterizada pelo crescimento lento, com comportamento localizado e raramente fatal,
podendo atingir tecidos adjacentes, cartilagem e osso (carcinoma basocelular localmente avancado, CBCla)
ou evoluir a metastases regionais ou distantes (carcinoma basocelular metastatico, CBCm). Considerado o
tipo mais comum de cancer de pele ndo melanoma, 80% dos casos diagnosticados com CBC estdo localizados
na cabeca e pescoco, podendo acarretar em deformidade significativa, incapacidade ou mortalidade precoce,
a depender do tamanho, invasividade e localizagcdo. Ademais, a incidéncia de casos avancados é baixa (1,83
casos por 100 mil habitantes) e a metdstase é rara (0,04%). O tratamento é cirurgico visando a remogao do
tumor com a preservacao da funcdo e estética. Para casos de CBC superficial ou nodular, a terapia
fotodinamica (TFD) também é indicada. Em uma parcela de pacientes com CBC avancado, a cirurgia e a
radioterapia podem ser contraindicadas em virtude da morbidade significativa devido ao tamanho ou a
localizacao das lesdes. Para pacientes ndo elegiveis, o tratamento é limitado e inclui tratamento sistémico
com inibidores da via Hedgehog, como o vismodegibe, um inibidor seletivo da via Hedgehog (Hh) (via celular
para o desenvolvimento embrionario e proliferacdo celular). Seguidamente, o representante do NATS/INC
trouxe a ficha técnica da tecnologia, evidenciando a indicacdo proposta e a posologia e forma de
administracdo da tecnologia, sendo doses de 150 mg via oral, uma vez ao dia bem como as adverténcias e
precaucles de uso, dada a tecnologia apresentar embriotoxicidade e teratogenicidade em estudo animais e
impacto na fertilidade para ambos os sexos, indicando evitar o seu uso em casos de gravidez até 24 meses
apos a ultima dose e a possibilidade de causar risco fetal em casos de exposicdo devido a tecnologia ser
detectada no sémen. Em seguida, foi contextualizada a pergunta de pesquisa, que norteou a busca por
evidéncias cientificas. A populagdo-alvo consistiu em pacientes com idade maior ou igual a 18 anos com
carcinoma basocelular localmente avancado ou metastatico que nao sejam candidatos a cirurgia ou
radioterapia. A intervencao avaliada foi o uso de vismodegibe, comparado ao melhor cuidado de suporte. Os
desfechos avaliados incluiram a efetividade e a seguranca. Os estudos avaliados foram revisdes sistematicas,
ensaios clinicos randomizados e nao randomizados. No que se refere a caracterizacdo das evidéncias
selecionadas, o representante do NATS/INC reportou a inclusdo de seis publicacGes referentes a dois ensaios
clinicos (ERIVANCE e STEVIE). O estudo ERIVANCE, ensaio clinico de fase 2, multicéntrico, internacional e de
braco Unico teve por objetivo avaliar a eficacia e a seguranca da tecnologia (150 mg/dia). Foram considerados
como critérios de inclusdo o CBC metastatico (CBCm) ou CBC localmente avancado (CBCla) inoperaveis, ou
para os quais a intervencdo cirurgica era considerada inadequada em razdo de multiplas recidivas associadas
a baixa probabilidade de cura cirurgica ou de desfiguracdo substancial prevista. Foram avaliados como
desfechos primarios a taxa de resposta objetiva, avaliada radiologicamente por um comité independente
considerando os critérios RECIST, sendo a resposta classificada em completa (CR), parcial (PR), progressiva
(PD) e doenca estavel (SD). O estudo incluiu 96 pacientes (33 com CBCm e 63 com CBCla). A taxa de resposta
objetiva foi de 48,5% para o grupo CBCm e 60,3% para o CBCla, sendo que a resposta completa foi observada

exclusivamente neste ultimo grupo (31,7%). Em contrapartida, a resposta parcial foi mais prevalente no grupo
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CBCm (48,5%). Em relagdo a mediana de durac¢do de resposta (em meses), esta foi superior em pacientes com
CBCm apresentaram (26,2 meses versus 14,8 meses no grupo CBCm). Similarmente, a mediana de sobrevida
livre de progressao foi de 12,9 meses para pacientes com CBCla e 9,3 meses para pacientes com CBCm. A
mediana de sobrevida global ndo foi alcancada no grupo CBCla, enquanto no grupo CBCm foi de 33,4 meses.
Esses dados alinham-se ao estudo STEVIE, um ensaio multicéntrico, aberto e de braco unico, realizado em 36
paises. O referido estudo avaliou a seguranca e a eficacia da tecnologia (150 mg/dia) em pacientes adultos
(>18 anos) com CBCla ou CBCm considerados inoperdveis ou inelegiveis para cirurgia. Definiu-se como
desfecho primdrio a segurancga, enquanto os desfechos secundarios incluiram a taxa de resposta objetiva,
duracdo da resposta, tempo para resposta, sobrevida livre de progressao (SLP) e sobrevida global. O estudo,
com duracdo de 39 meses, incluiu 1.215 pacientes (1.119 com CBCla e 96 com CBCm), apresentando uma
taxa de resposta objetiva geral de 68,5%. No grupo com CBCla, as taxas de resposta completa e parcial foram
de 33,4% e 35,1%, respectivamente. Ja entre os pacientes com CBCm, a taxa de resposta foi de 36,9%, dos
quais apenas 4,8% atingiram resposta completa e 32,1% apresentaram resposta parcial. Adicionalmente, a
curva de sobrevida livre de progressdo (SLP) revelou uma disparidade entre os grupos, com medianas de 23
meses para o CBCla e 13 meses para o CBCm. Quanto a seguranca, 23% da amostra total apresentou ao menos
um evento adverso grave, incluindo pneumonia, infarto do miocardio e gastroenterite. Registraram-se 110
obitos, dos quais aproximadamente 6% foram atribuidos a eventos adversos. No que tange a qualidade de
vida, o estudo STEVIE utilizou o instrumento Skindex-16, observando melhora significativa apenas no dominio
emocional, sem alteracdes relevantes em sintomas ou funcionalidade. Em contrapartida, o estudo ERIVANCE,
que empregou o instrumento SF-36, ndo detectou variagdes significativas em relacdo aos escores basais. A
certeza da evidéncia, avaliada pelo sistema GRADE, variou de muito baixa a baixa, refletindo limitacdes
quanto ao risco de viés, evidéncias indiretas e imprecisdes. O risco de viés dos estudos oscilou entre baixo e
grave, decorrente da auséncia de controle para fatores de confundimento e viés de afericdo. Quanto as
evidéncias econémicas, conduziu-se um estudo de custo-utilidade sob a perspectiva do SUS, restrito ao grupo
CBCla devido a escassez de dados para os demais perfis. A avaliagdo comparou a tecnologia em questéo ao
melhor cuidado de suporte, utilizando um modelo de sobrevida particionada. Este modelo projeta trés
estados de saude (doenca estdvel, progressdao e 6bito), e estimou-se o percentual de pacientes em cada
estagio a partir das curvas de SLP. O representante do NATS/INC ressaltou os desafios na modelagem da
doenca frente a escassez de evidéncias. Ainda, destacou a auséncia de dados de um brago comparador
(melhor cuidado de suporte) no ensaio clinico original, o que exigiu a busca por estudos de histéria natural
da doenca na literatura para estimar a SLP de pacientes ndo tratados. A analise se baseou em um relatdrio
do National Institute for Health and Care Excellence (NICE), que desenvolveu um modelo econémico
estimando, para o comparador, um hazard ratio (HR) de 1,19 (IC 95%: 0,87—-1,63). O HR foi calculado a partir
de uma comparacgao, dentro do proprio estudo, entre pacientes tratados que apresentaram resposta ao

tratamento e aqueles que ndo apresentaram resposta. Com base nessa estimativa, aplicou-se a curva de
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sobrevida livre de progressdo (SLP) aos pacientes tratados. Sob a perspectiva econémica, o custo do
vismodegibe foi estabelecido com base na ultima aquisicdo do Ministério da Satde (MS), fixado em RS 877,39
por comprimido (150 mg), o que resulta em um custo mensal de RS 26.321,07. Para o cuidado padrdo, ndo
foram atribuidos custos ao modelo, visto que esse manejo consiste primordialmente no tratamento de feridas
e controle da dor, componentes, estes, de dificil mensuracdo e de baixo impacto econdmico frente ao
tratamento com o uso da tecnologia em avaliacdo. Quanto a estimativa de utilidades, adotou-se o estudo de
Shingler et al., com posterior ajuste para a tarifa de valores brasileira. Nesse contexto, os estados de saude
apresentaram indices de utilidade de 0,7663 para doenca estavel e 0,6887 para doenca em progressao. Os
resultados do modelo estimaram um custo anual de RS 275.055,10, com um ganho de efetividade
incremental de 0,015. Consequentemente, a Razdo de Custo-Efetividade Incremental (RCEI) foi calculada em
RS 18.610.556,48 por QALY (ou ano de vida ajustado pela qualidade). Na sequéncia, a andlise de impacto
orcamentario (10) estimou uma média de 1.140 pacientes com CBCla por ano, resultando em um impacto
incremental de RS 21.428.299,95 no primeiro ano, elevando-se para RS 165.874.147,04 no quinto ano, com
um acumulado quinquenal de RS 471.132.799,90. Quanto as recomendacdes de agéncias de Avaliacdo de
Tecnologias em Saude (ATS), a CDA-AM recomendou favoravelmente a tecnologia em 2014. Entretanto, em
2017, o NICE emitiu parecer desfavoravel, fundamentado na fragilidade das evidéncias e na elevada razdo de
custo-efetividade. Em conclusdo, foram reiteradas as limitagdes fisicas e psicossociais da patologia e a alta
necessidade terapéutica frente a eficdcia limitada, ao impacto orcamentario expressivo e a elevada razdo de
custo-efetividade incremental. Na sequéncia, o representante do NATS INC apresentou observagdes
adicionais, destacando a natureza do demandante e enfatizando que os tramites adotados foram os de uma
demanda de industria. A segunda observacdao tratou da seguranca, ressaltando a impossibilidade de
estabelecer um nexo causal direto entre a medicacdo e os eventos adversos graves (incluindo ébitos), dada a
auséncia de um grupo placebo e a probabilidade de tais eventos estarem relacionados as caracteristicas
intrinsecas da populacdo estudada. Por fim, destacou os desafios de trabalhar com estudos de brago uUnico e
a escolha de pacientes ndo respondedores do préprio ensaio como grupo comparador, devido as diferencas
dos respondedores em termos de idade e comorbidades. Além disso, foi pontuado que a RCEl apresentada
pode estar favorecendo o tratamento. Quanto ao custo do comparador, este foi considerado nulo no modelo,
uma vez que seu valor é residual e as despesas associadas ndo cessam na intervencdo. Na sequéncia, o
representante do Departamento de Gestdo e Incorporacdo de Tecnologias em Saude (DGITS) realizou a
apresentacdo do Monitoramento do Horizonte Tecnoldgico (MHT), declarando auséncia de conflitos de
interesse. A prospecgao utilizou as bases ClinicalTrials.gov, Cortellis e o registro de ensaios clinicos da Anvisa.
Foram incluidos estudos de fases 2, 3 e 4, com conclusdo prevista em até cinco anos. Como critério de
exclusdo, foram considerados medicamentos registrados ha mais de cinco anos na Anvisa, EMA ou FDA. A
busca identificou nove tecnologias, sendo duas ja avaliadas por agéncias de ATS, uma com registro sanitdrio

na Anvisa e as demais, como nivolumabe (isolado ou em combinacdo com ipilimumabe ou relatlimabe),
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axitinibe, BO-112, ruxotemitide (VP-315) e cotsiranibe (STP-705) ainda em fases 1 ou 2 de pesquisa clinica. O
representante da Secretaria de de Ciéncia, Tecnologia e Inovacdo em Saude (SCTIE) apresentou
complementacdes sobre a origem da demanda, esclarecendo que esta derivou de uma acdo civil publica
movida pelo Ministério Publico Federal, com determinacao judicial para a abertura do processo de analise de
incorporacdo. Atualmente, o fluxo administrativo agrupa mais de mil solicitacdes de origem judicial, as quais
sdao encaminhadas as dreas técnicas para analise de pertinéncia e conveniéncia. Uma vez validada a
pertinéncia, a solicitacdo é convertida em demanda interna de avaliacdo. Em seguida, o representante da
SCTIE questionou acerca da relevancia clinica do medicamento e os desfechos mais significativos para
pacientes com CBC avancado. O especialista destacou o crescimento epidemioldgico das neoplasias de pele
nos proximos anos. No Brasil, ressaltou a prevaléncia de CBC de alto risco (que acomete cabeca, pescoco e
extremidades), frequentemente agravada por deficiéncias na atencdo primaria dermatoldgica e cirurgica,
sobretudo no interior do pais. O diagndstico equivocado e o manejo inicial inadequado resultam em casos
graves, com extensa destruicdo tecidual e necessidade de amputacgbes. Por fim, enfatizou que o custo do
paciente ndo tratado (que inclui perdas funcionais, custos sociais e incapacidade laborativa) ndo esta
devidamente computado nos modelos, exemplificando a gravidade do cenario com um caso clinico. Ainda,
destacou que agéncias internacionais de ATS, como o NICE e a CAD-AM (Canadd), tomam decisGes de
incorporacdo de alcance universal. No Brasil, entretanto, observa-se uma disparidade dado que enquanto
beneficidrios de planos de saude tém acesso a tecnologia, os pacientes dependentes do SUS permanecem
com suas necessidades terapéuticas ndo atendidas. Adicionalmente, o especialista destacou a pressdo
exercida sobre os médicos da linha de frente, que lidam diretamente com pacientes que ja apresentam
demandas por tratamentos. O representante do NATS/INC reiterou que a populacdo-alvo compreende
pacientes inoperaveis, pontuando que, apesar das buscas na literatura, ndo foram encontrados dados sobre
o impacto de operacdes e amputacdes. Adicionalmente, o especialista ressaltou que o uso do vismodegibe
(ou o uso off-label do itraconazol em lesdes especificas) pode converter casos inicialmente inoperdveis em
cirdrgicos, permitindo o controle da doenca com margens adequadas. Questionado pelos representante dos
NATS sobre os eventos adversos e os desfechos dos estudos, visto que a sobrevida global ndo foi alcancada e
as taxas de resposta objetiva foram consideradas baixas frente ao alto custo do farmaco, o especialista
esclareceu que sua analise se restringe a esfera clinica, e ndo econémica. Pontuou, contudo, que os resultados
apresentados sdo promissores e, em alguns cenarios, superiores aos de outras patologias oncoldgicas,
observando que a duragcdo média dessas respostas situa-se entre 8 e 12 meses. O especialista, ainda, ressaltou
que o uso do vismodegibe ou o uso off-label do itraconazol em alguma lesdes consegue reverter as lesées
ndo operaveis inicialmente em operdveis, com margens adequadas e com controle de doenca. O
representantes dos NATS solicitou que o especialista abordasse um pouco mais sobre os eventos adversos,
principalmente os graves, bem como abordar sobre os resultados dos estudos apresentados e a sobrevida

global ndo chegou a ser alcangada e as respostas objetivas ficaram aquém do esperado por um valor de custo
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do medicamento. O especialista informou ndo ser a melhor pessoa para avaliar aspectos em relagdo aos
custos. Informou que os dados apresentados se mostram interessantes e eventualmente melhores quando
comparado com outras patologias oncoldgicas. Informou que essas respostas possuem tempo médio de
duracdo ao redor de 8 a 12 meses. Ademais, abordou que a medicacdo induz resposta em 40% a 50% dos
casos, com duracdo mediana de aproximadamente um ano, um desfecho sem precedentes, dado que nem a
quimioterapia nem a radioterapia ofereciam resultados comparaveis anteriormente. Embora reconheca que
os indices ndo atinjam o patamar desejado, ressaltou serem os melhores resultados disponiveis até o
momento. Quanto ao manejo, explicou que o vismodegibe é administrado em ciclos curtos (3 a 4 meses),
intercalados com periodos de pausa (1 a 2 meses) para a recuperacdo do paciente frente aos eventos
adversos, sem prejuizo a eficacia terapéutica. Os principais eventos adversos relatados foram a disgeusia
(alteracdo do paladar), que pode levar a reducdo da ingestdo caldrica e perda de peso corporal, e cdibras,
estas manejdveis com exercicios e medicagdes. Por fim, pontuou que os eventos adversos sdo geralmente
reversiveis e que, em sua experiéncia clinica, ndo ha registros de ébitos relacionados diretamente ao uso da
tecnologia. O representante do NATS/INC destacou a fragilidade metodoldgica na obtencdo de dados de
sobrevida para pacientes ndo tratados, observando que a auséncia de um comparador pode favorecer a
interpretacdo do dado de sobrevida de 12 meses. Questionado sobre a existéncia de estudos que pudessem
subsidiar essa anadlise, o especialista informou que a literatura dispde apenas de séries de casos, ressaltando
gue o foco clinico deve recair sobre o controle local da doenga e a preservagao funcional. Isso se justifica pelo
fato do CBC, mesmo em estdgio avancado, possuir crescimento lento. Paralelamente, o representante do
NATS/INC observou que, embora a neoadjuvancia seja mencionada em alguns estudos, este desfecho foi
excluido do relatério por ndo constar na indicacao pleiteada nem no registro sanitdrio da Anvisa. Por fim,
destacou que o impacto financeiro das cirurgias seria marginal frente ao elevado custo da tecnologia, nao
alterando significativamente o custo incremental do tratamento. O representante da Organizacdo da
Sociedade Civil (OSC) reiterou a relevancia da pratica clinica apresentada pelo especialista, enfatizando a
vulnerabilidade social, o impacto emocional e o comprometimento de fun¢Ges bdsicas enfrentados pelos
pacientes. Em complemento, o especialista destacou a dificuldade de acesso a tecnologia em populacGes
menos favorecidas e discorreu sobre o cenario de judicializacdo na oncologia brasileira. Questionado pelo
representante da Associacdo Médica Brasileira (AMB) sobre o potencial da neoadjuvancia (conversdo de
pacientes inoperaveis em elegiveis para cirurgia), e pelo representante da Secretaria de Atencdo Especializada
a Saude (SAES) quanto ao tempo de controle da doenca, o especialista esclareceu que, embora o tempo de
controle seja de 8 a 12 meses, a estratégia de manejo intermitente permite estender esse periodo para além
de um ano. Ressaltou, ainda, que os indices de qualidade de vida dos estudos internacionais podem nao
refletir a realidade nacional. Por fim, observou que o uso off-label é empregado para viabilizar margens
cirlrgicas adequadas, citando o sucesso dessa estratégia associada a imunoterapia em paises como Austrdlia

e Holanda para o tratamento de melanomas. O representante do Conselho Nacional de Secretarios de Saude
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(CONASS) ressaltou que a discussdo transcende os aspectos estritamente médicos, inserindo-se em um
contexto amplo de saude publica e determinantes sociais. Embora tenha reconhecido a importancia de
oferecer assisténcia a pacientes em sofrimento, pontuou que a fragilidade das evidéncias e a auséncia de um
grupo controle impedem a mensuracdo precisa da magnitude do beneficio real da tecnologia.
Complementando esse ponto de vista, o representante do Conselho Nacional de Secretarias Municipais de
Saude (CONASEMS) destacou os desafios inerentes as decisdes da Conitec, solidarizando-se com as
dificuldades de acesso e diagndstico relatadas pelo especialista. Em seguida, o representante do Conselho
Federal de Medicina (CFM) corroborou as manifestacdes anteriores sobre as barreiras sociais no diagndstico
e tratamento. Ainda, solicitou que divergéncias de opinidao nao fossem interpretadas como insensibilidade a
causa e instigou o férum a refletir sobre o manejo clinico dos pacientes que apresentam beneficios com a
tecnologia, mas que, no momento, carecem de qualquer alternativa terapéutica viavel. Seguidamente, o
especialista manifestou concordancia com os representantes do CONASS e CONASEMS, reiterando sua visao
de que a aprovacgao de tecnologias no Brasil deve estar condicionada a uma negociacdo de precos compativel.
Além disso, abordou a existéncia de um programa de educacdo para profissionais ndo médicos, visando a
identificacdo precoce de lesdes cutaneas suspeitas. Em seguida, o representante da SCTIE destacou a escassez
de evidéncias robustas, enfatizando a existéncia de apenas estudos de braco Unico, sem comparadores
diretos; diante dessa fragilidade metodoldgica, manifestou voto desfavordvel a incorporagdo. Em
contrapartida, o representante da OSC defendeu a necessidade de uma negociacdo estratégica de precos
com a empresa detentora do registro e apresentou voto favoravel a recomendacdo da tecnologia. O
representante do CONASEMS manifestou concordancia com a fala do representante da OSC quanto a
necessidade de negociacdo de precos; todavia, diante das incertezas clinicas e dos desafios econdémicos,
manifestou voto de recomendacdao desfavoravel a incorporacao. No mesmo sentido, CONASS e ANVISA
fundamentaram seus votos de recomendacdo desfavordveis na fragilidade das evidéncias cientificas. O
representante da SAES também apresentou voto de recomendacdo desfavoravel, citando a limitacdao das
evidéncias clinicas e o elevado impacto orgamentario, embora tenha sugerido a possibilidade de uma
negociacdao com a empresa detentora do registro da tecnologia pds consulta publica (CP). Os representantes
dos NATS e da Secretaria de Informacdo e Saude Digital (SEIDIGI) manifestaram voto de recomendacgdo
desfavoravel em virtude da insuficiéncia de dados clinicos robustos. Em contrapartida, o representante do
CFM apresentou voto de recomendacdo favoravel a incorporacdo da tecnologia, e enfatizou a necessidade
do debate econdmico. Os representantes da Associacdo Médica Brasileira (AMB) e do Conselho Nacional de
Saude (CNS) também manifestaram voto de recomendacdo favordvel, contudo destacaram a importancia da
apresentacdo de uma proposta de preco adequada por parte da empresa detentora do registro. Em
contrapartida, os representantes da SEIDIGI, SE, SGTES e SVSA, além da ANS apresentaram recomendacdes
desfavordveis. Por fim, o representante da SCTIE informou que houve abertura de chamada publica, porém

nado obteve inscritos, ressaltando a importancia da participacdo da sociedade na CP.
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Recomendacdo preliminar da Conitec: Os membros do Comité de Medicamentos, presentes na 1482 Reunido

da Conitec, no dia 11 de fevereiro de 2026, deliberaram, por maioria simples, que a matéria fosse

disponibilizada em consulta publica com recomendacdo preliminar desfavordvel a incorporacdo do

vismodegibe para tratamento de pacientes com carcinoma basocelular localmente avancado ou metastatico

sem indicacdo de cirurgia e radioterapia.

Orgao Nome Conflito Declarado

Pai ja teve o diagndstico da condicdo de
saude;

Participa de associacdo de pacientes as
quais recebem recursos da empresa
detentora do registro de tecnologia no
tema (o Instituto Oncoguia, ong na qual
Luciana Holtz de Camargo Barros
atuo como presidente, ja contou (ha
mais de 24 meses) com patrocinio da
empresa Roche para realizagdo de
campanhas educativas focadas na

conscientizacdo dos diferentes tipos de

cancer de pele).
Instituto Oncoguia

Irmao e avo ja tiveram o diagndstico da
condicdo de saude;

Participa de associacdo de pacientes as
quais recebem recursos da empresa
detentora do registro de tecnologia no
tema (o Instituto Oncoguia, ong na qual
Evelin de Moraes Scarelli Terwak
atuo como vice-presidente, ja contou
(hd mais de 24 meses) com patrocinio da
empresa Roche para realizagdo de
campanhas educativas focadas na

conscientizacao dos diferentes tipos de

cancer de pele).
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Apreciagdo inicial da deutetrabenazina para o tratamento de pacientes adultos com coreia associada a

Doenga de Huntington

Titulo do tema: Deutetrabenazina no tratamento de adultos com coreia associada a Doenca de Huntington e
discinesia tardia.

Tecnologia: Deutetrabenazina.

Indicagdo: tratamento de adultos com coreia associada a Doenca de Huntington e discinesia tardia.
Solicitagao: incorporacao.

Demandante: Teva famacéutica.

Recomendacao preliminar da Conitec: Os membros do Comité de Medicamentos, reunidos na 1482 reuniao
ordindria, realizada em 11 de fevereiro de 2026, foi deliberado, por maioria simples, recomendar
preliminarmente a ndo incorporagao da tecnologia.

ATA: A Comissdo Nacional de Incorporac¢do de Tecnologias no Sistema Unico de Satde (CONITEC), em sua
1482 Reunido Ordindria, apreciou apresentacao inicial do Deutetrabenazina no tratamento de adultos com
coreia associada a Doenca de Huntington e discinesia tardia, com o objetivo de avaliar a incorporacdo ao
Sistema Unico de Saude (SUS). O apresentador inicia saudando os presentes e declara ndo possuir conflito de
interesse relacionado a matéria apresentada. Seguiu com a contextualizacdo da Doenca de Huntington que é
uma condi¢do hereditdria e neurodegenerativa, de progressdao continua, sem tratamento especifico
disponivel no SUS. A doencga resulta em atrofia do tecido nervoso central e dos ganglios basais, devido ao
aumento dos ventriculos cerebrais. Os sintomas dividem-se em trés pilares: motores, cognitivos e
psiquidtricos, sendo a coreia 0 mais incapacitante (movimentos involuntarios e torsionais). Seguiu com a
Descricdo da Demanda, que solicita a incorporacdao da tecnologia deutetrabenazina, um inibidor oral do
transportador de monoamina tipo 2 (VMAT2). Sua funcdo é reduzir a liberacdo de dopamina, diminuindo os
movimentos involuntdrios. O preco proposto pelo fabricante inclui desconto de 40% sobre o prego maximo
de venda ao governo, com aliquota de 18%, variando conforme a dosagem: 6 mg, RS 8.768, 9 mg, RS 13.152
e 12 mg, RS 17.536. Seguiu descrevendo a metodologia aplicada a avalia¢do iniciando com a estrutura PICO:
P (Populac¢do): Adultos com coreia associada a Doenca de Huntington; | (Intervencdo): Deutetrabenazina; C
(Comparador): Tratamento padrdo; O (Desfechos): Desfechos de eficacia: variacdo na escala Coreia Maxima
Total (TMC), score motor total (TMS), impressdes globais de mudanca (PGIC e CGIC). E Desfechos de
segurancga: eventos adversos, fatalidades, qualidade de vida (SF-36) e relatos de pacientes. Evidéncias
Cientificas. A busca bibliografica identificou 561 estudos; apds triagem, 2 referéncias foram incluidas, sendo
o principal o estudo FIRST-HD (ensaio clinico fase 3, duplo-cego, randomizado e controlado por placebo), que
envolveu 90 pacientes adultos (TMC 2> 8), acompanhados por 12 semanas. Resultados de eficicia: Reducao
média de 4,4 pontos no grupo deutetrabenazina vs 1,9 pontos no placebo — diferenca de 2,5 pontos,

estatisticamente significativa. Na avaliacdo de seguranca, foi identificado que houve perfil semelhantes entre
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os grupos. As limitagbes do estudo sdo, a curta duracdo do estudo (12 semanas), amostra reduzida e
populacdo restrita (EUA e Canada). No entanto, foi mostrado a extensdo do estudo FIRST-HD, aberto, de braco
Unico, com pacientes fazendo uso de até 72 mg/dia, e os pacientes foram avaliados na 82 semana e na semana
145. Os resultados mostraram melhora no escore do TMC e no TMS, e na semana 145 manutencdo do escore
TMC, mas perda de escore do TMS. No periodo apds 145 semanas, em washout, houve perda de escore do
TMC. Foi lembrado sobre as limitacGes de ser um estudo aberto, de brago Unico e com amostra pequena. Na
avaliacdo da qualidade da evidéncia, pela ferramenta GRADE, a evidéncia para os desfechos TMS e TMC foi
considerada alta, e para a impressdo global de mudanca do paciente (PGIC) e para a impressdo global de
mudanca clinica (CGIC) a evidéncia foi considerada baixa. Em relacdo a qualidade de vida, SF-36 e seguranca
a qualidade também foi considerada baixa. Para avaliagdo econdmica, foi adotado um modelo hibrido
combinando arvore de decisdo (para as primeiras 12 semanas de titulacdo da dosagem até o nivel ideal) e
modelo Markov (ciclos mensais lifetime pds-titulagdo). Entradas principais: idade média de 54 anos, custo
inicial de titulacdo de RS 49.000, custo mensal de manutencdo de RS 19.436 e ganho de utilidade de 0,07
(15%) vs. placebo. O modelo teve como resultado um custo incremental de RS 341.548, ganho de 0,37 QALYs,
1,23 anos de vida adicionais e raz3o custo-utilidade incremental de RS 915.825/QALY. Seguiu se com a anélise
de impacto orcamentario (AlO), usando a perspetiva do SUS, populacdo adulta com coreia associada a Doenca
de Huntington, horizonte de 5 anos (sem desconto), comparador placebo, custos diretos em Excel,
sensibilidade via analise de cenarios de market share. Cendrios iniciais: referéncia (20%), moderado (40%) e
agressivo (60%). Ajuste com estudo de mercado (penetracdo anual de 24%), alcancando 100% no 42 ano.
Custos incrementais no 52 ano (maior peso): RS 106 milhdes (referéncia), RS 212 milhées (moderado);
agressivo atinge pico de RS 220 milhdes. Projecdo de RS 400 milhdes em 5 anos para 2.700 pacientes. Nada
mais havendo a tratar, o apresentador encerrou sua apresentacao. Ainda como contribuicdo do INC-NATS,
foi colocado que o ponto central das evidéncias é a dificuldade em afirmar a eficacia clinica do medicamento
a partir apenas da variagdo do escore TMC, especialmente porque a empresa nao justificou, com base em
evidéncia, o uso do ponto de corte de 3 pontos como diferenca minimamente importante. Ressalta-se que,
para fins de consulta publica e transparéncia do relatdrio da empresa, é essencial explicitar a origem desse
limiar (3 pontos de TMC) e dos pressupostos de market share. Seguiu-se com a apresentacdo do MHT,
realizada pela técnica do DGITS, que declarou ndo ter conflito de interesses com esse tema, e que foi realizada
uma busca nas bases de dados do Clinical Trials, Cortellis e na Anvisa. Foi identificado ensaios de fases 3 e 2,
Valbenazina e Bevantolol. Seguiu-se com a apresentacao da perspectiva do paciente, com chamada publica
numero 85, durante o periodo de 31 de outubro a 4 de novembro de 2025.A chamada recebeu 9 inscri¢des.
A selegdo dos representantes ocorreu por meio de sorteio e o representante para a este tema é o senhor
Carlos Alexandre Malheiro Oliveira, que se inscreveu na condi¢cdo de pessoa com a condicdo de saude e
usudrio da tecnologia. Sr. Carlos declarou, como conflito de interesse, ter a condicdo de saude e fazer uso da

tecnologia que, de acordo com o manual de gerenciamento e Gestdo e conflito de interesses da Conitec, sdo
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conflitos classificados como pouco importantes, portanto, ele foi autorizado a participar da reunido e
apresentar o seu relato. Carlos relata que usa deutetrabenazina ha 3 anos, obtida via judicializacdo contra
plano de saude que depois de uma negativa, o processo foi concluido em 7 dias via mandado de seguranca.
E que apds 15 dias de uso, profissionais (psiquiatra, terapeuta, fisioterapeuta) notaram melhora notdria na
coreia, permitindo maior independéncia, pois mora sozinho, faz fisioterapia (2x/semana), fonoaudiologia
(para degluticdo), academia didria, trabalha em home office como PCD na area econémica. A médica
questionou a melhora clinica no dia a dia, para ajudar a entender a eficacia do remédio, e relatou que seus
principais ganhos foi a melhora do andar, equilibrio e coordenacao, pois antes caia muito na rua, e hoje ele
realiza todas as atividades diarias sozinho, com significativa elevacao na qualidade de vida, apesar de auséncia
de cura. Entdo foi encerrado a participacdo da perspectiva do paciente e seguiu-se com questionamento para
a médica especialista, Dra. Roberta Saba, sobre os o entendimento melhor das escalas TMC (Coreia Mdaxima
Total, 0-28 pontos) e TMS (Total Motor Score), pois o relato individual parece superar os resultados médios
dos ensaios clinicos, como a redu¢do média de 3-4 pontos demonstrada nos estudos. Questionou-se isso se
deveria a variabilidade inter-observador na aplicagdo das escalas versus melhora real e clinicamente
significativa na doenca. A médica iniciou sua fala agradecendo o convite e contextualiza sua longa experiéncia
com a Doenca de Huntington, doenca rara com diagndstico facilitado recentemente, mas ainda desafiadora
devido a escassez de escalas motoras especificas (TMC mede intensidade em membros, sem qualificar graus
de melhora, como de moderado para leve). Ressaltou que reducdes de 3-4 pontos na TMC subestimam
ganhos reais em qualidade de vida: melhora na coreia reduz risco de quedas, fraturas e mortalidade (ex.:
equilibrio permite andar sem bengala), combate estigma social (acusa¢cdes de embriaguez), ansiedade
associada (evidenciada em literatura) e facilita atividades como alimentacdo e degluticdo, prevenindo
desnutricdo em contexto catabdlico. Enfatizou que a deutetrabenazina ndo modifica a progressao da doenca,
mas melhora significativamente a qualidade de vida ao controlar a coreia, pois as vezes uma pequena
mudanca pode dar independéncia para se alimentar. Abordou os aspectos socioecondmicos, principalmente
em pacientes jovens (40-50 anos), frequentemente, perdem capacidade laboral, sofrem preconceitos socias,
sobrecarregando cuidadores e renda familiar. E citou o acesso limitado a especialistas/centros, atraso
diagnodstico (até 2 anos), falta de equipes multidisciplinares (fisioterapia, fono, psicologia, enfermagem,
geneticista). A médica foi questionada se ha pacientes mais graves, e se este tem respondem melhor (maior
ganho funcional, "galgando etapas") ou sdo mais resistentes, sugerindo necessidade de diagnodstico e
intervencdo mais precoce para otimizar resultados. A Dra. Roberta concorda com a importancia da selecdo,
notando que projecdes populacionais (2.000-2.700 pacientes) ndo implicam uso universal; prioriza-se casos
em que a coreia impacta significativamente a vida diaria, e que a tendéncia é introduzir a medicagdo em fases
intermedidrias (ndo iniciais nem avancadas), pois uma piora pode levar a perda de independéncia (quedas
frequentes, dificuldade laboral), permitindo restabelecer fun¢des. Ja em fases muito avangadas, o beneficio

é limitado. Finalizado os questionamentos e as contribuicdes da especialista, iniciou-se a discussdo da
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votacdo.A plenaria discutiu que reconhece a complexidade da doenca e as limitagdes das evidéncias, com
reducdo na TMC/TMS (3-4 pontos em escala 0-28), mas faltam dados clinicos robustos sobre impacto
funcional real como melhora do equilibrio, degluticdo, independéncia, e da qualidade de vida, que ndo
apresentou grandes alteracdes. Doencas raras sempre mostram variabilidade individual, que foi corroborado
pela perspectiva do paciente e da especialista, mas insuficiente para certeza populacional. Frente a estes
dados, foi apontado o custo elevado, chegando a dispensacdo de RS 400 milhdes para atender toda a
populacdo alvo, e colocar restricdes, os critérios sdo subjetivos e de dificil criacdo de subgrupos, para um
menor impacto orgcamentario. E desta forma, as duvidas persistentes sobre eficacia coletiva, foi colocado que
a consulta publica e experiéncias reais poderiam ajudar a sanar algumas duvidas que foram discutidas.
Considerando a discussao sobre as incertezas do tamanho do efeito e o alto custo da tecnologia. A
deutetrabenazina para o tratamento de pacientes adultos com coreia associada a doencga de Huntington, serd
encaminhada para consulta publica, com recomendacéao preliminar desfavoravel pela maioria dos presentes,
visando esclarecer incertezas do beneficio clinico e alto impacto econémico. O voto da maioria foi seguido
pelos demais presentes seguindo o mesmo racional.

Recomendacao preliminar da Conitec: Os membros do Comité de Medicamentos, presentes na 1482 Reunido

da Conitec, no dia 11 de fevereiro de 2026, deliberaram, por maioria simples, que a matéria fosse

disponibilizada em consulta publica com recomendacdo preliminar desfavordvel a incorporacdo do

Deutetrabenazina no tratamento de adultos com coreia associada a Doenca de Huntington e discinesia tardia.

Orgao Nome Conflito Declarado

Avé teve a condicdo de saude;

Participa de associacdo de pacientes as
quais recebem recursos da empresa
Gloria Gonzalez Lage
detentora do registro de tecnologia no
tema (ABH, sou membro voluntario

ativo).
OSC: ABH - Associacao Brasil

Irma tem a condicdo de saude;
Huntington
Participa de associacdo de pacientes as
Gladys Regina Vieira Miranda quais recebem recursos da empresa
detentora do registro de tecnologia no

tema.

Conjuge teve o diagndstico da condigao
Rita de Cdssia Corréa
de saude;
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Participa de associagao de pacientes as
quais recebem recursos da empresa
detentora do registro de tecnologia no
tema (ABH - Rita de Cassia Corréa -

participo atualmente).

Apreciagao inicial do Romosozumabe e Teriparatida no tratamento para homens com osteoporose grave e

falha terapéutica aos medicamentos disponiveis no SUS.

Titulo do Tema: Romosozumabe e Teriparatida no tratamento para homens com osteoporose grave e falha
terapéutica aos medicamentos disponiveis no SUS.

Tecnologia: Romosozumabe e Teriparatida.

Indicagao: Tratamento de homens com osteoporose grave e falha terapéutica aos medicamentos disponiveis
no SUS.

Solicitagdo: Incorporacao.

Demandante: Comité de Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) do Departamento de Gestdo e
Incorporacdo de Tecnologias em Saude ligado ao Ministério da Salude, por meio do OFICIO N2
33/2025/CGPCDT/DGITS/SECTICS/MS.

Apresentagdo: Nucleo de Avaliagdo de Tecnologias em Saude (NATS) do Centro de Desenvolvimento
Tecnoldgico em Saude (CDTS) da Fiocruz.

ATA: "Esse texto foi elaborado com auxilio de inteligéncia artificial". Inicialmente, a diretora do DGITS
contextualizou a demanda, que foi proveniente da SCTIE para complementar demanda avaliada
anteriormente (atualizacdo do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Osteoporose, durante a 1412
Reunido da Conitec). A palavra foi, entdo, passada para a técnica do NATS do CDTS da Fiocruz, que declarou
nao possuir conflitos de interesse e apresentou a sintese de evidéncias elaborada para os dois medicamentos,
tendo como referéncia para a pergunta de pesquisa se o0 romosozumabe ou a teriparatida seriam mais
eficazes do que os seus comparadores disponiveis no SUS (alendronato de sddio, risedronato de sédio,
pamidronato dissddico, acido zolendronico, calcitonina, placebo) para o tratamento de desfechos como risco
de queda e fraturas em homens com osteoporose grave. A técnica do NATS ressaltou que houve
heterogeneidade substancial entre os ensaios clinicos avaliados em aspectos como desenho metodoldgico,
caracteristicas das populagGes avaliadas, intervengdes utilizadas e comparadores empregados, assim como
desfechos estudados, sendo que optou-se pela elaboracdo de uma sintese narrativa estruturada para a
avaliacdo das evidéncias para as duas tecnologias. A avaliacdo do risco de viés para os estudos realizados com

romosozumabe indicou baixo risco de viés para o ensaio clinico randomizado e moderado a alto risco de viés
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para os estudos observacionais incluidos. Em relagdo a teriparatida, a avaliagdo do risco de viés variou de
baixa a alta para os ensaios clinicos incluidos. Sobre a avaliacdo da certeza da evidéncia, a técnica do NATS
ressaltou que foram observadas classificagcOes distintas entre os desfechos analisados e entre as intervengoes
avaliadas. Para o romosozumabe, a certeza da evidéncia foi classificada como baixa para redugdo de fraturas,
moderada para aumento da densidade mineral 6ssea (DMO) e seguranca cardiovascular, e alta para os
desfechos relacionados a ocorréncia de qualquer evento adverso e descontinuacdo da terapia. Ja para a
teriparatida, a certeza da evidéncia foi baixa a moderada para fraturas ndo vertebrais e alta para os desfechos
primarios, especialmente aqueles relacionados ao ganho de DMO, com um perfil de seguranca globalmente
favoravel, considerando a consisténcia e qualidade dos dados disponiveis. No caso dos estudos
observacionais, a certeza da evidéncia foi classificada como baixa ou muito baixa, ndo sendo possivel
estabelecer inferéncias robustas sobre superioridade entre romosozumabe e teriparatida, sobretudo porque
essa comparacdo direta baseouse em apenas um estudo. Para finalizar a sintese de evidéncias, a técnica do
NATS relatou que a maioria das agéncias internacionais europeias e que a agéncia canadense ndo avaliou o
uso das tecnologias em analise para homens com osteoporose grave, e que apenas as agéncias do Japdo e da
Australia recomendam o uso do romosozumabe e da teriparatida, contudo em situacdes especificas. Outro
técnico do NATS prosseguiu a apresentacdo com a avaliagdo econémica em saude (AES) e também declarou
ndo possuir conflitos de interesse. Foi realizada andlise de custo-efetividade na perspectiva do SUS
comparando as tecnologias com o alendronato (medicamento padrao do SUS). Utilizando o modelo
econémico de Markov, com horizonte temporal de 10 anos, em trés faixas etdrias (50, 60 e 70 anos), com
taxa de desconto de 5% ao ano e tendo como medidas de efetividade o QALY (anos de vida ajustados pela
qualidade) e o nimero de fraturas evitadas, viu-se que o custo anual estimado das tecnologias avaliadas foi
maior do que RS 30.000 para a teriparatida, em torno de R$18.000 para o romosozumabe e cerca de RS 15
para o alendronato. Nesse contexto, o técnico do NATS ressaltou que a analise de custo-efetividade
demonstrou que para as trés faixas etdrias o alendronato foi a alternativa menos custosa, enquanto o
romosozumabe apresentou maior efetividade (porém com maior custo) e a teriparatida foi dominada em
todos os cendrios — ou seja, apresentou maior custo e menor efetividade. No cendrio dos homens de 50
anos, o romosozumabe apresentou um ICER de RS 30.000 por QALY, abaixo do limiar de aceitabilidade de RS
40.000 da Conitec. Nos demais cenarios (60 e 70 anos), o ICER ficou muito acima desse limiar. Em relacdo ao
impacto orcamentario em 5 anos, o técnico do NATS abordou que o impacto incremental liquido do
romosozumabe adicionaria RS 115 milhdes em relacdo ao alendronato, a teriparatida adicionaria RS 450
milhdes e, na comparacdo entre o romosozumabe e a teriparatida, o romosozumabe oferece uma economia
de aproximadamente RS 335 milh8es, concluindo que o romosozumabe foi dominante em rela¢do a
teriparatida (mais efetivo e menos custoso) e que apenas no cendrio de individuos com 50 anos o
romosozumabe foi considerado custoefetivo no limiar da Conitec. Entretanto, o técnico ressaltou que esses

resultados devem ser interpretados com cautela devido as incertezas sobre beneficios clinicos de longo prazo,
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as limitagGes metodoldgicas do modelo e o uso de dados internacionais sem ajuste completo para a realidade
brasileira. Em seguida, a técnica do DGITS apresentou o monitoramento do horizonte tecnoldgico, realizado
considerando as bases clinicas e regulatérias ClinicalTrials, Cortellis e Anvisa. Considerando estritamente a
condicdo de osteoporose masculina grave, nenhuma tecnologia emergente atenderia aos critérios.
Entretanto, ao ampliar para osteoporose masculina sem restricdo de gravidade, identificou-se uma tecnologia
relevante, um andlogo misto para tireoide e osteoporose, com ensaio clinico fase 3 concluido em 2021;
registro pendente na Anvisa, atualizado em fevereiro de 2026, permanecendo em analise; e registro aprovado
na EMA desde 2022 para mulheres e na FDA desde 2022 para homens e mulheres. Além disso, foram
identificados em estudo cientifico, trés biossimilares de denosumabe, ja registrados ha mais de 5 anos e dois
biossimilares de teriparatida, tecnologia atualmente em analise neste processo. Posteriormente, iniciou-se a
apresentacao da perspectiva do paciente por outra técnica do DGITS. Foi aberta a chamada publica n° 80 de
2025, durante o periodo de 31 de outubro a 10 de novembro/2025. A chamada recebeu uma inscricdo,
entretanto o inscrito ndo atendia as especificidades da chamada. A técnica do DGITS relatou que a Secretaria
Executiva da Conitec realizou busca ativa e identificou um representante para participar da ac¢do. O
representante do tema declarou como conflito de interesses ter a condicdo de saude e ter feito o uso da
teriparatida, o que, de acordo com o manual de Gerenciamento e Gestao de Conflito de Interesses da Conitec,
sdo classificados como pouco importantes. O paciente, residente na cidade de Contagem - Minas Gerais,
relatou que, por volta dos anos de 2021 e 2022, iniciou investigagdo médica em razdo de dores intensas e
persistentes. Informou ter passado por cinco profissionais até realizar uma ressonancia magnética que
confirmou que se tratava de osteoporose severa atipica de origem genética. Relatou que, no momento do
diagndstico, ja apresentava oito vértebras comprimidas, e que a médica prescreveu o uso do medicamento
teriparatida, aplicado diariamente durante dois anos. De acordo com seu relato, o tratamento foi eficaz para
o fortalecimento das vértebras comprometidas, reduzindo significativamente as dores na coluna. Entretanto,
informou que o medicamento nao apresentou o mesmo resultado na regido do fémur. Atualmente, segundo
ele, a cabeca do fémur apresenta desgaste e ndo se encaixa adequadamente no quadril, o que ocasiona
desconfortos espordadicos, especialmente em mudancas bruscas de temperatura. Foi aberto momento para
guestionamentos ao paciente. A representante da AMB questionou a idade do paciente e a presenca de
outros sintomas (perda de peso, dificuldade para ganhar peso ou dificuldade para desenvolver massa
muscular, fraqueza muscular e outros familiares diagnosticados com a mesma doenca). O paciente relatou
ter 73 anos e que as dores surgiram de forma repentina, relatou também que seus pais tiveram osteoporose,
mas que ndo imaginava que a condi¢do pudesse atingir um grau tdo severo e que realmente perdeu alguns
quilos no periodo anterior ao diagndstico. A representante do CNS questionou sobre o acesso ao
medicamento teriparatida e se o paciente realizou outros cuidados complementares relacionados a sua saude
durante o tratamento da osteoporose. O paciente relatou que a médica forneceu uma caneta de teriparatida

de doacdo e que foi orientado a buscar o fornecimento do tratamento pelo Estado. Até o processo judicial
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produzir efeitos, o paciente precisou adquirir, por conta prépria, dois lotes do medicamento. Como
tratamentos complementares, esclareceu que ndo utilizou suplementos alimentares especificos além das
orientacbes gerais de ingestdo de alimentos ricos em calcio, como leite e derivados, e que realiza
hidroginastica e pilates para fortalecimento muscular. Relatou também que, apds o término do tratamento
com a teriparatida, faz uso apenas da injecdo anual de acido zoledrbnico, conforme orientacdo médica.
Anteriormente a abertura de perguntas para a especialista convidada da AMB, a diretora do DGITS reforcou
o contexto de avaliacdo dessa demanda. A mesma explicou que, inicialmente, a comissdo avaliou a
possibilidade de incorporacdo da teriparatida, porém o Ministério da Saude ndao conseguiu implementar a
tecnologia devido ao elevado custo, o que motivou a reavaliagdo. Durante esse processo, a comissao
reexaminou a teriparatida e avaliou, de forma comparativa, o romosozumabe. Naquele momento, o
romosozumabe apresentou melhor desempenho econdémico, sendo considerado dominante em relagado a
teriparatida. Assim, a recomendacdo da comissdo foi pela incorporacdo do romosozumabe. Contudo,
destacou que, na ocasido, a populagdo masculina ndo foi contemplada pela recomendagdo, devido a
indicacdo em bula e a avaliacdo técnica da Conitec. Assim, no processo de implementa¢do, manteve-se o
direcionamento da tecnologia as mulheres, respaldado pela literatura, pela bula e pela recomendacdo de
incorporacdo. Em razao disso, surgiu a demanda de reavaliar a teriparatida especificamente para possibilitar
sua oferta a homens com osteoporose grave, o que motivou a reabertura da andlise. Também esclareceu que
guanto ao uso do romosozumabe em homens, a indicagao para essa populagao permanece off label no Brasil,
sem atualizagdo da bula. Com relagdo a teriparatida, destacou que atualmente existem novos entrantes no
mercado, ampliando a concorréncia entre produtos da mesma classe terapéutica e resultando em reducao
de precos em compras publicas. Esse cendrio trouxe mudancas no aspecto econdmico, tornando a
teriparatida potencialmente mais vantajosa sob a perspectiva de custo-efetividade. Apds essa
contextualizacdo, realizou-se a abertura de questionamentos a especialista. A representante da AMB
questionou sobre o diagndstico precoce em homens. A especialista explicou que a investigacdao de
osteoporose é indicada principalmente diante de fraturas de baixo impacto, dor persistente na coluna e
fatores de risco como uso cronico de corticoides, fratura prévia, tabagismo, alcoolismo e doencas que afetam
o0 metabolismo dsseo. Ressaltou que as terapias anabdlicas (teriparatida e romosozumabe) mostram grande
eficacia, com foco ndo apenas no aumento da densidade mineral dssea, mas principalmente na reducdo do
risco de fraturas — beneficio observado também em homens, apesar de menor nimero de estudos. Ja os
antirreabsortivos, como alendronato, sdo Uteis, mas tém efeito mais modesto. Enquanto o alendronato reduz
fratura vertebral em aproximadamente 40%, o 4cido zoledrénico e denosumabe reduzem em
aproximadamente 70%. Ja as terapias anabdlicas chegam a 80—90% de reducdo e atuam mais rapidamente,
o que é crucial em pacientes com multiplas fraturas. A especialista ressaltou a importancia das terapias
anabdlicas, posicdo também defendida pelo Departamento de Metabolismo da Sociedade Brasileira de

Endocrinologia e Metabologia (SBEM). A representante dos NATS questionou sobre o posicionamento dos
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dois medicamentos na linha de cuidado do paciente com osteoporose, se sao terapias intercambiaveis, se
existem situacbes especificas em que um deles é mais indicado do que o outro, e qual o papel de cada
tecnologia no cuidado aos pacientes do sexo masculino. A especialista salientou que apds utilizar qualquer
terapia anabdlica, é obrigatodrio fazer a transicdo para um antirreabsortivo para manter o ganho de massa
Gssea (como o alendronato). Ressaltou que o romosozumabe e a teriparatida sdo concorrentes e que, na
maioria das indicacdes, ambos podem ser utilizados. A escolha depende de fatores como custo, posologia e
duracdo do tratamento. Do ponto de vista cientifico, o romosozumabe é o Unico anabdlico com evidéncia
robusta de reducdo de fratura de quadril. Ambos reduzem fraturas vertebrais, mas apenas ele tem esse
desfecho confirmado em estudos randomizados. Ainda assim, a teriparatida tem papel importante em grupos
especificos. Assim, embora a andlise de custo-efetividade favoreca o romosozumabe, hda um subconjunto de
pacientes que necessita da teriparatida e, por isso, a posicdo da SBEM é apoiar a incorpora¢ao do
romosozumabe sem retirar a teriparatida do arsenal terapéutico. Logo apds o debate, a representante do
CNS e o representante da Anvisa questionaram os cendrios de votacdo para a incorporac¢do das tecnologias
avaliadas, visto que, até o presente momento, o medicamento romosozumabe ndo possui indicagcdo em bula
aprovada junto a Anvisa para tratamento de homens, caracterizando-se como prescricdo de medicamento off
label. A diretora do DGITS esclareceu que a anadlise das tecnologias apresentou todos os elementos clinicos
que justificavam o uso do medicamento mesmo em condicdo off label. Também esclareceu que a definicao
das indicagdes de bula depende exclusivamente da empresa que solicita a ampliagdo a Anvisa e que, no Brasil,
o uso em homens é off label, ndo por falta de evidéncia, mas porque a empresa nao solicitou, ou ndo teve
aprovada, a indicacdo para essa populacdo. Em outros paises, o mesmo medicamento é aprovado para
homens, e as evidéncias ddo suporte ao uso. Ressaltou, ainda, que, muitas vezes, a auséncia de indicacao
reflete apenas uma estratégia de mercado da empresa, que escolhe em quais populagdes focar. Apesar disso,
existe um estigma em torno do uso off label, quando ele frequentemente é respaldado por literatura e
diretrizes, sendo este caso um bom exemplo para refletir sobre o real significado desse termo dentro da
pratica baseada em evidéncias. O representante da Anvisa sugeriu que o uso de medicamento off label deve
ser a ultima opgdo e que deve-se cobrar da empresa a atualizacdo da bula com a indicagdo para homens com
a finalidade de incorporacgdo no SUS. Nesse contexto, o suplente da SCTIE destacou que o aspecto central da
discussdo relativa ao romosozumabe e a teriparatida refere-se ao preco. Ressaltou-se que a eventual entrada
de novos concorrentes no mercado pode ensejar a apresentacdao de propostas mais competitivas, com
potencial para alterar a analise de dominancia apresentada na ATS. Ademais, pontuou-se que, mesmo
considerando o PMVG dos produtos similares disponiveis, essa dominancia possivelmente ja seria alterada.
Por fim, sugeriu-se a realizacdo de anadlise de sensibilidade da avaliacdo econémica no retorno da consulta.
Embora as tecnologias tenham mecanismos diferentes, ambas sdo agentes anabdlicos e tém eficdcia
semelhante, o que lembra debates anteriores em que uma classe como um todo foi avaliada por causa das

incertezas de mercado e da proximidade dos resultados clinicos. Isso pode justificar considerar uma aquisicao
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por classe ou a compra dos dois produtos, utilizando o mais vantajoso conforme o preco vigente — com
excecdes para subgrupos especificos, como pacientes com risco cardiovascular, que podem ser favorecidos
pela teriparatida. A saida da teriparatida no passado se deu por razées comerciais, ndo por evidéncia
cientifica. Agora, com novos entrantes e possiveis ajustes de preco, pode-se ter um cendrio mais econémico
para o SUS. Também ressaltou que, caso haja mudancas nos precos, sera preciso revisitar também o protocolo
feminino. Ressaltou que esses pontos ajudam a orientar o debate, especialmente diante da reentrada da
teriparatida e da chegada de novos produtos ao mercado. Diante dessa andlise, a diretora do DGITS sugeriu
uma recomendacdo preliminar desfavoravel para a incorporacdo das tecnologias até que as empresas
apresentem os valores para a proposta final e até a realizacdao de consulta publica, com os demais membros
do comité de acordo.

Recomendacao final da Conitec: os membros do Comité de Medicamentos, presentes na 1482 Reunido

Ordinaria da Conitec, no dia 11 de fevereiro de 2026, deliberaram, por unanimidade, que a matéria fosse

disponibilizada em consulta publica com recomendacdo preliminar desfavoravel a incorporacdo do

romosozumabe e da teriparatida para o tratamento de homens com osteoporose grave.

Apreciagao inicial da Vosoritida para tratamento de acondroplasia (ACH) em pacientes a partir de 6 meses

de idade e cujas epifises ndo estdo fechadas

Titulo do tema: Vosoritida para tratamento de acondroplasia (ACH) em pacientes a partir de 6 meses de idade
e cujas epifises ndo estao fechadas.
Tecnologia: Vosoritida.

Indicagdao: Demanda interna: tratamento de acondroplasia em pacientes a partir de 2 anos de idade e cujas

epifises ndao estdao fechadas; Demanda externa: tratamento de acondroplasia em pacientes a partir de 6

meses de idade e cujas epifises ndo estdo fechadas.
Solicitagao: Incorporacao.

Demandante: Demanda interna: Secretaria de Atencdo Especializada a Saude do Ministério da Saude

(SAES/MS) e; Demanda externa: BioMarin Brasil Farmacéutica Ltda.

Apreciagao inicial do tema: Colaboradores do Nucleo de Avaliacdo de Tecnologias em Saude do Hospital de
Clinicas de Porto Alegre (NATS - HCPA).

ATA: A reunido foi iniciada com esclarecimentos da representante da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e
Inovacdo em Saude (SCTIE) acerca do processo de selecdo da Organizacdo da Sociedade Civil (OSC), tendo
sido selecionado o Instituto Nacional de Nanismo. Informou-se que a representante indicada para
participacdo na reunido declarou conflito de interesse relevante, por integrar associacao de pacientes que

recebe recursos da empresa detentora do registro da tecnologia avaliada, bem como por ja ter recebido
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honorarios para atuagdo em consultorias e palestras relacionadas a referida tecnologia. Em razdo do conflito
de interesse de natureza financeira, ficou impedida de proferir voto na presente demanda, podendo,
entretanto, realizar manifestacdes e contribuicdes técnicas ao Comité. Ressaltou-se que a matéria decorre
de demanda interna e externa, que a avaliacdo foi iniciada a partir de solicitacdo interna da Secretaria de
Atencdo Especializada a Saude (SAES) e, posteriormente, foi recebida demanda externa da empresa BioMarin.
Registrou-se a presenca de representantes da empresa BioMarin na condicdo de ouvintes, podendo
permanecer na reunido e prestar esclarecimentos técnicos quando solicitados pelo Comité. Na sequéncia,
colaboradora do NATS-HCPA iniciou a apresentacao técnica, reiterando que a avaliacdo contempla dois
demandantes o demandante interno e o demandante externo. Ressaltou que a solicitacdo da demanda
interna refere-se ao tratamento da acondroplasia em pacientes a partir de 2 anos de idade, com epifises ndo
fechadas. A demanda externa contempla pacientes a partir de 6 meses de idade, também com epifises nao
fechadas. No contexto clinico, destacou-se que a acondroplasia é uma doenga rara, causada por variantes
patogénicas com ganho de funcdo no gene FGFR3 (receptor 3 do fator de crescimento de fibroblastos).
Relatou que em revisdo sistematica conduzida na América Latina, envolvendo aproximadamente 1.604
individuos, estimou prevaléncia entre 0,26 e 0,45 por 10.000 nascidos vivos, em consonancia com dados
globais. Clinicamente, trata-se de uma displasia esquelética caracterizada por encurtamento rizomélico dos
membros e baixa estatura desproporcional. Na infancia, observa-se hipotonia tipica e atraso na aquisicdo de
marcos motores com a inteligéncia preservada. A estatura média na idade adulta é de aproximadamente 1,29
m em homens e 1,22 m em mulheres. O diagnéstico confirmatdrio é realizado por exame molecular, sendo
que mais de 95% dos pacientes apresentam variante patogénica no gene FGFR3; entretanto, esse exame
ainda n3o esta disponivel no Sistema Unico de Satde (SUS). Relatou que o manejo no sistema de satide baseia-
se no tratamento das comorbidades, incluindo fisioterapia, cirurgias ortopédicas e otoldgicas,
acompanhamento oftalmolégico, uso de medicamentos para controle de infec¢cdes auditivas e suporte
respiratério, ndo havendo terapia medicamentosa especifica incorporada ao SUS até o momento. Relatou
gue a pergunta de pesquisa foi definida como: avaliar se a vosoritida é eficaz e segura para promover
crescimento linear, em comparag¢ao ao tratamento padrdao no SUS, em criangas a partir de 2 anos de idade
com diagnéstico de acondroplasia e epifises ndo fechadas. Relatou que foram incluidos seis estudos, dentre
eles dois ensaios clinicos e seus respectivos estudos de extensdo, incluindo estudo de fase 2. Ressaltou que
no balanco entre beneficios e riscos, observou-se que, para criancas acima de 5 anos, os resultados sdo
consistentes entre diferentes desenhos de estudo, sugerindo aumento na velocidade de crescimento anual e
melhora no escore Z de altura ao longo do tempo. Para a faixa etdria de 2 a 4 anos, a base de evidéncias é
mais limitada, em relacdo ao crescimento proporcional, ndo houve evidéncia de piora da desproporcao
caracteristica da acondroplasia, havendo sugestdo de discreta melhora em seguimentos mais prolongados.
Quanto a qualidade de vida, a evidéncia é limitada, estudos de curto prazo nao identificaram diferencas

relevantes, e achados positivos derivam de extensées abertas, com amostras pequenas, sem grupo controle
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e maior variabilidade, o que gera incerteza quanto a consisténcia dos resultados. O perfil de seguranca foi
caracterizado predominantemente por eventos adversos leves, especialmente reacdes no local da aplicacdo
e infec¢Oes respiratérias comuns na faixa pediatrica. Eventos adversos graves foram relatados, em sua
maioria atribuidos a condicdo de base e raramente ao tratamento. Na analise da demanda externa, a busca
conduzida pelo demandante foi semelhante a realizada pelo NATS-HCPA, resultando na inclusdo de dez
estudos, ja descritos na avaliacdo técnica. O demandante considerou os estudos de mundo real como
evidéncia principal, enquanto o NATS os classificou como evidéncia adicional. Destacou-se que a principal
diferenca entre as demandas refere-se a populacao: a demanda interna inclui pacientes a partir de 2 anos,
enquanto a externa inclui pacientes a partir de 6 meses. Para essa faixa etdria mais precoce, apenas um
subgrupo de um dos estudos apresentou dados especificos, ndo tendo sido identificadas evidéncias adicionais
relevantes na andlise do demandante. Na avaliacdo econdmica da demanda interna, foi realizado ajuste no
custo do medicamento, considerando proposta de preco apresentada pelo demandante, com reandlise dos
calculos. Foi desenvolvido modelo econémico do tipo Markov, com horizonte temporal de 16 anos, para
avaliar a custo-efetividade da incorporacdo da vosoritida no SUS para pacientes a partir de 2 anos de idade
com epifises ndo fechadas. Como a literatura ndo indicou impacto em complicaces ou sobrevida, as medidas
de efetividade utilizadas foram a variacdo do crescimento anual e a qualidade de vida avaliada pelo
instrumento QoLISSY. Compararam-se as estratégias “cuidados sintomaticos e de suporte” versus “vosoritida
+ cuidados sintomaticos e de suporte”. A estratégia com vosoritida apresentou custo incremental aproximado
de RS 28 milhdes, associado a incremento médio de 25,81 cm ao longo do periodo avaliado e ganho adicional
de 10,77 pontos no QoLISSY. A razdo de custo-efetividade incremental (RCEI) foi estimada em RS 1.085.498,09
por centimetro ganho e aproximadamente RS 2,6 milhdes por QALY. Na avaliacdo critica do modelo
econémico do demandante, foi informado que este utilizou modelo de simula¢do individual, com estados de
saude “vivo sem complicacao”, “vivo com complicacdao” e “6bito”, incluindo pacientes a partir de 6 meses de
idade. Considerou taxa de adesdao de 93% e descontinuagao de 3%, bem como idades distintas para
fechamento epifisario (17 anos para sexo masculino e 15 anos para sexo feminino). O horizonte temporal
adotado foi de 101 anos, com taxas de desconto de 5% para custos e 3% para desfechos. A RCEI estimada foi
de aproximadamente RS 1,06 milhdo por QALY, indicando elevado custo incremental por unidade de
beneficio, mesmo diante das diferencas estruturais do modelo. No impacto orcamentdrio da demanda
interna, a populagdo foi estimada com base em dados epidemioldgicos de nascidos vivos, considerando
individuos com 2 anos ou mais no ano inicial de andlise (2026). No primeiro ano, estimaram-se 109 individuos
elegiveis, alcangando 526 no quinto ano. O custo anual do tratamento foi considerado uniforme por individuo.
Para uso continuo dos 2 aos 18 anos, o custo acumulado estimado por paciente foi de aproximadamente RS
14.510.706,40. Em cendrio conservador (10% de cobertura inicial com incremento anual de 10%), o impacto
orcamentdrio em cinco anos foi estimado em RS 755.463.651,95; em cendrio moderado (20% de cobertura

inicial com incremento anual de 10%), RS 922.336.775,55. Na andlise do demandante, a populacio elegivel
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foi limitada pela idade de fechamento epifisdrio, diferenciada por sexo. Informou-se existéncia de 389
pacientes em tratamento ativo, conforme dados obtidos via Lei de Acesso a Informagdo. A projegao foi de
392 pacientes no primeiro ano e 816 no ultimo ano. O demandante estimou participacdo de mercado inicial
de 40%, com incremento anual de 10%, além de cendrios alternativos com maior cobertura. No cenario
padrdo apresentado, o impacto orcamentdrio estimado foi de aproximadamente RS 2.400.515.667,00.
Quanto a aceitabilidade, colaboradora do NATS ressaltou-se que ndo hd terapia medicamentosa especifica
disponivel no SUS para essa populacdo. Os estudos sugerem possivel impacto positivo na qualidade de vida
associado ao aumento de estatura, embora com incertezas relevantes. Em relagdo a implementacao, a
vosoritida possui registro na Anvisa desde 2021, é de administracao subcutanea e pode ser utilizada em
regime ambulatorial ou domiciliar, mediante orientagao adequada. As estimativas econémicas e de impacto
orcamentario indicam elevado incremento de recursos para incorporacao no SUS. Relatou que foram
identificadas recomendac¢Oes positivas em agéncias internacionais, incluindo Institut fir Qualitat und
Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG - Alemanha), Haute Autorité de Santé (HAS - Franca) e
Pharmaceutical Benefits Scheme (PBS - Australia), para uso em pacientes com epifises ndo fechadas. Concluiu-
se que o conjunto de evidéncias sugere beneficio em termos de crescimento, com perfil de seguranga
aceitavel, predominantemente com eventos adversos leves. Entretanto, persistem incertezas relevantes,
especialmente para a faixa etaria entre 6 meses e 4 anos, bem como lacunas quanto a desfechos funcionais,
complicagdes e impactos de longo prazo, exigindo interpretagdo cautelosa dos resultados. Reconheceu-se,
por fim, que a acondroplasia é condicdo rara, grave e sistémica, sem terapia medicamentosa especifica
atualmente disponivel no SUS, e que as limitagdes metodoldgicas identificadas reforcam a necessidade de
monitoramento continuo caso haja incorporacdao da tecnologia. Na sequéncia, foi apresentado o
Monitoramento do Horizonte Tecnolégico (MHT) da demanda. Técnica do Departamento de Gestdo e
Incorporacdo de Tecnologias em Saude (DGITS) informou que foram consultadas as bases de dados
ClinicalTrials, Cortellis e Anvisa, tendo sido identificadas trés tecnologias em desenvolvimento para a condicao
em analise. Nenhuma delas possui registro na Anvisa até o momento, tampouco recomendagdes emitidas
por outras agéncias de Avaliacdo de Tecnologias em Saude (ATS). Posteriormente, foi apresentada a
perspectiva do paciente. A representante relatou residir no interior de Minas Gerais, ser pessoa com nanismo
do tipo acondroplasia e mde de menino de 11 anos com a mesma condicdo. Informou que o diagndstico foi
confirmado ainda durante a gestacdo e que, embora soubesse haver 50% de chance de recorréncia, o impacto
emocional foi significativo. Destacou as dores fisicas, limitagdes funcionais e o preconceito social vivenciados
ao longo da vida, ressaltando que tais desafios ndo se restringem aos aspectos clinicos, mas também as
barreiras impostas socialmente. Relatou que, em marco de 2022, teve conhecimento da vosoritida e das
possibilidades de melhora na qualidade de vida associadas ao tratamento. Apds acdo judicial, o tratamento
foi iniciado em 11 de abril de 2023. Informou que, desde entdo, o filho apresentou ganho total de 16,5 cm

em estatura, passando de 105,2 cm para 121,7 cm, ao longo de aproximadamente 33 meses de
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acompanhamento, correspondendo a média anual de 5,82 cm, indicando aumento da velocidade de
crescimento. Antes do inicio do tratamento, aos 8 anos e 8 meses, apresentava idade éssea de 4 anos e 6
meses. Atualmente, a idade dssea encontra-se entre 9 e 10 anos, compativel com a idade cronoldgica,
conforme exames de imagem. Relatou melhora funcional no cotidiano, inclusive no vestuario, utilizando
atualmente tamanho compativel com a idade. Informou ainda ganho de 16 cm na envergadura, com
crescimento proporcional de membros superiores, possibilitando maior autonomia em atividades como
higiene pessoal, alcance de objetos e utilizacdo de equipamentos em espacos publicos. Destacou que tais
ganhos representam independéncia e dignidade, reduzindo vulnerabilidades associadas a necessidade de
auxilio constante para cuidados intimos. Relatou ainda melhora na qualidade do sono, com reducao de
episddios de apneia, conforme exames anuais. Enfatizou que a condicao esta associada a risco aumentado de
infec¢des, alteracdes craniofaciais e necessidade de multiplas cirurgias ao longo da vida. Mencionou os
desafios psicossociais enfrentados por pessoas com nanismo, incluindo estigmatizagdo, tratamento
infantilizado e impacto na autoestima, especialmente na adolescéncia. Informou que, apesar das aplicagdes
diarias subcutaneas, ndo houve interrup¢des no tratamento, nem eventos adversos relevantes, sendo
observadas apenas reacdes locais leves e transitérias. Questionada por representante do Conselho Nacional
de Saude (CNS) acerca do acesso ao medicamento, paciente relatou que ingressou com acdo judicial em
marco de 2022 e que, em abril de 2023, recebeu a primeira remessa, inicialmente adquirida diretamente por
meio do valor disponibilizado judicialmente. Posteriormente, o fornecimento passou a ser realizado
diretamente pelo Ministério da Saude, sem interrup¢des no tratamento. Em relagdo a administragdao do
medicamento, esclareceu que o produto deve ser retirado da refrigeracdo aproximadamente 30 minutos
antes da aplicacao. Informou ter recebido treinamento para aplicacao subcutanea, realizada em sistema de
rodizio de quatro pontos distintos. Na sequéncia, representante da SECTIE solicitou esclarecimentos a
colaboradora do NATS acerca da diferenca etdria entre as demandas (a partir de 6 meses, conforme bula, e a
partir de 2 anos, conforme demanda interna), bem como sobre a robustez das evidéncias disponiveis,
destacando que os dados mais consistentes derivam de estudos de fase 3 com populagdo a partir de 5 anos
de idade. Questionou ainda a interpretacdo dos dados de escore Z de crescimento na faixa etaria inferiora 5
anos e o periodo de uso do medicamento até o fechamento das epifises, considerando possiveis diferencas
entre sexos. Representante do CNS complementou os questionamentos, solicitando esclarecimentos sobre
as justificativas clinicas para inicio do tratamento aos 6 meses ou aos 2 anos de idade, bem como sobre
eventual necessidade de recomendacao restrita a faixa etaria com maior robustez de evidéncias. Especialista
convidado esclareceu que, nos estudos clinicos, a faixa etdria a partir de 5 anos foi inicialmente priorizada em
razao dos instrumentos de avaliagdo de qualidade de vida e da possibilidade de autorrelato pela prépria
crianca. Informou que, nos ensaios clinicos, houve periodo prévio de observacdo de seis meses antes da
randomizacdo, com comparabilidade entre os grupos. Apds a intervencdo, observaram-se diferencas na

velocidade de crescimento em favor do grupo tratado. Quanto a faixa etdria inferior a 5 anos, destacou que,
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embora o numero de participantes seja menor, trata-se de periodo critico da doenca, especialmente em
relacdo a estenose da juncdo cranio-cervical e risco de complicagbes graves. Mencionou dados observacionais
de servico do SUS indicando frequéncia relevante de procedimentos de descompressdo em criancgas
pequenas, sugerindo potencial impacto clinico do tratamento precoce. Ressaltou, contudo, que tais
observacdes decorrem de pratica clinica e ndo de ensaios com poder estatistico robusto para esses desfechos.
Em relacdo ao término do tratamento, informou que a decisdo é individualizada, considerando variabilidade
puberal e idade de fechamento epifisario, que pode ocorrer em momentos distintos entre meninos e
meninas. Observou ainda que, na acondroplasia, o padrdao de crescimento pode diferir da populacao geral,
inclusive quanto ao tempo de crescimento residual. A colaboradora do NATS-HCPA esclareceu que o escore
Z representa medida padronizada de comparacdo do individuo ou grupo em relacdo a populagdo de
referéncia, ndo se tratando de comparacgao intraindividual antes e depois, mas sim da distancia em relagao
ao padrdo esperado para a populacdo geral. Destacou que, embora aspectos funcionais e de autonomia
relatados sejam relevantes, tais desfechos ndo estdo adequadamente mensurados na literatura disponivel,
inclusive em estudos de mundo real, configurando lacuna de evidéncias quanto a esses parametros
especificos. Representante da SECTIE ressaltou que os desfechos mencionados pelo especialista, embora
plausiveis do ponto de vista clinico, ndo foram mensurados nos ensaios clinicos apresentados, configurando
inferéncias ndo confirmadas por evidéncias robustas. Destacou que, na faixa etaria de 2 a 4 anos, embora
tenham sido observadas diferengas nos escores, os intervalos de confianga incluem valores que cruzam a
linha de nulidade, indicando incerteza quanto ao beneficio consistente em todos os individuos. Questionou
ainda se haveria idade mdxima para inicio do tratamento, exemplificando a situagdo de adolescentes com 17
anos. O especialista esclareceu que, na endocrinologia pedidtrica, considera-se que crescimento anual
inferior a 2 cm sugere proximidade do encerramento do crescimento linear. Informou que a avaliacdao da
velocidade de crescimento anualizada é utilizada como pardmetro pratico para decisao clinica, uma vez que
nao ha biomarcador especifico para definir o momento exato de encerramento da resposta terapéutica. De
forma geral, indicou que o tratamento tende a ser mantido até aproximadamente 17 a 18 anos em meninos
e 15 a 16 anos em meninas, com variagdes individuais. Representante da Associacdo Médica Brasileira (AMB)
guestionou sobre o diagndstico genético nos casos em que ndo ha histérico familiar da condicdo, bem como
sobre a relacdo entre morte subita e estenose do forame magno. O especialista informou que, entre as
displasias esqueléticas em nascidos vivos, a acondroplasia é a mais frequente. Relatou que a medicina fetal
tem ampliado a deteccdo pré-natal de alteracdes estruturais, embora haja limitacdes e margem de erro
diagndstica. Apds o nascimento, o diagndstico torna-se mais factivel por meio de avaliacdo radioldgica
especializada e, quando disponivel, confirmacdo molecular. Destacou que a acondroplasia decorre
predominantemente de uma variante patogénica especifica no gene FGFR3, o que facilita a confirmacao
laboratorial quando ha acesso ao exame. Ressaltou que, embora o acesso ao teste genético ainda enfrente

desafios no SUS, houve ampliacdo da disponibilidade de painéis genéticos nos ultimos anos. Na sequéncia,
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representante de Organizagao da Sociedade Civil (OSC) relatou ser mae de jovem com acondroplasia que ndo
teve acesso ao tratamento por perda da janela terapéutica. Informou que, em 11/01/2026, foi publicada
revisdo sistematica com meta-analise na revista cientifica Genetics in Medicine, conduzida por pesquisadores
brasileiros, incluindo dados de mundo real de 696 criangas tratadas com vosoritida em dez estudos
internacionais. Segundo a representante, os resultados demonstraram aumento médio de 1,82 cm por ano
na velocidade de crescimento, melhora no escore de altura apds 12 meses, melhora na proporcionalidade
corporal e perfil de seguranca favoravel, sem eventos adversos graves relevantes, com resultados
consistentes aos observados em ensaios clinicos. A representante enfatizou que o tratamento possui impacto
funcional e ndo meramente estético, argumentando que a andlise ndo deve se restringir ao custo por
centimetro ganho. Apresentou dados observacionais do Instituto Nacional de Nanismo, relatando elevada
prevaléncia de sintomas depressivos e ansiedade em adultos com acondroplasia, além de significativa
exclusao do mercado de trabalho. Argumentou que a ndo incorporacdao pode implicar custos diretos e
indiretos ao sistema de salde e a previdéncia social, além de manter a judicializacdo em curso, informando
gue atualmente ha mais de 450 criangas em tratamento por decisdo judicial. Defendeu que a incorporacgao
poderia permitir melhor governanca, definicdo de critérios e negociacdo de precos, em comparacdo ao
cenario fragmentado decorrente da judicializacdo. Representante da SECTIE registrou que o Ministério da
Saude formalizou a demanda interna diante do elevado numero de judicializacGes e que, posteriormente, a
empresa apresentou demanda externa a Comissdo. Reconheceu a relevancia clinica da tecnologia e a
auséncia de alternativas terapéuticas especificas, mas destacou preocupacdes quanto a robustez das
evidéncias em determinadas faixas etdrias e, sobretudo, quanto ao elevado impacto orcamentdrio,
considerando custo anual aproximado de RS 1 milhdo por paciente. Solicitou esclarecimento a empresa sobre
0 prego apresentado no dossié, que indicava desconto de 20% sobre o PMVG sem impostos, questionando
se haveria desoneracdo tributaria ou modelo de importacgdo direta. Representante da empresa informou que
nao ha desoneracao especifica aplicavel ao produto, sendo adotado o modelo de importagdo direta para
medicamentos adquiridos de forma centralizada pelo Ministério da Saude. Confirmou que o desconto
proposto corresponde a 20% sobre o PMVG sem impostos, podendo haver variagdes conforme negociagoes
contratuais e reajustes regulatorios. Aberta a deliberacdo, representante da SCTIE reiterou a relevancia do
medicamento para a populacdo-alvo, mas destacou duvidas quanto a definicdo da faixa etdria mais adequada,
especialmente abaixo de 5 anos, diante da menor robustez das evidéncias. Manifestou preocupa¢do com o
elevado impacto orcamentario estimado e com os parametros econémicos atualmente disponiveis para
tomada de decisdo. Assim, nos termos apresentados, a representante da SCTIE proferiu recomendacao
preliminar desfavoravel a incorporacdo da tecnologia, sinalizando a necessidade de aprofundamento da
discussdo quanto as evidéncias por faixa etdria e a viabilidade orcamentaria, caso se venha a considerar
eventual recomendacdo favoravel em momento posterior. Representante da Secretaria de Atencdo

Especializada a Saude (SAES) manifestou concordancia integral com o voto da SCTIE. Registrou duvidas quanto



{¥ Conitec

a definicdo da faixa etaria elegivel, especialmente diante da divergéncia entre a indicagdo em bula (a partir
de 6 meses) e a delimitacdo considerada na andlise (a partir de 2 anos), bem como das incertezas relacionadas
a robustez das evidéncias em menores de 5 anos. Destacou, ainda, o elevado valor da tecnologia, considerado
impeditivo nas condi¢Bes apresentadas. Ressaltou que, embora reconheca o potencial beneficio clinico,
entende ser oportuno aguardar eventuais esclarecimentos adicionais da empresa e possivel proposta de
desconto. Assim, manifestou voto desfavoravel neste momento, sinalizando que, diante de melhores
condicdes de evidéncia e preco, a incorporacao podera ser reavaliada futuramente. Representante dos NATS
acompanhou o voto da SCTIE, ressaltando a importancia de oportunizar a fabricante a apresentagao de
proposta mais vantajosa. Sugeriu, ainda, a possibilidade de analise econémica considerando subgrupo etario
com maior robustez de evidéncias, notadamente a populagdao acima de 5 anos, caso tecnicamente vidvel,
como forma de reduzir incertezas relacionadas a faixa etaria. Representante da Agéncia Nacional de Saude
Suplementar (ANS) acompanhou o voto desfavoravel. Representante do Conselho Nacional de Secretarias
Municipais de Saude (Conasems) realizou breve manifestacdo antes de proferir seu voto. Destacou a
necessidade de reducdo das incertezas, especialmente quanto a definicdo da janela terapéutica e da faixa
etaria mais apropriada, pontos que antecedem, inclusive, a discussdo do impacto orcamentario. Ressaltou
que é fundamental dispor de cenarios bem delimitados — incluindo definicdo clara da populagdo-alvo,
estimativa de preco e impacto financeiro — para subsidiar decisdo consistente. Reconheceu a relevancia
clinica da tecnologia e a necessidade do grupo de pacientes, mas enfatizou que a garantia de acesso deve
ocorrer de forma sustentavel. Assim, manifestou-se desfavoravelmente neste momento. Representante da
AMB destacou que os estudos apresentados enfocaram principalmente o ganho em centimetros e as faixas
etarias avaliadas, mas ressaltou a relevancia da intervencdo precoce, especialmente considerando que a
suspeita diagndstica pode ocorrer ainda no periodo pré-natal. Observou que nao houve aprofundamento
guanto ao potencial impacto da tecnologia na reducao de procedimentos invasivos, como a descompressao
do forame magno, frequentemente indicados em fases precoces da doenga. Mencionou que, em outras
condicbes relacionadas ao mesmo gene, intervencbes precoces sdo consideradas fundamentais. Assim,
manifestou posicionamento favoravel a incorporacao a partir dos 6 meses de idade, conforme previsto em
bula, ressaltando a importancia de contribui¢cdes adicionais durante a consulta publica, inclusive quanto ao
possivel impacto na reducdo de intervencgdes cirurgicas. Representante do Conselho Nacional de Secretarios
de Saude (Conass) informou ndo haver preocupacao relevante quanto a qualidade das evidéncias de eficacia,
considerando-as adequadas. Argumentou que a demonstracdo de beneficio em faixas etarias mais tardias
pode ser considerada transportavel para populacGes diagnosticadas mais precocemente, inclusive sob a
perspectiva ética, uma vez que, apds demonstracdao de beneficio, torna-se questiondvel a randomizacao de
pacientes diagnosticados precocemente. Contudo, destacou que sua principal preocupacao reside na relacao
custo-efetividade e no elevado impacto orcamentario, que, nas condi¢cdes apresentadas, inviabilizam a

incorporacdo. Assim, manifestou voto desfavoravel, condicionado a eventual apresentacdao de proposta
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significativamente mais vantajosa por parte da empresa. Representantes da Secretaria de Vigilancia em Saude
e Ambiente (SVSA), Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria (Anvisa) e Secretaria de Atencdo Primaria a Saude
(SAPS) acompanharam o voto desfavordvel. Representante do Conselho Federal de Medicina (CFM)
acompanhou o voto favoravel manifestado pela AMB. Representante do Conselho Nacional de Saude (CNS)
ressaltou que os dados disponiveis indicam efetividade clinica relevante e impacto significativo para os
pacientes. No entanto, destacou que a discussdo central reside na relacdo custo-efetividade e no preco
proposto, cuja formacdo carece de transparéncia. Salientou que ndo se trata de negar o direito de acesso ao
tratamento, mas de questionar a compatibilidade do preco apresentado com a realidade orcamentdria e
social do pais. Considerou imprescindivel que a empresa apresente proposta de valor mais adequada. Assim,
manifestou voto desfavoravel nas condi¢des atuais. Representante da Secretaria de Gestao do Trabalho e da
Educacdo na Saude (SGTES) informou, por meio de mensagem, dificuldade técnica para manifestacdo por
audio e video, assim seu voto ndo foi registrado. Ao final, a representante da SECTIE registrou que, diante da
maioria dos votos, a recomendacdo preliminar é desfavordvel a incorporacdo da tecnologia, com
encaminhamento para consulta publica, aguardando contribuicGes e eventuais esclarecimentos adicionais
acerca dos pontos levantados, especialmente no que se refere as incertezas por faixa etaria e ao impacto
orcamentdrio.

Recomendacao final: Os membros do Comité de Medicamentos, presentes na 1482 Reunidao Ordinaria da

Conitec, realizada no dia 11 de fevereiro de 2026, deliberaram, por maioria simples, que a matéria fosse

disponibilizada em consulta publica, com recomendacdo preliminar desfavoravel a incorporacdo da vosoritida

para tratamento da acondroplasia em pacientes a partir de 6 meses de idade e cujas epifises ndo estdo

fechadas. A recomendacdo considerou as incertezas sobre populacdo-alvo e faixa etaria (especialmente em

<5 anos), duvidas sobre inicio e duracdo do tratamento e critérios de interrupcdo (relacionados ao

fechamento epifisario), além de preocupacdes com custo-efetividade e impacto orcamentario.

Orgao Nome Conflito Declarado

Filho possui o diagndstico da condicao de salde;

Participa de associacdo de pacientes as quais
recebem recursos da empresa detentora do
registro de tecnologia no tema (Instituto Nacional
OSC: Instituto Nacional
Juliana Lopes Yamin de Nanismo);
de Nanismo
Participou de congressos, simpdsios, palestras, ou
demais eventos, referentes ao tema em avaliagdo,
mas sem apoio financeiro da empresa detentora

do registro de tecnologia no tema;
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Recebe ou recebeu honorarios, para prestacdo de
consultoria ou palestras para empresa detentora
do registro da tecnologia no tema (ela e o filho);

Recebe ou recebeu apoio financeiro (para curso,
viagem, entre outros eventos) de empresa

interessada no tema (ela e o filho).

Filho possui o diagndstico da condicdo de salde;
Participa de associacdo de pacientes as quais
recebem recursos da empresa detentora do
registro de tecnologia no tema (Eu sou vice
presidente do Isntituto Nacional de Nanismo);
Participou de congressos, simpdsios, palestras, ou
demais eventos, referentes ao tema em avaliacao,
mas sem apoio financeiro da empresa detentora
Marlos Borges Nogueira do registro de tecnologia no tema (Minha esposa
e meu filho);

Recebe ou recebeu honorarios, para prestacdo de
consultoria ou palestras para empresa detentora
do registro da tecnologia no tema (Meu filho e
esposa);

Recebe ou recebeu apoio financeiro (para curso,
viagem, entre outros eventos) de empresa

interessada no tema (Meu filho e esposa).

Declaracdo de Conflitos de Interesse:

Registra-se que, previamente ao inicio da reuniao, 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 apresentagao dos respectivos temas e pelos membros devidamente identificados, todos
os demais participantes manifestaram, de forma expressa, a inexisténcia de situagdes que configurassem

conflito de interesse, assegurando a legitimidade e a imparcialidade das deliberacGes realizadas.
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NOME INSTITUICAO
Luciene Fontes Schluckebier Bonan SCTIE
Jans Bastos Izidoro SCTIE
Marcelo Alves Miranda SE
Patricia Goncgalves Freire dos Santos SAES
Guilherme Loureiro Werneck SVSA
Karina Correa Wengerkievicz SAPS
Marcos Vinicius Soares Pedrosa SGTES
Robson Willian de Melo Matos SEIDIGI
Silvana Nair Leite Contezini CNS
Walquiria Cristina Batista Alves Barbosa CNS
Anne Karin da Mota Borges ANS
Claudiosvam Martins Alves de Sousa ANVISA
Heber Dobis Bernarde CONASS
Luis Claudio Lemos Correia CONASS
Elton da Silva Chaves CONASEMS
Maria Cristina Sette de Lima CONASEMS
Alceu CFM
Miyuki Goto AMB
Rachel Riera NATS
Cristiane Rocha de Oliveira NATS
Maria Elisa Villas-Boas P. De Lemos CSDPU
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Luciana Holtz de Camargo Barros OSC: Instituto Oncoguia

Evelin de Moraes Scarelli Terwak OSC: Instituto Oncoguia

OSC: A B H - Associacdo Brasil Huntington
Gloria Gonzalez Lage

OSC: A B H - Associag¢do Brasil Huntington
Gladys Regina Vieira Miranda

OSC: A B H - Associacdo Brasil Huntington
Rita de Cassia Corréa

Juliana Lopes Yamin OSC: Instituto Nacional de Nanismo

Marlos Borges Nogueira OSC: Instituto Nacional de Nanismo

12 de fevereiro de 2026.

Membros do Comité Presentes: SCTIE, SE, SAES, SVSA, SAPS, SEIDIGI, CNS, ANS, ANVISA, CONASS,
CONASEMS, CFM, AMB, NATS, CSDPU, OSC: Associagao Pro-Cura da Esclerose Lateral Amiotréfica — ELA.

Ausentes: SESAl e SGTES.

Assinatura da ata da 262 Reunido Extraordinaria da Conitec.

Apreciacao das contribuicdes da doxiciclina comprimido de 100 mg para a profilaxia pds-exposicao as

infecgdes sexualmente transmissiveis bacterianas: clamidia e sifilis.

Titulo do tema: Apreciacdo das contribui¢cdes da doxiciclina comprimido de 100 mg para a profilaxia pds-

exposicao as infecgdes sexualmente transmissiveis bacterianas: clamidia e sifilis.

Tecnologia: Doxiciclina.
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Indicagdo: Profilaxia pds-exposicao as infecgdes sexualmente transmissiveis bacterianas: clamidia e sifilis.
Solicitagdo: Ampliacdo de uso.

Demandante: Secretaria de Vigilancia em Saude e Ambiente (SVSA) do Ministério da Saude (MS).
Apresentagdo: Nucleo de Avaliacdo de Evidéncias e Tecnologias em Saude — NATS CDTS / Fiocruz

ATA: Ao inicio da discussdao da matéria, representante da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovagdo em
Saude (SCTIE) informou que ndo houve inscritos para ocupar a cadeira reservada para as Organiza¢des da
Sociedade Civil. Informou que na apreciacao inicial fora emitida manifestacdo favoravel a ampliacdo e uso da
doxiciclina. Iniciou-se a apreciacdo do tema pela apresentacao da analise qualitativa das contribuicoes
recebidas pela consulta publica e relacionadas a experiéncia e opinido dos participantes. A apresentagao foi
conduzida por técnica do Departamento de Gestdo e Incorporacdo de Tecnologias em Saude (DGITS). A
técnica informou que a consulta publica nimero 104 de 2025 ficou vigente entre 30/12/2025 e 19/01/2026
e foram recebidas 1.043 contribui¢Bes, das quais 1.042 foram consideradas validas. Disse que 99,1% dos
participantes se manifestaram favoravelmente a ampliacdao de uso da doxiciclina e que 21,5% informaram ter
tido experiéncia com a tecnologia. Passou a falar sobre o contetdo das contribui¢cdes nas quais havia relatos
de opinido sobre a ampliacdo de uso da doxiciclina. Falou que os principais aspectos identificados nessas
contribuicdes foram a efetividade da profilaxia pds-exposicdo com doxiciclina na prevencado e reducdo dos
casos de clamidia e sifilis; a universalizacdo do acesso; o fortalecimento das estratégias de prevencao
combinada ja utilizadas pelo Ministério da Saude e a ampliagdo de alternativas de cuidado, associadas a
promoc3o da satde sexual, melhora da qualidade de vida e economia de recursos para o Sistema Unico de
Saude (SUS), relacionada a reducdo de custos de tratamento das doencas sexualmente transmissiveis em um
cenario de proliferagdo. Passou a falar sobre os efeitos positivos e facilidades relacionadas ao tratamento
com doxiciclina. Nesse sentido elencou os aspectos citados pelos participantes, destacando primeiro a
efetividade do tratamento em relacdo a prevencao da infec¢do e reinfeccao por sifilis e clamidia, contribuindo
para o fortalecimento da estratégia de prevencdo combinada. Depois citou a boa tolerabilidade do
medicamento, a comodidade de uso e posoldgica e a sensacdo de protecdo durante a relagdo sexual. Quanto
aos efeitos negativos e dificuldades relacionadas ao uso do medicamento, disse que um aspecto citado foi a
indisponibilidade no SUS, destacando a dificuldade de acesso ao medicamento e a prescricdo médica. Outros
pontos destacados foram os eventos adversos leves, a auséncia de monitoramento de uso e o risco de
resisténcia aos antibidticos. Disse que ndo foram citadas experiéncias com outras tecnologias preventivas.
Em seguida iniciou-se a apresentacdo do NATS sobre as contribui¢des relacionadas as evidéncias cientificas e
econOmicas. A técnica iniciou a apresentacdo fazendo uma pequena revisdao sobre as evidéncias cientificas
apresentadas no relatério de recomendacdo. Falou, baseando-se em resultado de metanalise, que a utilizacao
da profilaxia pds-exposicdo foi associada a uma reducdo de 79% na incidéncia de infeccdo por clamidia e de
77% por sifilis. Falou em seguida sobre a seguranga. Disse que de maneira geral foram identificados eventos

adversos gastrintestinais moderados, com baixa parcela de descontinuacdo do tratamento. Disse que os
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guatro estudos utilizados para elaborar o relatdrio foram associados a moderado risco de viés e a certeza da
evidéncia foi considerada moderada para o desfecho de eficacia e alta para o desfecho de seguranca. Na
sequéncia passou a falar sobre os resultados da consulta publica. Disse que foram recebidas 21 contribuicGes
que puderam ser aproveitadas para extracdo do conteudo. Falou que foram anexados dois documentos,
sendo um deles um estudo ainda ndo publicado que se tratava de um inquérito multicéntrico realizado no
Brasil, México e Peru. Explicou que o outro anexo era um relatério de avaliacdo de tecnologias da Secretaria
do Estado de Minas Gerais (SESMG), favoravel a recomendacéo preliminar da Conitec. Passou a ler exemplos
de relatos dos contribuintes, destacando a utilidade da ampliagcdao do uso da doxiciclina para prevencao de
sifilis e clamidia, dado o alto niUmero de pessoas com a infec¢do no pais. Voltou a falar sobre o estudo nao
publicado, explicando que se tratava de um inquérito online realizado com homens que fazem sexo com
homes e mulheres transgénero. Disse que o objetivo do estudo foi avaliar o conhecimento e o interesse dessa
populacdo na estratégia de prevencdo com doxiciclina. Quanto ao parecer da SESMG, disse que foi relata
preocupacdo quanto a possibilidade do uso repetitivo da doxiciclina causar pressdo seletiva sobre os
patégenos ndo alvo e a microbiota que coloniza a mucosa oral e intestinal, com perspectiva de
desenvolvimento de resisténcia a antimicrobianos. Falou também que foi relatada preocupag¢do com o uso
indiscriminado e automedicacdo com possibilidade de desenvolvimento de resisténcia microbiana em longo
prazo a doxiciclina. Seguiu dizendo que no parecer foi destacada a importdncia do uso prioritario em
populacdes de maior vulnerabilidade, utilizando critérios de elegibilidade bem definidos. Ao finalizar a
apresentacdo das evidéncias clinicas, se iniciou a exposicdo da sintese das contribuicGes sobre as evidéncias
econdmicas. O técnico disse que duas contribuicdes puderam ser aproveitadas para analise, mas que somente
uma delas continha conteudo cientifico relevante para a discussdao do tema. Explicou que nessa contribuicao
se alegava que houve um erro na estimativa do numero de pacientes elegiveis para receber a profilaxia pds-
exposicao, ja que um dos pressupostos para o calculo da populacdo foi o nimero de pacientes que receberam
profilaxia pré-exposicao para HIV. Explicou que segundo o relato, nem todo paciente que recebe profilaxia
pré-exposicao para HIV seria elegivel para receber profilaxia pds exposicdo para sifilis e clamidia de forma
continua e que o calculo teria que se basear no nimero previsto de exposi¢des pontuais desprotegidas. O
técnico disse que as informacdes utilizadas nos estudos econdmicos foram disponibilizadas pela area técnica
demandante do Ministério da Saude. O técnico explicou que a alteracdo do volume populacional ndo
impactaria o resultado da andlise de custo-utilidade, mas somente na analise de impacto orcamentario. Por
fim, o técnico mostrou um quadro comparativo entre os dados disponiveis para avaliacdo na apreciacdo inicial
e na final. Disse que ndo houve mudancas em termos de novas informacGes que pudessem alterar as
informacOes ja avaliadas na apreciacdo inicial. Em seguida, representante da SCTIE perguntou sobre a
possibilidade de desenvolvimento de resisténcia microbiana em funcdo do uso continuado da doxiciclina. Um
médico especialista representante da Sociedade Brasileira de Infectologia (SBI) respondeu que no mundo, até

o momento, ndo fora identificada resisténcia de Treponema pallidum, causador da sifilis, a tetraciclinas. Disse
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gue a implementacdo da tecnologia deve ocorrer a luz de vigilancia de resisténcia bacteriana, que deveria
abranger avaliacdo de resisténcia genotipica, porque esses patégenos ndo cresceriam em meio de cultura.
Explicou que a maior preocupacdo relacionada a prevengdo com doxiciclina seria a resisténcia a gonococos,
que também deverd ser monitorizada na fase de implementagdo. Em seguida servidor da SVSA disse que
quando da implementacdo das estratégias de prevencdo do HIV também houvera preocupacdao com o
crescimento de infeccOes sexualmente transmissiveis, inclusive hepatite B, mas que atualmente ndo ha
evidéncia do aumento descontrolado na incidéncia dessas doencgas, mas somente casos isolados. Disse que,
a identificacdo de casos isolados seria um sinal de alerta para dar continuidade a estratégia de vigilancia, que
nao poderia ser negligenciada. Em seguida colaboradora da SVSA disse que nos relatérios de recomendacgao
ja havia mencgao ao plano de monitoramento nacional de resisténcia a antimicrobianos e que esse aspecto
fora abordado de forma preliminar durante a primeira avaliacdo do tema, na reunido de apreciacao
preliminar. Disse que a SVSA em conjunto com a Coordenacdo-Geral de Laboratdrios de Saude Publica
(CGLAB), para coleta de material, e a rede de hospitais sentinela coordenada pela Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (Anvisa) desenharam um plano de monitoramento de resisténcia bacteriana relacionada
ao uso de doxiciclina. Disse que uma das acdes de monitoramento seria a avaliacdo da microbiota individual
de usudrios e, do ponto de vista coletivo, do acompanhamento de patdgenos que poderiam adquirir
resisténcia, dada a pressao seletiva na comunidade, como as bactérias gram positivas, que poderiam causar,
por exemplo, pneumonias hospitalares graves nao responsivas a antibacterianos de rotina. Disse, sobre o
estudo ndo publicado comentado anteriormente pelo NATS, que seria possivel perceber a intencdo de uso da
tecnologia pela populagdo estudada de homens que fazem sexo com homes e mulheres transgénero. Explicou
que umas das conclusdes do estudo foi que a limitacdo do uso da prevencdo com doxiciclina na América-
Latina estaria relacionada a falta de diretrizes com orientacGes sobre o uso correto da estratégia. Sobre a
preocupacao relacionada a automedicac¢do disse que esse risco poderia ser minimizado porque o programa
seria implementado dentro dos servicos que ja fazem o atendimento de pacientes que utilizam a estratégia
de prevencdo de HIV e que, portanto, haveria o devido acompanhamento desses pacientes. Disse também
gue a intencdo do programa é que os pacientes recebam doses mdaximas semanais, o que também coibiria o
uso indiscriminado e que haveria retorno trimestral para o acompanhamento de parametros clinicos. Disse
que a proposta da SVSA mantém os critérios de elegibilidade e de cobertura populacional restrito as
populacBes avaliadas nos estudos cientificos sem ampliacdo, nesse momento de cobertura para outros
segmentos da populacdo. Disse que ha dois estudos clinicos com a estratégia de prevencdo com doxiciclina
que serdo realizados no Brasil, no Rio de Janeiro e Sdo Paulo e que esses estudos poderdo gerar dados
importantes para aperfeicoar o programa, inclusive em relacdo a estimativa do nimero de pacientes elegiveis
e gastos previstos com a profilaxia. Falou ainda que a aquisicdo da doxiciclina serd conduzida de forma
centralizada pelo Departamento de Assisténcia Farmacéutica (DAF) do Ministério da Saude. Na sequéncia

representante da SCTIE sugeriu que a descricdo da populacdo elegivel na Portaria de incorporacao fosse
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menos restritiva, j& que poderia dificultar, no futuro, uma possivel entrada de outros segmentos
populacionais que por ventura pudesse passar a ser contemplados pela tecnologia. Disse que a definicdo da
populacdo de forma mais detalhada poderia constar em Protocolo Clinico. Em seguida colaboradora da SVSA
disse que a sugestdo poderia ser acatada porque as evidéncias clinicas sobre a estratégia de profilaxia ainda
estariam se estruturando para outros segmentos populacionais e que haveria a possibilidade no futuro da
inclusdo de novos estratos populacionais. Ato continuo, representante da Associacdo Médica Brasileira (AMB)
expressou concordancia com a adocao de denominacdo mais genérica da populacdo elegivel, na Portaria de
incorporacao e registro de deliberacao. Na sequéncia, representantes da SCTIE e SVSA sugeriram em conjunto
que a escrita na Portaria poderia prever a elegibilidade da populagao de acordo com Protocolos Clinicos e
Diretrizes Terapéuticas a serem publicados pelo Ministério da Saude. Houve concordancia dos demais
membros com essa nova forma de descrever a populacao elegivel. Sem mais encerrou-se a discussdo sobre o
tema.

Recomendacao final da Conitec: Os membros do Comité de Medicamentos presentes na 1482 Reunido

ordinaria da Conitec no dia 12 de fevereiro de 2026 deliberaram por unanimidade recomendar a ampliacdo

de uso da doxiciclina para profilaxia pos-exposicdo as infeccées sexualmente transmissiveis por clamidia e

sifilis de acordo com preconizado em Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas publicado pelo Ministério da

Saude.

Apreciagao inicial do rituximabe, micofenolato de mofetila, azatioprina, metotrexato e ciclofosfamida para

o tratamento de manutengao de pacientes com vasculite associada aos ANCA.

Titulo do tema: Rituximabe, Micofenolato de mofetila, Azatioprina, Metotrexato e Ciclofosfamida para o
tratamento de manutencdo de pacientes com Vasculite Associada aos Anticorpos Anti-citoplasma de
Neutrofilos (ANCA).

Tecnologia: Rituximabe, Micofenolato de mofetila, Azatioprina, Metotrexato e Ciclofosfamida.

Indicagao: Tratamento de Vasculite ANCA-associada na terapia de manutencgao.

Solicitagdo: Incorporacao.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovagdo em Saude (SCTIE), do processo de atualizacdo do
Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT).

Apresentacgdo: Realizada pelos representantes do Nucleo de Avaliacdo de Tecnologias em Saude da Cochrane
Brazil (NATS/Cochrane).

ATA: Inicialmente, a representante da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovacdo em Saude (SCTIE)
informou que foi realizado o processo de sele¢do da Organiza¢do da Sociedade Civil (OSC), havendo apenas

uma inscricdo, a qual ndo atendeu aos requisitos previstos. Ao iniciar a apresentacao, a representante do
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Nucleo de Avaliacdo de Tecnologias em Saude (NATS) declarou ndo possuir conflito de interesses em relagao
a matéria. Em seguida, contextualizou-se a vasculite como uma doenca inflamatdria sistémica rara,
caracterizada pelo acometimento de vasos de pequeno calibre, com inflamacdo e necrose vascular, associada
a presenca de anticorpos ANCA. Destacou-se sua etiologia multifatorial e a importancia do diagndstico
integrado, baseado na avaliacdo clinica, na pesquisa de ANCA e em bidpsia, com énfase na identificacao
precoce para prevenir lesdes irreversiveis. Ressaltou-se ainda que a doenca apresenta diferentes
classificacOes e manifestacdes clinicas conforme a extensdo do acometimento e o risco de dano organico. A
incidéncia estimada varia de 13 a 21 casos por milhdo de habitantes na Europa e Oceania, havendo escassez
de dados robustos no Brasil. O tratamento é definido de acordo com a gravidade clinica, tanto no diagndstico
guanto nas recidivas. Atualmente, ndo hd medicamento especifico incorporado ao SUS para esses pacientes,
contudo, na pratica clinica, utilizam-se com frequéncia rituximabe, azatioprina e metotrexato. A pergunta de
pesquisa foi estruturada considerando placebo ou observagdo como comparadores, tendo como desfechos
criticos a taxa de recaida e os eventos adversos graves, e como desfechos secunddrios a taxa de adesao, a
qualidade de vida e as infec¢Ges graves. Foram incluidos sete ensaios clinicos randomizados (ECRs), nos quais
foram avaliados rituximabe, micofenolato, azatioprina, metotrexato e ciclofosfamida, com diferentes
comparadores entre os estudos, o que limita a realizacdo de comparacdes diretas entre as intervencées. A
certeza da evidéncia para o desfecho de taxa de recaida foi considerada moderada para o rituximabe, baixa
para azatioprina e ciclofosfamida, e muito baixa para metotrexato e micofenolato, sendo observado efeito
consistente apenas para o rituximabe. Em relacdo aos eventos adversos, nenhum dos medicamentos
apresentou efeito consistentemente favoravel ou desfavordvel. A certeza da evidéncia variou de baixa para
o rituximabe a muito baixa para os demais farmacos. Embora possa haver pouca ou nenhuma diferenca
guanto a ocorréncia de eventos adversos, o reduzido niumero de eventos nos estudos resultou em intervalos
de confianca amplos, gerando incerteza quanto aos efeitos adversos graves. Nas recomendacdes de agéncias
internacionais, é recomendado o rituximabe para manutenc¢ao apds inducdo da remissdao com rituximabe ou
ciclofosfamida, com azatioprina ou metotrexato como alternativas. Como consideracées finas, a certeza da
evidéncia foi moderada para o rituximabe que provavelmente reduz taxa de recaidas quando comparada ao
placebo. Com relacdo a adesdo e qualidade de vida, teve pouca ou nenhuma diferenca entre os grupos.
Quanto a seguranca, observou-se pouca ou nenhuma diferenca em infeccGes e eventos adversos graves, com
evidéncia incerta. Na sequéncia da apresentacdo, a representante do NATS apresentou a andlise de custo-
efetividade com o rituximabe, azatioprina ou metotrexato como intervencdo e comparador observacional
(sem intervencdo ativa). Adotou-se horizonte de 10 anos, taxa de desconto de 5% ao ano, perspectiva de
custos médicos diretos (medicamentos, exames e internacbes), modelo de arvore de decisdo e andlise
probabilistica multivariada, considerando recaida e ocorréncia de eventos adversos. Os custos dos
medicamentos foram estimados com base no Banco de Pregcos em Saude (BPS) e pela via CMED (PMVG).

Assim, estimou-se o custo de tratamento mensal e anual, considerando o BPS, o custo de 5 frascos do
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rituximabe é de R$7.247,50. Considerando o preco PMGV, o custo de 5 frascos do rituximabe é de R$9.050,35.
Respectivamente, para azatioprina o custo mensal via BPS é de R$72,00 mensal e RS 876,00 anual, via PMVG
é de R$234,00 mensal e RS 2.808,00 anual. Para o metotrexato, via BPS é de R$5.735,44 em 212 frascos, e via
PMVG é de R$10.364,68 em 212 frascos. Nos resultados da ACE, o rituximabe apresentou maior custo
incremental, porém também maior efetividade em recaidas e eventos adversos evitados, com resultados
robustos nas analises de sensibilidade. As principais limitacGes foram a impossibilidade de uso de modelo de
Markov por falta de probabilidades de transicdo e a escassez de dados de longo prazo, exigindo extrapolacdes
entre tecnologias. Na andlise de impacto orcamentdrio, a populacdo elegivel foi projetada a partir de
estimativas epidemioldgicas associadas a opinido de especialistas. Foram simulados dois cendrios de
incorporacdo: um conservador (50% a 90%) e outro mais agressivo (50% a 100%). No cenario conservador, o
impacto incremental variou de RS 20.856.507 no primeiro ano a RS 36.122.903 no quinto, com total
acumulado de RS 142.199.390 em cinco anos. No cendrio agressivo, variou de RS 39.283.224 a RS 38.504.526,
com acumulado de RS 166.764.571. As principais limitagdes referem-se a auséncia de dados epidemioldgicos
nacionais especificos para ANCA, ao uso de estimativas indiretas e a definicdo de market share baseada na
pratica clinica e em opinido de especialistas. Como consideracdes finais, a sintese dos resultados demonstra
que o rituximabe apresenta maior efetividade clinica em comparacdo ao manejo atual e placebo, com
reducdo de eventos adversos e recaidas evitadas. No entanto, os valores de RCEl sdo elevados para ambos. A
azatioprina e o metotrexato foram dominados por serem menos efetivos e mais caros que o comparador
(manejo atual/placebo). Em seguida, foi apresentado o monitoramento do horizonte tecnolégico (MHT), no
qual foram identificadas trés tecnologias, o avacopana em fase 3 com registro sanitdrio na Anvisa, FDA e EMA,
e duas tecnologias em fases 1 e 2 de estudos clinicos. Na sequéncia, apresentou-se a perspectiva do paciente,
no ambito da Chamada Publica n® 55/2025, aberta no periodo de 06 a 16 de junho de 2025, com busca ativa
apods auséncia de inscricdes. O participante, portador de granulomatose com poliangiite (GPA), relatou inicio
dos sintomas em 2017, inicialmente confundidos com artrite reumatoide, com uso de metotrexato e
bioldgico, porém com recorréncia da inflamacdo ao retirar o corticoide. Apds o exame ANCA positivo e
progressao clinica, incluindo lesdo pulmonar, confirmou-se o diagnéstico de GPA. Foi orientado a escolher
entre duas opgdes de tratamento, ciclofosfamida e rituximabe, optando por este ultimo devido a maior
eficacia e menor risco de efeitos colaterais, sobretudo em relacdo a fertilidade, relatando também que apds
processo administrativo, o medicamento foi obtido através de judicializacdo. Apds inducdo e manutencao
com rituximabe, apresentou recaida, sendo associada azatioprina ao tratamento, em uso ha trés anos, com
boa resposta e vida funcional preservada, embora o medicamento ndo esteja disponivel no SUS para
manutencado e seja adquirido pelo préprio paciente. A representante da Associacdao Médica Brasileira (AMB)
questionou o paciente sobre sua jornada até acessar um servico de referéncia. O paciente informou que é
acompanhado por equipe experiente no manejo da doenca e que o exame ANCA foi solicitado por um

oftalmologista devido a uma inflamacdo ocular persistente. Relatou ainda dificuldades no diagndstico precoce
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e acesso a exames, realizados inicialmente na rede privada apds encaminhamento oftalmolégico, destacando
que o exame de ANCA ndo é um exame de rotina. A representante da SCTIE destacou que ndo ha tratamento
disponivel no SUS e que os estudos incluidos ndo apresentam comparacdes diretas com placebo, exceto para
o rituximabe. O NATS esclareceu que apenas o rituximabe foi comparado ao placebo, enquanto os demais
estudos compararam as terapias entre si, sendo o Unico com evidéncia consistente de eficacia clinica. Na
avaliacdo econOmica, azatioprina e metotrexato também foram considerados, embora a azatioprina tenha
sido dominada no modelo, em razdo da inclusdo de custos adicionais de manejo (consultas e exames) no
comparador. Questionou-se ainda o uso off label das terapias, sendo o rituximabe o Unico com indica¢ao
formal para vasculite ANCA. O especialista convidado contextualizou que, historicamente, o tratamento era
baseado na ciclofosfamida, associada a maior toxicidade; posteriormente, ECRs demonstraram eficdcia
semelhante de azatioprina e metotrexato na prevencdo de recidivas, justificando sua inclusao como
alternativas menos toxicas, sobretudo para pacientes intolerantes ao rituximabe. Contudo, o rituximabe
mostrou superioridade clinica e passou a ser recomendado para inducdo e manutencdo. Quanto ao
micofenolato, evidéncias indicam menor eficicia que a azatioprina, apesar de menor toxicidade. Associa¢Ges
terapéuticas ndo foram formalmente testadas em ECRs, mas podem ser utilizadas em recidivas, dada a alta
taxa de recorréncia e risco de novos acometimentos organicos. Em termos praticos, considera-se razoavel
que o rituximabe seja a primeira escolha, com associacdo a outros imunossupressores em casos de recidiva,
embora parte das evidéncias histéricas seja limitada e baseada em estudos com maior risco de viés, baseada
em evidéncias pouco robustas. Uma das representantes do Conselho Nacional de Saude (CNS) destacou que,
na pratica, pacientes raramente permanecem sem acesso a tratamento apds a alta hospitalar. Argumentou
que a discussdo sobre uso off label, nesse contexto, deve considerar a escassez de evidéncias robustas e ECRs,
reconhecendo que essas terapias ja sdao utilizadas na pratica clinica. Assim, a eventual incorporacao ampliaria
as opcdes terapéuticas disponiveis ao especialista e atenderia a uma necessidade assistencial ainda nao
contemplada. Um dos representantes da SCTIE discutiu a necessidade de definir protocolos de uso e
estratégias de distribuicdo do rituximabe, considerando sua provavel ado¢do como primeira linha e a
importancia de prever alternativas terapéuticas. A representante da AMB questionou o caso do paciente
apresentado, destacando a resposta parcial ao corticoide e a evolugao tardia para quadro mais grave. O
especialista explicou que, por se tratar de doenca rara, muitos profissionais ndo reconhecem inicialmente as
formas mais agressivas, resultando em atraso diagndstico. Ressaltou ainda dificuldades de acesso, como a
espera por vagas para infusdao do rituximabe, o que é critico em doencas graves e raras sem alternativas
terapéuticas. Foi discutido ainda o uso off label de medicamentos. O representante da Anvisa abordou que
ndo ha barreira regulatéria significativa, mas sim comercial, pois a inclusdo de nova indicacdo depende do
interesse do fabricante em investir em estudos, considerando a limitada protecdo de patentes e mercado e
o risco de entrada de genéricos, o que desestimula a atualizacao formal da indicacdo no Brasil. Reiterou-se

que o uso off label ndo impede a avaliacdo, porém destacou-se a necessidade de oferecer op¢des terapéuticas
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confidveis aos pacientes, considerando que azatioprina e metotrexato podem proporcionar beneficio clinico
minimo, sobretudo em cendrios distintos. A representante da CGPCDT justificou a consideracdo de
associacOes terapéuticas para pacientes com falha ou intolerancia ao rituximabe, além das limitacdes de
acesso a infusdo. Por outro lado, o representante do CNS manifestou-se sobre o uso off label, argumentando
que o Estado ndo deveria recomendar medicamentos sem indicacdo formal em bula, ressaltando ainda
preocupacdes regulatérias, a necessidade de evidéncias robustas, a complexidade dos dossiés e as
responsabilidades relacionadas a farmacovigilancia. A representante da SCTIE destacou que a compra do
rituximabe é centralizada, permitindo reducdao de custos. Em sua avaliacdo, manifestou-se favordvel a
recomendacao do rituximabe, inclusive em uso off label, mas levantou duvidas quanto a manutencgao das
associacOes terapéuticas no PCDT, questionando se seria mais adequado escolher apenas uma alternativa ou
manter todas as op¢des. Ressaltou que esses medicamentos continuardo sendo adquiridos devido a outras
indicacGes ja existentes. Assim, considerou o rituximabe como primeira escolha para manutencao,
permanecendo a incerteza sobre a inclusdo das demais terapias. Ainda sobre o uso off label, destacou-se na
reunido que, conforme a legislagdo e portarias que regulamentam a CONITEC, o uso pode ser ponderado
quando houver evidéncia disponivel, uso consagrado ou recomendacao em diretrizes, ainda que a atualizacao
formal em bula dependa de estudos submetidos a agéncia regulatéria. O representante do Conselho Nacional
de Secretarios de Saude (CONASS) sintetizou que muitas evidéncias disponiveis sdo indiretas e com elevada
incerteza, reforcando a necessidade de considerar a eficiéncia para o sistema de saude. Nesse contexto, os
dados favorecem o rituximabe, inclusive sob a perspectiva econdmica, ressaltando que o desfecho utilizado
foi remissdo (ICER por remissao) e ndo QALY. A representante do Conselho Nacional de Secretarias Municipais
de Saude (CONASEMS) retomou a discussdo sobre uso off label, destacando que o tema ja esta
regulamentado por decreto, mas historicamente gerou controvérsias relevantes entre instituicdes e atores
envolvidos. O representante da Anvisa complementou que o decreto mencionado tratou especificamente do
uso off label de imunossupressores para diferentes indicacdes, havendo este tipo de discussdao quando
necessario. A representante do NATS destacou a imprecisdo das estimativas de taxa de recaida, sugerindo a
analise da diferenca absoluta como forma mais tangivel de interpretagdo. Observou que, em magnitude de
efeito, a azatioprina apresentou resultado semelhante ao rituximabe quando comparada ao placebo, embora
penalizada pela imprecisdo e ampla variagcdo dos intervalos, indicando incerteza, mas presenca de efeito.
Questionada sobre a certeza da evidéncia, foi esclarecido que é baixa; contudo, por se tratar de desfecho de
recaida, a auséncia de cegamento teria menor impacto, e a qualidade foi avaliada a partir dos estudos
primarios. Na reunido, discutiu-se a possibilidade de recomendacdo fracionada entre tecnologias. A
representante da Associacdo Médica Brasileira questionou a revisdo do PCDT, em julho de 2025 e o motivo
da inclusdo desses outros medicamentos além do rituximabe. A representante da CGPCDT explicou que o
rituximabe foi inicialmente demandado para inducdo da remissdo, mas, durante o escopo do PCDT,

especialistas identificaram lacunas na fase de manutencao e o risco de recidivas, ja que ndo havia tratamento
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definido para essa etapa. Assim, decidiu-se avaliar conjuntamente outras opg¢des terapéuticas para
manutencdo e ampliar alternativas também para inducdo, considerando que, até entdo, ndo havia
tratamento estabelecido para manutencdo da doenca. A representante da SCTIE manifestou-se favoravel ao
rituximabe, devido as evidéncias de eficicia e ao preco mais acessivel no mercado, reconhecendo o alto custo
incremental e o horizonte temporal longo, mas sem desconsiderar o beneficio clinico para os pacientes,
especialmente na manutencdo da doenca. Destacou a necessidade de ofertar tratamento, porém manteve
duvida quanto a inclusdo de outros medicamentos, diante das incertezas de evidéncia. Avaliou que a
permanéncia dessas opcdes no PCDT ndao aumentaria a carga administrativa ou de aquisicdo, mas que o
rituximabe deveria ser a principal op¢dao de manutencdo, admitindo a azatioprina como alternativa em casos
de impossibilidade de uso. O representante do CNS acompanhou o voto favoravel da SCTIE, considerando as
ponderacdes sobre o uso off label. A representante AMB seguiu o posicionamento da SCTIE destacando que
especialistas clinicos poderdao contribuir, especialmente em consulta publica, quanto ao papel do
micofenolato e do metotrexato como opgdes adicionais no arsenal terapéutico. A representante do NATS no
Comité manifestou-se de forma desfavoravel, aguardando que a consulta publica possa reduzir as incertezas
econdmicas relacionadas ao rituximabe. Destacou que variagdes contratuais de preco impactam
significativamente o resultado do modelo. Questionou-se a consideragdao de doses maiores em casos de
recaida, bem como a frequéncia de recaidas e o tempo de remissdo. O NATS esclareceu que o modelo incluiu
a dose de manutencdo e uma dose aumentada para uma Unica recaida, sem contemplar recaidas
subsequentes, além de custos associados a troca ou escalonamento terapéutico ao longo do horizonte
temporal. Informou ainda que foram utilizados dados de efetividade e taxas de remissdao, mas nao houve
modelagem do tempo prolongado de remissao por auséncia de dados robustos, o que levou a simplificacao
do modelo. Ponderou-se que essa abordagem pode superestimar o custo do rituximabe ao nao considerar
periodos mais longos de remissao, sugerindo ajustes futuros e possivel incorporacao de novas evidéncias
provenientes da consulta publica. Um representante da SCTIE acrescentou que ja existe um algoritmo de
compensacdo do medicamento e que os custos relacionados a descompensacdo foram considerados para
todas as tecnologias avaliadas. O representante do CONASS também se posicionou de forma desfavoravel
guanto as associacOes terapéuticas e a avaliacdo econémica apresentada. Destacou-se a necessidade de
revisar parametros relacionados ao preco, tempo de remissdo, padrdo de uso do rituximabe na manutencao
e consumo de recursos, incorporando novos dados para reduzir as incertezas do modelo. Ao final, os demais
membros manifestaram-se favoraveis a incorporacao do rituximabe e da azatioprina, conforme a posicao da
SCTIE, condicionada aos ajustes propostos.

Recomendacao preliminar da Conitec: Os membros do Comité de Medicamentos presentes na 1482 Reunido

Ordindria da Conitec (Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de Saude),

realizada no dia 12 de fevereiro de 2026, deliberaram, por maioria simples, recomendar a incorporacdo do
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rituximabe e azatioprina para o tratamento de manutencdo de pacientes com vasculite associada aos

Anticorpos Anti-citoplasma de Neutrofilos (ANCA).

Apreciagao inicial da ciclofosfamida oral para o tratamento de inducdo de remissdao em pacientes com

Vasculite Associada aos Anticorpos Anti-citoplasma de Neutroéfilos (ANCA).

Titulo do tema: Ciclofosfamida oral para o tratamento de indugao de remissao em pacientes com Vasculite
Associada aos Anticorpos Anti-citoplasma de Neutrofilos (ANCA).

Tecnologia: Ciclosfamida.

Indicagdo: pacientes com Vasculite Associada aos Anticorpos Anti-citoplasma de Neutrdfilos (ANCA).
Solicitagao: Incorporagao

Demandante: BAXTER HOSPITALAR LTDA

ATA: Reunidos aos 12 dias do més de fevereiro para a 1482 reunido do Comité de medicamentos Inicialmente,
a representante da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inova¢do em Saude - SCTIE/MS iniciou justificando a
auséncia do representante da sociedade civil uma vez que nehum candidato atendia os requisitos e sendo a
demanda atualizacdo do PCDT. A apresentacdo teve inicio com a representante do NATS/Cochrane que
rapidamente fez um panorama da problematica e apresentou o fluxo de tratamento de indugdo. A pergunta
norteadora foi se a ciclofosfamida administrada por via oral é eficaz e segura quando comparada a
ciclofosfamida intravenosa (IV) e corticoides intravenosos para o tratamento de indugdo em pacientes com
vasculite ANCA-associada (VAA)? Assim a comparacdo entre as formulagdes oral e IV da ciclofosfamida para
inducdo de remissao em pacientes com VAA indica eficacia semelhante no curto prazo. A evidéncia disponivel
ndao demonstra diferenca clinicamente relevante na taxa de remissdao completa entre as duas vias de
administracdo. Ha incertezas importantes em desfechos como mortalidade, eventos adversos graves,
remissdo parcial e adesdo ao tratamento, devido a baixa ou muito baixa certeza das evidéncias. Alguns
estudos sugerem uma possivel reducdo na taxa de recaida com a formulacdo oral, mas esse achado é
considerado incerto e ndo se traduz, até o momento, em um beneficio clinico comprovado. Na pratica clinica,
o uso da ciclofosfamida oral tem sido restrito, geralmente reservado a situacBes especificas, como
indisponibilidade do acesso venoso ou necessidade de administracdao enteral. Na apresentacdo sobre a
avaliacdo econ6mica entendeu-se que dada a equivaléncia clinica entre as formulacdes, foi adotada uma
analise de custo-minimizacdo. A analise de custo-minimizacdo demonstra que o uso da ciclofosfamida IV, no
regime padrdo de inducdo da remissdo da VAA, resulta em um custo anual por paciente de RS 1.044,00 para
a formulacdo oral. E no modelo de impacto or¢amentdrio foram modelados dois cendrios prospectivos com
horizonte de cinco anos. No cenario base, considerando 2% de uso da formulacdo oral, o impacto

orcamentdrio incremental acumulado foi estimado em RS 82.256,70. No cendrio de sensibilidade, com
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distribuicdo de 5%, o impacto acumulado foi de RS 205.641,74. Em ambos os casos, as variacdes anuais de
impacto foram modestas, refletindo a substituicao parcial da formulacdo intravenosa pela oral. O modelo
mostrou sensibilidade ao custo da forma oral e endovenosa do medicamento, corroborou com os resultados.
Na apresentacdo sobre as recomendacgdes internacionais foi verificado que a ciclofosfamida oral é uma
alternativa no tratamento de inducdao, quando ndo ha contraindicacdes, pelo NICE e SMC, mas ndo como
terapia definitiva. Ambas as agéncias internacionais de ATS relatam a importancia de atentar para a dosagem,
pois doses cumulativas aumentam o risco de ocorréncia de eventos adversos. Na sequencia a técnica do
DGITS passou a apresentar o Monitoramento do horizonte tecnolédgico, no qual foram identificadas cinco
tecnologias no horizonte para compor o esquema terapéutico do tratamento de indugdo de remissao em
pacientes com Vasculite Associada aos Anticorpos Anti-citoplasma de Neutrofilos (ANCA). Sdo elas:
Rapcabtagene Autoleucel e KYV-101 (terapias avancadas), Avacopana e Vilobelimab (inibidor do receptor C5a
do complemento) e Obinutuzumabe (anticorpo monoclonal). Apenas o Avacopana tem registro para a
condicdo na Anvisa (2024), EMA (2022) e FDA (2021). No NICE o Avacopana foi recomendado em 2022 e no
CDA teve recomendacdo desfavoravel em 2023. Assim outra técnica do DGITS passou a apresentar a
perspectiva do paciente, onde foi aberta a chamada publica 54 de 2025, onde houve apenas uma inscrita na
chamada que ndo atendia os requisitos, assim por meio de uma busca ativa foi identificada outra participante.
Dada a palavra e ap0s divulgar ndo ter conflito de interesses, passou a explicar sua trajetéria com o agravo e
os tratamentos que foram realizados. Relatou que com o rituximabe o evento adverso foi grande depois de
um periodo de uso, restando apenas o tratamento com a ciclofosfamida, sugerindo que o uso oral melhorava
a autoestima e os resultados estavam bem promissores, relata também que o uso endovenoso as vezes nao
permitia que tivesse uma melhor qualidade de vida, vida social e familiar. Em seu depoimento ressaltou a
importancia do uso do medicamento e a facilidade de uso na tecnologia oral. Questionada sobre o acesso ao
medicamento, respondeu que o medicamento era bem acessivel em farmacias. Apds a fala da paciente, o
especialista médico narrou a estéria do uso do medicamento de forma oral e mostrou o protocolo na pratica
sendo o tratamento endovenoso mais utilizado dada a toxicidade da oral. A representante do Conselho
Nacional de Secretarias Municipais de Saude — CONASEMS solicitou ao especialista uma explicacdo sobre a
relacdo de dose cumulativa geral e a opinido sobre ser 25 mg de dose. O especialista responde que de 25 a
30 mg aumentaria o risco de neoplasia da bexiga e acima disso outras neoplasias, também aumenta o risco
de pneumocistdide e também infertilidade em casos de baixas doses. Ainda foi questionado sobre faixas
etarias com tratamento, sendo respondido que atualmente a faixa seria de 30 anos, mas no passado
populacdes mais jovens teriam feito uso. O representante do Conselho Nacional de Secretarios de Saude —
CONASS sugeriu ser mais uma opcdo, e com analise de comparacdao mostrando a eficdcia e tendo assim
votado favoravel. Colocado em votagdo, a submissdo recebe voto de maioria absoluta de maneira favoravel,

sendo o principal argumento a possibilidade de mais um tratamento para a pratica clinica.
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Recomendacao Preliminar: Os membros do Comité de Medicamentos presentes na 1482 Reunido Ordindria

da Conitec (Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de Saude), realizada no dia

12 de fevereiro de 2026, deliberaram, por unanimidade, recomendar FAVORAVELMENTE para a Consulta

Publica sobre a incorporacdo da ciclofosfamida oral para o tratamento de inducdo de remissdo em pacientes

com Vasculite Associada aos Anticorpos Anti-citoplasma de Neutréfilos (ANCA)

Apreciagao inicial do edaravona para o tratamento de pacientes adultos com Esclerose Lateral Amiotrofica

(ELA).

Titulo do Tema: edaravona para o tratamento de pacientes adultos com Esclerose Lateral Amiotrdfica (ELA).
Tecnologia: Edaravona solugdo injetavel, 30 mg/20 mL.

Indicagdo: Tratamento de pacientes adultos com esclerose lateral amiotroéfica (ELA), graus 1 ou 2, e duragdo
da doenga < 2 anos (early stage).

Solicitagdo: Incorporacao.

Demandante: Daiichi Sankyo Brasil Farmacéutica Ltda.

Apresentagdo: Colaboradores do Centro Colaborador do SUS para Avaliacdo de Tecnologias e Exceléncia em
Saude da Universidade Federal de Minas Gerais (CCATES/UFMG) e do Departamento de Gestdo e
Incorporagdo de Tecnologias em Saude da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovagdo em Saude do
Ministério da Salude (DGITS/SCTIE/MS).

ATA “Este texto foi elaborado com auxilio de inteligéncia artificial": A presidente do Comité de
Medicamentos da Conitec informou que o representante da associacao selecionada como Organiza¢do da
Sociedade Civil declarou que a entidade ja recebeu patrocinio financeiro da empresa responsavel pela
tecnologia em avaliacdo, configurando conflito de interesse de natureza financeira, que, em razao disso, o
representante poderia participar das discussdes da reunido, porém estaria impedido de participar da votagao
e que representantes da empresa demandante acompanhariam a Reunido, mas se manifestariam somente
guando solicitado pelo Comité. A colaboradora do CCATES fez uma contextualizacdo clinica da ELA, descrita
como uma condicdo neurodegenerativa caracterizada por perda progressiva de forca muscular, declinio
motor e insuficiéncia respiratdria, com incidéncia global estimada entre 0,6 e 3,8 casos por 100.000
habitantes ao ano e inicio dos sintomas entre 51 e 66 anos de idade; explicou os principais mecanismos
fisiopatoldgicos da doenca, destacando a disfuncdo mitocondrial, o estresse oxidativo e os processos
inflamatérios neuronais, bem como o mecanismo de acdo do edaravona, que atua como antioxidante
neutralizando espécies reativas de oxigénio e modulando vias celulares relacionadas a inflamacdo e ao
estresse oxidativo; destacou que o diagndstico clinico da ELA é pautado nos critérios El Escorial e em

evidéncias eletrofisioldgicas de dano axonal difuso, podendo ser classificada como definitiva, provavel,
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provavel com suporte laboratorial, possivel e suspeita, e que as principais escalas utilizadas para
monitoramento clinico da condicdo sdo a ALSFRS-R, o estadiamento de King e a escala japonesa de gravidade
da doenca, que permitem classificar o comprometimento motor, identificar a progressao e definir a gravidade
da ELA em diferentes dominios funcionais; ressaltou que o demandante prop6s avaliar o edaravona em
monoterapia ou em combinag¢do com o tratamento padrdo, incluindo o uso do riluzol, verificando eficdcia,
efetividade e seguranca em pacientes adultos com ELA graus 1 ou 2 segundo a escala japonesa e duracdo da
doenca menor ou igual a 2 anos, comparando com placebo com ou sem riluzol; fez saber que as evidéncias
clinicas incluidas no dossié do demandante consideraram um ensaio clinico e dois estudos observacionais,
mas estes Ultimos foram excluidos na analise critica por incluirem pacientes dos graus 3, 4 ou 5, que a analise
critica do dossié ampliou os critérios de busca e identificou oito estudos, sendo um ensaio clinico
randomizado, cinco andlises post hoc e dois estudos de mundo real, que o edaravona demonstrou menor
declinio funcional em 24 semanas e algum beneficio respiratdrio no ensaio clinico, embora sem significancia
estatistica, que os estudos de extensdo, em 48 semanas, indicaram maior preservacgao funcional e respiratoria
guando o medicamento fora iniciado precocemente, que ndo houve registros de mortes no periodo de 24
semanas e houve menor perda de qualidade de vida no grupo tratado no ensaio clinico, que a sobrevida e a
funcionalidade foram melhores, com significancia estatistica, nos estudos de extensdo de 48 semanas, que
nao houve diferencas significativas em funcionalidade, funcao respiratdria ou sobrevida, embora tenha sido
observada perda de qualidade de vida em 24 e 48 semanas, nos estudos de mundo real, que o ensaio clinico
ndo reportou eventos adversos graves, sendo a disfagia o principal evento em ambos os grupos
comparadores, que os estudos post hoc ndo mostraram diferencas relevantes entre grupos quanto a
seguranca e que um estudo relatou reducao de eventos compostos, como morte, traqueostomia, ventilacao
permanente e hospitalizagdo, e que outro estudo observacional relatou 1,8% de sindrome nefrética e 1,2%
de trombose venosa profunda, que a analise de risco de viés classificou o ensaio clinico e o post hoc do estudo
MC18616 com algumas preocupacdes, os post hoc do estudo MC18619 como alto risco, por se tratar de
ensaio clinico aberto, e os estudos observacionais como alto risco de viés e que a certeza da evidéncia,
avaliada pelo método GRADE, variou entre moderada e alta, dependendo do desfecho analisado. O
colaborador do CCATES enfatizou que a avaliagdo econGmica (AvE) proposta pelo demandante apresentou
um modelo de custo-utilidade por meio de um modelo de Markov que comparou a combinacdo do edaravona
com o tratamento padrdo, incluindo riluzol, frente ao tratamento padrao, incluindo riluzol, que a populagao
incluida foi de adultos com ELA graus 1 ou 2 e duracdo da doencga de até dois anos, que foram considerados,
dentre outros, custos de aquisicdo do medicamento, com base na proposta de preco do demandante para o
edaravona de RS 223,19, que é o valor do PMVG 18%, com custo mensal de tratamento de RS 3.124,66 no
primeiro més e RS 2.231,90 a partir do segundo més, e pardmetros de transicdo entre os estagios da doenca
de menor a maior gravidade, com base em estudos prévios, incluindo os ajustes de hazard ratio (HR) = 0,665

de progressao, 27% de redugao de risco de morte com o uso do edaravona e 1,4% de descontinuagdo de uso
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do medicamento, que o resultado principal indicou um custo incremental de RS 40.739,44 e um QALY
incremental de 0,701, refletindo uma raz3o de custo-utilidade incremental (RCUI) de RS 58.121,93, e que
cenarios adicionais foram modelados alterando diferentes parametros, apresentado valores proximo ao
resultado principal ou maiores, estes quando desconsideraram a reducdo de risco de morte; enfatizou que a
analise de impacto orcamentario (AlO) proposta pelo demandante se baseou na AvE e envolveu cinco coortes
sucessivas, com uma populacdo prevalente de 900 pacientes em 2026, uma populacdo incidente de cerca de
860 pacientes por ano de 2027 a 2030 e um market share de 30% a 70% entre os cinco anos, com pacientes
elegiveis variando de 270 a 608, resultando em um valor incremental com a incorporagdo do edaravona frente
ao tratamento padrdo que variou entre aproximadamente RS 5,5 milhdes no primeiro ano e RS 21,3 milhdes
no quinto ano, totalizando cerca de RS 67,8 milhdes em cinco anos, que as limitacdes observadas na AVE,
como o ajuste fixo de progressdao e a reducao fixa de risco de morte com o uso do edaravona e a
descontinuacdo do medicamento sem possibilidades de conferéncia deste parametro, também se aplicam a
AlO; ressaltou que, atendendo a solicitacdo do DGITS, considerando somente o custo com a aquisicdo do
edaravona, foram apresentadas estimativas de custos incluindo apenas a progressdo da doenca, com valores
entre cerca de RS 7,5 milhdes no primeiro ano e RS 31,8 milhdes no quinto ano e, em outro cendrio,
considerando a progress3o associada a taxa de descontinuacdo, com valores variando entre cerca de RS 7,5
milhdes e RS 29,1 milhdes ao longo de cinco anos, ainda sob elevado grau de incerteza, e relatou que o CDA
do Canadd e a agéncia australiana de avaliacdo de tecnologias em saude (ATS) recomendaram o uso da
edaravona sob critérios semelhantes aos propostos nesta submissdo condicionando sua adoc¢do a reducdo de
preco, que o NICE, do Reino Unido, ainda ndo concluiu sua avaliacdo de efetividade e impacto orcamentario,
nao havendo recomendacdo para o edaravona. A colaboradora do DGITS disse que foram identificadas duas
tecnologias ainda em fase de pesquisa clinica, sem registro em agéncias internacionais e sem recomendacdes
por agéncias de ATS no monitoramento do horizonte tecnolégico, o CNM-Au8 e o VHB-937, e que também
foram mencionadas trés tecnologias adicionais que nao especificavam o estagio inicial da ELA, incluindo uma
terapia génica com estudos ja finalizados e resultados publicados, o AMT-162, o donaperminogene
seltoplasmid e o tanruprubart. Na perspectiva do paciente, a representante relatou, com o auxilio do marido,
que foi diagnosticada com ELA em 2017, apds cerca de um ano e meio de sintomas, que o processo de
diagnéstico foi dificil, com problemas de fala e degluticdo, que ao iniciar o tratamento com riluzol apresentou
reacOes alérgicas graves ja nos primeiros comprimidos, precisando interromper o uso, que, sem alternativas
terapéuticas no Brasil, a sua médica indicou a importacdo do edaravona, que gastou suas economias e iniciou
o tratamento em 2018, inicialmente com dificuldades de acesso venoso, depois com uso de cateter
implantado, que seu plano de saude n3o cobria o medicamento, apenas as infusdes, que durante trés anos a
paciente manteve o tratamento pagando do préprio bolso, enfrentando rotina desgastante no hospital, que
posteriormente passou a realizar infusGes em pronto atendimento, o que melhorou sua qualidade de vida,

embora o custo continuasse impactando financeiramente sua familia, que quando seu plano de saude foi
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alterado, o novo convénio recusou-se a pagar as infusdes, gerando grande desgaste emocional, que a familia
precisou pagar infusdes particulares até conseguir uma liminar judicial garantindo cobertura do tratamento,
que atualmente faz infusGes em um centro proximo de casa, que, apds iniciar o edaravona, sua doenca passou
a evoluir mais lentamente, que apds quase oito anos de uso, ainda consegue falar, alimentar-se sozinha, ndao
usa suporte respiratério nem procedimentos invasivos, que desde a reacdo ao riluzol, desenvolveu tendéncia
a alergias a outros medicamentos, e conclui destacando o sofrimento fisico, emocional e financeiro que
enfrentou para conseguir acesso ao tratamento. Questionada, a paciente mencionou que quando combina o
edaravona com outros medicamentos o seu corpo pode reagir com alergias, por isso precisa monitorar
rigorosamente o uso de outros medicamentos, que, atualmente, utiliza regularmente somente o edaravona,
que ndo faz uso de outros remédios, nem mesmo analgésicos, especialmente durante os periodos de infusdo
do edaravona, que, fora esses periodos de infusdo, consegue tomar outro medicamento ocasionalmente, mas
sempre em pequenas quantidades para evitar reagdes, que teve pouco contato com outras pessoas com ELA,
devido a raridade da doenca, que, no hospital onde se tratava, conheceu dois pacientes, onde o primeiro
faleceu em menos de um ano apds o diagndstico, mesmo iniciando o tratamento rapidamente, e o segundo,
com quem ela desenvolveu uma boa relacdo, também faleceu, que suas experiéncias de convivéncia com
outros pacientes foram breves, limitadas a alguns meses, ja que ambos vieram a dbito pouco tempo depois,
que ndo estd fazendo fisioterapia, embora saiba que seria importante e que sua médica ja a alertou que a
doenca pode progredir mais rapidamente sem esse cuidado, que tentou fazer fisioterapia, mas ficava muito
irritada e decidiu priorizar seu bem-estar psicoldgico, que atualmente esta com 43 anos, sendo diagnosticada
com 34 anos, que ndo possui acompanhamento de outros profissionais além da neurologista, apesar de
reconhecer que ndo é o ideal, que consegue falar e alimentar sozinha, mantendo uma dieta normal, que nao
anda sem apoio, mas consegue se locomover dentro de casa com ajuda, que iniciou o tratamento no grau 2
da doenca e atualmente esta no grau 3, considerando as escalas apresentadas, que, ao longo de oito anos de
uso do medicamento, a evolu¢do da doenca tem sido muito lenta, que as mudancas sé sao percebidas apds
longos periodos, indicando progressdo reduzida e uma transicdo gradual do grau 2 para o grau 3, e que
realizou um teste genético para ELA por volta de 2021 a 2022, analisando um painel com 42 genes conhecidos
associados a doenca, mas que o exame ndo identificou nenhuma mutagdo nesses genes. Questionado, o
médico especialista convidado pelo DGITS, afirmou que possui cerca de 30 anos de experiéncia em doencas
neuromusculares, que a ELA é uma enfermidade progressiva que compromete de forma continua funcdes
motoras, como movimento, fala, degluticdo e respiracdo, impactando profundamente a qualidade de vida,
que existem poucos medicamentos capazes de alterar de forma significativa o curso da doenca, que qualquer
tratamento que ofereca algum atraso na progressdo ja é considerado bem-vindo, que tem acompanhado
alguns pacientes que usaram edaravona mesmo antes de sua aprovagao no Brasil, importando o
medicamento do Japao, que um desses pacientes relatou perceber uma evolu¢dao mais lenta da doencga, mas

essa percepcao é dificil de confirmar clinicamente, ja que os efeitos dos medicamentos disponiveis costumam
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ser sutis, que, por isso, o seu relato se baseia principalmente nos estudos cientificos, que apontam algum
beneficio em funcdes importantes como respiracdo, degluticdo, mobilidade e fala, que um dos maiores
desafios do tratamento com edaravona é na parte pratica, pois trata-se de uma tecnologia que exige muitas
infusdes, 14 no primeiro més e 10 nos meses seguintes, representando um grande obstaculo logistico para
os pacientes. Questionado, o colaborador do CCATES explica que o HR de 0,665 utilizado no modelo estd
relacionado a progressao da doenca, que a evolucdo mais rapida dos pacientes entre os graus da ELA tende
a reduzir o periodo em que permanecem elegiveis ao uso do medicamento, limitado aos graus 1 e 2, e a
aumentar os custos, pois os pacientes passam a necessitar de cuidados mais complexos, como tratamento de
suporte, cadeira de rodas e ventilagao nao invasiva, sendo dificil prever com exatidao o impacto final dessa
variacdo no RCUIL. Questionado, o médico especialista convidado pelo DGITS relatou que acompanha
atualmente uma paciente em uso do medicamento e também um médico oftalmologista diagnosticado ha
pouco mais de um ano que estd fazendo uso da terapia e que, no passado, acompanhou quatro outros
pacientes, sendo que dois deles estavam dentro dos estagios recomendados pelas diretrizes internacionais
para uso do medicamento, enquanto os outros dois ndo estavam, mas ainda assim optaram por utilizar o
medicamento, que ndo existe uma escala que avalie a estagnacdo definida na progressdo e que a ideia de
estagnacdo pode colocar em duvida o préprio diagndstico. Questionado, o médico especialista convidado
pela AMB argumentou que as evidéncias cientificas disponiveis ainda sdo insuficientes, que os estudos
existentes incluem andlises post hoc de subgrupos especificos, um estudo de fase 3 que ndo alcangou seus
objetivos e um estudo de vida real com muitos vieses, exigindo cautela na interpretacdo dos resultados, que,
apesar do medicamento apresentar baixo perfil de efeitos adversos, isso ndo garante eficdcia na lentificacao
da progressao da doencga, que o custo elevado do edaravona gera impacto significativo para o sistema de
saude, que as diretrizes internacionais, como a da Academia Europeia de Neurologia de 2023, nao
recomendam seu uso fora de protocolos de pesquisa, que mesmo documentos mais neutros, como o
canadense, trazem ressalvas importantes e que talvez o edaravona mereca um olhar mais critico.
Questionados, ambos os especialistas concordaram que ha grande heterogeneidade no cuidado oferecido a
pacientes com ELA no Brasil, que os pacientes do SUS frequentemente ndo tém acesso adequado a
fisioterapia, a fonoaudiologia e a nutricdo estruturada, especialmente fora dos grandes centros, enquanto
pacientes da rede privada podem ter melhor acompanhamento, dependendo dos recursos financeiros ou das
limitacGes impostas pelos planos de saude, que, de modo geral, o tratamento ainda é considerado precario e
muitas pessoas subvalorizam a importancia da abordagem multiprofissional e das intervencbes nao
farmacolégicas e que a ventilacdo ndo invasiva precoce se destaca entre as estratégias mais eficazes, pois
melhora a qualidade de vida e os desfechos dos pacientes. O médico especialista convidado pelo DGITS ainda
destacou que, além dos desafios do tratamento da ELA, muitos pacientes apresentam alteracbes
comportamentais e cognitivas, podendo afetar entre 40% e 60% destes individuos, que estudos realizados no

Hospital das Clinicas da UFMG também identificaram diversas alteragcdes comportamentais e cognitivas, que
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ha falta de preparo de muitos profissionais, como fonoaudidlogos, fisioterapeutas e psicélogos, que persistem
dificuldades de acesso ao sistema publico, embora alguns centros, como o Ventilar, em Belo Horizonte,
oferecam suporte de ventilacdo ndo invasiva com bons resultados e que existem pacientes que sobreviveram
muitos anos com ventilacdo ndo invasiva, mostrando que, apesar das limitacdes, é possivel manter qualidade
de vida. Questionada, a colaboradora do CCATES explicou que, embora a avaliagdo GRADE tenha indicado um
nivel de certeza moderado a alto, tanto os estudos observacionais quanto os post hoc apresentaram
importantes riscos de viés, pois incluiram diferencas relevantes entre os grupos comparador e controle na
linha de base, como idade dos participantes, taxa de progressao da doenca e duracao da doenca, e que o
ensaio clinico principal apresentou algumas preocupa¢des metodoldgicas na andlise realizada devido a
presenca de dados faltantes no desfecho, possivelmente decorrentes da perda de participantes durante o
estudo. Questionado, o médico especialista convidado pela AMB ponderou que os estudos disponiveis nao
demonstram eficacia consistente do medicamento, que o ensaio inicial mostrou possivel beneficio apenas
em um subgrupo muito especifico, que estudos posteriores, incluindo um ensaio europeu de fase 3, ndo
confirmaram esse efeito e que o estudo de vida real de 2025 sugeriu progressdao mais lenta da doenga, mas
apresenta vieses importantes. Questionada, a colaboradora do CCATES ressaltou que os estudos foram
classificados como tendo evidéncia moderada a alta porque apresentaram diferencas estatisticamente
significativas entre os grupos, embora o ensaio clinico principal apresentasse algumas preocupacdes de viés
e os estudos de extensado classificados como de alto risco de viés, e que os estudos incluidos no Relatdrio sdo
0os mesmos mencionados pelo médico especialista convidado pela AMB. Questionado, o colaborador do
CCATES esclareceu que a proposta do demandante foi desenvolver uma AvE e uma AIO que ja considerasse
o cenario com o uso de riluzol, que, ao analisar as evidéncias disponiveis, observou-se que alguns pacientes
realmente utilizaram este medicamento e que a andlise critica do dossié do demandante foi realizada
considerando o uso de riluzol, sem propor qualquer analise exploratdria excluindo este medicamento, tanto
para as evidéncias clinicas quanto para as evidéncias econdmicas. A colaboradora do CCATES esclareceu que
um estudo mencionado pelo médico especialista convidado pela AMB considerou o edaravona oral, ndo
sendo incluido na analise porque a avaliacdo realizada se refere apenas a formulagdo intravenosa, que a
formulac¢do oral ndo possui registro no Brasil e que o estudo alemao foi excluido porque ndo apresentava os
resultados separados para pacientes grau 1 e grau 2, oferecendo apenas uma analise conjunta de todos os
pacientes com ELA. O colaborador do Departamento de Assisténcia Farmacéutica e Insumos Estratégicos
(DAF/SCTIE/MS) ponderou que a paciente com longo tempo de doenca e os especialistas trazem grande
sensibilidade ao tema, reforcando a necessidade de decisGes baseadas em evidéncias, que ha duvidas sobre
o tamanho real da populacdo que utilizaria a tecnologia, pois os dados atuais com base no riluzol
disponibilizados por meio do Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica (CEAF), como os 7.503
pacientes em tratamento e a taxa de incidéncia de cerca de 500 novos casos de ELA por ano, sugerem uma

populacdo potencial maior do que a estimada no modelo utilizado, podendo alterar significativamente os
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calculos do impacto financeiro, que a forma de administracdo do medicamento, por infusdo diaria, apresenta
desafios importantes, pois ndo existe infraestrutura adequada no SUS para esse tipo de atendimento de
forma disseminada, podendo restringir o acesso apenas a grandes centros ou a servicos muito especificos,
implicando em custos adicionais ndo contemplados no modelo atual, tanto para organizacdo da rede quanto
para viabilizacdo das infusGes e que estes fatores deveriam ser considerados no planejamento e talvez
explorados em analises de sensibilidade, ja que os parametros de populacdo e custos podem diferir do que
estd previsto no modelo original. Questionado, o colaborador do CCATES confirmou que a populacdo
estimada na AIO para o primeiro ano foi de 270 e para o quinto ano de 608, apds aplicacdao do market share.
Questionado, o colaborador do DAF afirmou que o riluzol pode ser disponibilizado para os demais estagios
da ELA, que atualmente ha cerca de 7.500 pacientes usando o riluzol, que, aplicando a proporg¢ao estimada
de 0,35% de pacientes no estagio adequado, chega-se a aproximadamente 2.600 individuos prevalentes
elegiveis no primeiro ano, que a incidéncia média anual é de aproximadamente 500 novos casos apos a
pandemia, com base nos registros de uso de riluzol, que os nimeros descritos anteriormente nao incluem
pacientes do setor privado e que a incorporacdo da nova tecnologia pode atrair pacientes hoje fora do
sistema, que ha preocupacdo de que os custos se concentrem nos primeiros anos e que a incidéncia real
possa ser menor que a epidemiolégica, sendo recomendavel avaliar diferentes formas de distribuicdo dos
pacientes ao longo do tempo, considerando experiéncias anteriores em que tecnologias com populacoes
menores enfrentaram dificuldades de disponibilizacdo e necessidade de processos de compra especificos.
Questionados, os representantes da empresa demandante confirmaram que ndo incluiram nenhum tipo de
suporte a infusdo para esses pacientes, que ndo possuem informacdo sobre esse tipo de suporte em outros
paises, que, na AlO, considera-se toda a populacdo prevalente de ELA no primeiro ano porque inclui os
pacientes ja diagnosticados que ainda estdo em estagio inicial, que, nos anos seguintes da AlO, utiliza-se
apenas a incidéncia, pois somente os novos casos elegiveis entrariam no tratamento, que se ajustasse o
numero inicial para 2.600 pacientes, o impacto adicional seria pequeno, cerca de 100 pessoas, que a
percepcdo que o impacto aumentaria muito ao longo do tempo ndo ocorre porque a tecnologia é
relativamente barata e que simulagGes considerando até 100% da populac¢do indicam que o acréscimo ao
impacto final seria de aproximadamente RS 20,0 milhdes, mantendo-se dentro do que usualmente se observa
nas aprovacées do SUS, que o numero de 900 pacientes se baseia em uma revisdo sistematica de estudos
brasileiros que estimaram prevaléncia e incidéncia de ELA em diferentes regides, sendo esse o conjunto de
dados considerado metodologicamente mais adequado para o dossié, que doencgas raras naturalmente
envolvem incertezas epidemioldgicas e, por isso, o recorte para pacientes em estagio inicial é importante
para evitar distor¢des nos resultados, ja que a tecnologia apresenta beneficio apenas nesse grupo e que o
uso de dados mais amplos poderia fragilizar a andlise com pacientes que nado se beneficiariam da intervencao,
reduzindo a precisdao do impacto estimado. O representante da OSC explica o trabalho da entidade e o conflito

de interesse apresentado; parabeniza a participacdo da paciente na Reunido e destaca a dificuldade
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enfrentada pelos pacientes, que buscam constantemente informacdes e apoio; lembra que a ELA é
majoritariamente esporadica e que muitos pacientes ndo podem usar riluzol por efeitos adversos, ficando
sem opc¢oes terapéuticas; enfatiza que, apds 30 anos com apenas um medicamento disponivel, o edaravona
representa uma oportunidade real de ampliar qualidade e tempo de vida aos pacientes; defende sua
incorporacdo, citando evidéncias positivas nos estagios iniciais e reforcando que o tratamento pode reduzir
custos ao Estado ao evitar hospitalizacGes e internacdes e conclui que a decisdo é crucial para oferecer mais
tempo de vida a comunidade afetada. Na sequéncia, o Comité de Medicamentos da Conitec ponderou sobre
algumas questdes, como: (i) o medicamento apresenta algum efeito nos estagios iniciais em uma doenca
extremamente grave; (ii) a necessidade de definir critérios objetivos de interrup¢do do tratamento, pois o
modelo econdmico prevé a interrup¢ao no estagio 3, mas ainda nao estd claro como isso sera traduzido para
a pratica clinica e incluido no PCDT; (iii) a expectativa que a empresa apresente um preco melhor, ja que o
beneficio do edaravona nao é modificador da doenca; (iv) o custo anual do tratamento é alto e os pacientes
podem usar o medicamento por vdrios anos; (v) o numero potencial de usudrios pode ser maior do que o
estimado, ampliando o impacto orcamentario; (vi) a auséncia de comparacdo direta entre o edaravona e as
abordagens multidisciplinares que poderiam produzir beneficios semelhantes aos pacientes; (vii) a
implementac¢do do edaravona apresenta desafios relacionados com a sua forma de administra¢do e a sua
posologia e (viii) a demanda por informacGes por parte da empresa sobre suporte ao paciente para a
implementacdo futura do medicamento. Apds, iniciou-se a votacdo quanto a incorporacao do edaravona para
o tratamento de pacientes adultos com ELA, com a declaracdo dos votos favordveis do CNS, da ANVISA, do
CONASS, do CONASEMS, do CFM e do NATS e desfavoraveis da SCTIE, da SE, da SAES, da SVSA, da ANS e da
AMB. O voto de desempate é o da SCTIE, conforme §2¢ do art. 50 da Sec¢do VII do Anexo XVI da Portaria de
Consolidacdo GM/MS n? 1, de 28 de setembro de 2017, que foi desfavoravel. O representante 12 suplente,
ocupante da cadeira rotativa da OSC neste tema e presente na reunido, declarou possuir conflito de interesses
muito importante e ndo votou, nos termos do inciso V do art. 10 do Decreto n2 7.646, de 21 de dezembro de
2011.

Recomendacdo: Os membros do Comité de Medicamentos presentes na 1482 Reunido Ordindria, realizada

no dia 12 de fevereiro de 2026, deliberaram, por maioria simples, encaminhar o tema para consulta publica

com recomendacdo preliminar desfavoravel a incorporacdo do edaravona para o tratamento de pacientes

adultos com esclerose lateral amiotréfica (ELA). Considerou-se a evidéncia clinica limitada, a expectativa

guanto a uma proposta de preco para o edaravona e de suporte ao paciente por parte da empresa, o custo

do tratamento devido ao uso potencialmente prolongado do medicamento e a necessidade de ajustes nas

estimativas de impacto orcamentario.
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Orgao Nome Conflito Declarado

Participa de associagdao de pacientes ou
sociedade médica relacionada a condicdo
clinica em analise as quais recebem recursos
da empresa detentora do registro de
Lina Rose Galvdo | tecnologia no tema (Faco parte da Associacao
Padua Pré-Cura da ELA-Esclerose Lateral Amiotréfica
como Presidente da Associacdo desde 2020
até o momento. A Associacdo recebeu
patrocinio para projetos institucionais, no

OSC: Associacdo Pro-Cura da valor aproximado de RS 101.000,00 em 2025).

Esclerose Lateral Amiotréfica - ELA Participa de associacdo de pacientes ou
sociedade médica relacionada a condicao
clinica em analise as quais recebem recursos
da empresa detentora do registro de
Jorge Camillo | tecnologia no tema (Fago parte da Associacdo
Abdalla Junior Proé-Cura da ELA-Esclerose Lateral Amiotroéfica
como Presidente da Associagao desde 2020
até o momento. A Associacdo recebeu
patrocinio para projetos institucionais, no

valor aproximado de RS 101.000,00 em 2025).

Apreciagao das contribuicdes de consulta publica do luspatercepte para o tratamento de pacientes adultos
com anemia dependente de transfusao associada com beta-talassemia.

Iltem retirado de pauta.
Apreciagao inicial do venetoclax em combina¢ao com azacitidina para o tratamento de pacientes adultos
com leucemia mieldide aguda recém-diagnosticada e inelegivel a quimioterapia intensiva.

Item retirado de pauta.

Declaracao de Conflitos de Interesse:
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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 apresentacdo dos respectivos temas e pelos membros devidamente identificados, todos
os demais participantes manifestaram, de forma expressa, a inexisténcia de situagcdes que configurassem

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

NOME INSTITUICAO
Luciene Fontes Schluckebier Bonan SCTIE
Jans Bastos Izidoro SCTIE
Marcelo Alves Miranda SE
Helen Cristina Santos Brasil SE
Patricia Goncalves Freire dos Santos SAES
Guilherme Loureiro Werneck SVSA
Danielle Moreira de Castro Lima SAPS
Robson Willian de Melo Matos SEIDIGI
Silvana Nair Leite Contezini CNS
Nelson Augusto Mussolini CNS
Ana Cristina Marques Martins ANS
Claudiosvam Martins Alves de Sousa ANVISA
Heber Dobis Bernarde CONASS
Luis Claudio Lemos Correia CONASS
Maria Cristina Sette de Lima CONASEMS
Eduardo Jorge da Fonséca Lima CFM
Miyuki Goto AMB
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Rachel Riera

NATS

Luiz Henrique Gomes de Almeida

CSDPU

Lina Rose Galvao Padua

OSC: Associacdo Pro-Cura da Esclerose Lateral

Amiotrofica - ELA

Jorge Camillo Abdalla Junior

OSC: Associacao Pro-Cura da Esclerose Lateral

Amiotrofica - ELA




