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Apreciacao das contribuigées de consulta publica do pertuzumabe em combinagdo com trastuzumabe para o

tratamento neoadjuvante de pacientes com cancer de mama HER2-positivo inicial.

Titulo do tema: Pertuzumabe em combinagdo com trastuzumabe para o tratamento neoadjuvante de pacientes
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publica, com recomendacdo preliminar desfavoravel a incorporacdo do pertuzumabe em combinagdo
com trastuzumabe e quimioterapia no tratamento neoadjuvante de pacientes com cancer de mama HER2-
positivo inicial.
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ATA: Representante da SCTIE iniciou a reunido lembrando os membros de preencherem os formularios de
conflito de interesses. Esclareceu que, para o tema em pauta, houve selecdo de Organizacao da Sociedade Civil,
isto é, o Instituto Oncoguia. O representante do Oncoguia declarou conflito de interesses muito importante
financeiro, motivo pelo qual ndo poderia votar na deliberacdo. Dessa forma, a empresa fez uma apresentacdo
sobre o duplo bloqueio no tratamento neoadjuvante do cancer de mama HER2-positivo inicial de alto risco
(estagios Il e lll). A empresa apresentou proposta de tratamento e linha de cuidado dessas pacientes
consideradas de muito alto risco, por terem tumor de 2cm ou maior na mama, ou
comprometimento linfonodal (estagios Il ou lll). Atualmente, o PCDT de cancer de mama prevé o tratamento
dessas pacientes com terapia neoadjuvante seguida cirurgia. Entdo, é realizado o exame da peca cirurgica por
meio do qual patologistas determinam se houve resposta patoldgica completa, isto é, erradicacdo de células
tumorais nas mamas e linfonodos. Com base nessa resposta, seria possivel ajustar o tratamento adjuvante (pos-
cirurgia), isto é, se ha resposta patoldgica completa, a paciente receberia trastuzumabe, e, caso
contrdrio, trastuzumabe entansina. A empresa prop0s associar o pertuzumabe ao trastuzumabe no tratamento
neoadjuvante, anteriormente a cirurgia, o que é chamado de duplo bloqueio. Como argumentos, citaram que a
resposta patoldgica completa seria atingida por mais pacientes, além de haver de-escalonamento cirurgico e
menor necessidade da terapia de resgate. A empresa também apresentou nova analise econémica, com base
nas consideracdes propostas pelo NATS na apreciacao inicial. Ainda, reiterou que manteria as condi¢des
comerciais do contrato vigente com o Ministério da Satiide, com preco proposto de R$ 5.629,27 além de unidades
fornecidas a titulo de cessdo ndo onerosa de 30% dos frascos de trastuzumabe. O representante da empresa
esclarece que essa ja é a melhor condicdo comercial que pode ser praticada pela empresa. Ainda, esclareceu
que o cenario proposto pode beneficiar cerca de 5.500 pacientes elegiveis (estagios Il e Ill), e que requer
tratamento de 4 ciclos fixos antes da cirurgia, sendo que o cendrio atual necessitaria de 18 ciclos anuais, a
depender da evolugdo das pacientes. Logo, o aumento do nimero de frascos ndo seria proporcional ao niumero
de pacientes. A empresa apresentou nova andlise de avaliagdo econémica, considerando ajustes de utilidade,
remocao dos custos de PET-CT e reducdo dos custos de docetaxel, conforme proposto pelo NATS. Contudo, a
empresa desconsiderou outras mudancas propostas, como ado¢do da resposta patoldgica completa da
populacdo por intencdo de tratar (optou por considerar a resposta total) e o valor cheio proposto para todos os
frascos (desconsiderando a cessdo ndo onerosa). Dessa forma, a RCEI foi de RS 29.951,94/ QALY, sendo abaixo
do limiar de custo-efetividade adotado pela Conitec. A empresa também apresentou nova analise de impacto
orcamentdrio com as recomendacdes do NATS, sendo que o impacto orgamentario incremental em cinco anos
foi de R$ 332.977.046,31. Ressaltou-se que essa andlise se restringiu somente ao cenario de neoadjuvancia, sem
considerar a potencial redugdo de pacientes e custos na fase adjuvante. A empresa mostrou, em sua
apresentacdo, calculo considerando o potencial beneficio do duplo bloqueio neoadjuvante, no qual haveria
reducdo do namero de pacientes com doenca residual elegiveis a

receber trastuzumabe entansina na adjuvancia em 5 anos. A empresa apresentou calculo de que, considerando
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as economias potenciais com a diminuicao de pacientes que necessitariam de tratamento adjuvante, a economia
prevista para o Ministério da Saude seria de cerca de 13 milhGes no 12 ano apds a incorporacdo e de cerca de
60 milhdes acumulados em 5 anos. Representante da SAES questionou a empresa acerca do uso do duplo
bloqueio mesmo apds a cirurgia, e com relacdo a efetivacdo da cessdo ndo onerosa, pedindo também
esclarecimentos ao representante do DAF. Representante do DAF pediu esclarecimento com relagdo ao valor de
trastuzumabe entansina usado nos cdlculos, além disso, questionou se a empresa aceitaria redugdes no
guantitativo contratado acima de 25% no trastuzumabe entansina. O representante explicou que, se a previsao
da empresa estiver correta, e a populacgdo elegivel para trastuzumabe entansina vai diminuir ao longo dos anos,
tratando-se da mesma empresa, se seria possivel ja deixar acordado que se necessario, sera autirizado reduzir
também o quantitativo do trastuzumabe entansina. Sobre a proposta do pertuzumabe, o representante explica
decisdes recentes da Advocacia-Geral da Unido (AGU) no que tange a doacdo de medicamentos, o que
potencialmente se aplicou também a cessdo ndo onerosa. Dessa forma, é possivel que ndo se efetivem novos
contratos com essas caracteristicas. Nesse caso, o representante do DAF questionou a empresa se a empresa se
compromete a reduzir proporcionalmente o prego no caso de nao ser possivel efetivar contrato com a cessdo
ndo onerosa. Representante da empresa esclareceu que a indicacao e tratamento de pacientes com o duplo
bloqueio melhoraria taxa de sobrevida livre de eventos e sobrevida global, sendo que haveria indicagdo para
duplo bloqueio também na terapia adjuvante (apds a cirurgia), porém esse tratamento ndo seria obrigatorio.
Esclareceu que esse uso apds a cirurgia melhora resultados de sobrevida, mas ressaltou que o uso apenas
anterior a cirurgia ja traria beneficio. Além disso, o duplo bloqueio ndo estd incorporado no cenario
da adjuvancia, de modo que esse cenario ndo foi considerado nos calculos. Representante da SCTIE questionou
se os resultados apresentados se referem apenas ao cenario da neoadjuvancia ou se contempla também o
cenario de adjuvancia. Representante da empresa explicou resultados da diminuicdo de recidivas gerais e
distantes quando as pacientes faziam uso de duplo bloqueio na terapia neoadjuvante, seguido
de trastuzumabe somente na terapia adjuvante. Dessa forma, os estudos econ6micos foram feitos considerando
apenas o custo com trastuzumabe na adjuvancia. Representante da empresa declarou ciéncia da posicdao dos
orgdos de controle acerca da doagcdo de medicamentos e disposicdo em aumentar o acesso as pacientes e
garantir economicidade. Reiterou que o preco do frasco proposto ja reflete a melhor condicdo comercial da
empresa, e que o modelo de cessdo ndo onerosa seria a melhor forma de viabilizar essa economia. Em relacdo
ao preco do trastuzumabe entansina, o pre¢o usado nas andlises é o do contrato vigente com o Ministério da
Saude. Representante da SCTIE pediu confirmacdo de que o valor considerado nas andlises é o mesmo do
contrato atual com o Ministério da Saude, porém, caso ndo seja possivel aplicacdo da cessdo ndo onerosa, seria
necessario considerar preco 30% superior. Representante da empresa confirmou que o pre¢o considerado nos
modelos foi de RS 5.629,00 por frasco, mais o fornecimento de 30% de frascos com cessdo ndo onerosa, sendo
que este calculo representa o valor vigente no cenario metastatico. Representante dos NATS pediu confirmagao

de quais parametros sugeridos pelo NATS a empresa acatou e quais ndo foram acatados. O NATS havia sugerido
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usar a resposta patoldgica completa da populagcdo por intencdo de tratar para mensurar a efetividade do
tratamento, enquanto a submissdo considerou a resposta patoldgica completa total. Esclareceu que a primeira
reflete a auséncia de tumor na mama, enquanto a segunda definicdo reflete auséncia de tumor na mama e
linfonodos axilares. Dessa forma, esclareceu-se que, com a sugestdo do NATS de considerar o desfecho apenas
na mama, haveria taxa de resposta patolégica completa de 45,8%, enquanto a empresa considerou a taxa de
39,3% de resposta patoldgica completa total. Representante da CNS questionou a empresa quanto ao seu
comprometimento de reduzir o preco em 30% caso a cessdao ndo onerosa ndo possa ser efetivada pelo Ministério
da Saude. Representante da empresa reiterou que o prec¢o proposto por frasco pela empresa ja é a melhor oferta
vidvel, mesmo na impossibilidade de efetivar a cessdo ndo onerosa. Representante da SCTIE questionou a
empresa se haveria o compromisso com a reducdo do preco do trastuzumabe entansina caso
o pertuzumabe fosse incorporado. Representante da empresa esclareceu que haveria necessidade
de repactuar o contrato vigente em termos de valores e quantitativos. Entendeu que o ponto trazido pelo
representante do DAF foi em relacdo ao quantitativo do contrato, posto que haveria reducdo do nimero de
pacientes que necessitariam de trastuzumabe entansina no SUS. A empresa se colocou a disposicdo para
discussdo. Representante do CNS esclareceu que todos os contatos celebrados com o Ministério da Saude
podem ser discutidos quanto ao quantitativo (margem de 25%), mas ndo quanto a prec¢os. Representante do
DAF expressou preocupagdo de que houvesse redugdo superior a 25%. Representante da SCTIE pediu
esclarecimento quanto a um reajuste do contrato. Representante da empresa esclareceu que as condigdes
comerciais propostas consideram a cessao nao onerosa e se mantiveram as mesmas desde o primeiro contrato
de incorporagdo no cendrio metastatico em 2020. Desse modo, o preco proposto ja é a melhor oferta da
empresa, sendo que, nesses 5 anos, ndo houve repasse de inflagdo ou reajustes. O representante da empresa
esclareceu que, considerando o subsidio de 30% dos frascos, o desconto oferecido chega a 74% que seria o
limite das condi¢des comerciais que a empresa pode oferecer. Representante da SCTIE argumentou que, em se
tratando de produto importado, ndo haveria sentido em considerar o IPCA e tais reajustes, um ajuste somente
caberia em caso de variacdo cambial. Representante do DGITS procedeu a apresentacdo da analise qualitativa
das contribuicdes de consulta publica. As contribuicGes trouxeram como argumentos ao favor da incorporacgado
0 aumento da equidade, a efetividade do tratamento, os beneficios econémicos ao SUS, além de ser considerado
o tratamento padrdo. A reducdo do risco de recidiva/ remissdo, melhor qualidade de vida e melhor
tolerabilidade foram pontuados. A dificuldade de acesso e a possibilidade de eventos adversos foram citados
como pontos desfavoraveis. Em seguida, representante do NATS que analisou criticamente a demanda
apresentou a analise das contribuicGes técnico-cientificas. Na sintese de evidéncias, ndo houve mudancas em
relacdo a apreciacdo inicial. Em relagdo ao modelo econdémico, a principal contribuicdo foi da empresa
fabricante, com alteracdes que ja foram apresentadas anteriormente, de modo que pode haver repeticdo de
informagdes. Comparou-se a resposta patologica completa da populagdo total (39,3%) e da populagdo por

intengdo de tratar (45,8%), de modo que o pertuzumabe teria maior eficacia na populagdo de pacientes sem
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comprometimento de linfonodos. Além disso, essa populacdo sem comprometimento de linfonodos teria
também melhor sobrevida livre de eventos e sobrevida global. Assim, o RCEI seria de RS 29.951.04 por ano de
vida ajustado por qualidade. Em relagdo a andlise de impacto orcamentario, a contribuicdo da empresa foi
apresentada, de modo que houve recalculo com a inclusdo da economia de recursos com tratamento
adjuvante. Representante da SCTIE pediu confirmacgdo de que o célculo feito pelo NATS manteve o preco do
medicamento sem 30% de desconto, e a representante afirmou concordancia na anadlise de impacto
orcamentdrio. Representante dos NATS na Conitec questionou acerca da escolha da empresa de apresentar o
desfecho de resposta patoldgica completa mais conservador. Representante do NATS avaliador explicou o
racional de que, se todas as pacientes (com e sem comprometimento de linfonodo) receberiam o pertuzumabe,
nao haveria sentido usar o resultado somente das pacientes com linfonodo negativo. Esse subgrupo de pacientes
teria um beneficio maior, mas, pelo racional da demanda, ndo haveria sentido usar o resultado desse subgrupo.
Quando questionada sobre anadlises de sensibilidade usando os parametros para as duas populacdes, a
representante esclareceu que o NATS ndo realizou essa analise. Houve questionamento com relacdo a qual seria
o melhor parametro de efetividade e qual seu impacto na andlise. Médica especialista, representante da
Sociedade Brasileira de Oncologia Clinica (SBOC) pediu a palavra para esclarecer que a analise dos linfonodos,
nao seria uma analise de subgrupo, como o NATS sugeriu, do contrario, seria uma forma diferente de medir o
desfecho de resposta patoldgica completa. Dessa forma, seria mensurado resposta patoldgica completa
somente na mama, ou resposta patolégica completa na mama e linfonodos, sendo a ultima mais usada na
pratica clinica. A médica explicou que a presenca de doenca residual no linfonodo é um marcador de progndstico
negativo, e motivo para indicacdo de trastuzumabe entansina adjuvante. Sendo assim, do ponto de vista clinico,
é mais relevante ter resposta patoldgica clinica na mama e linfonodos. Representante da SAES pediu
esclarecimento das andlises do NATS. Representante do NATS esclareceu que o grupo julgou adequada a
consideracdo da economia com o tratamento adjuvante. Na andlise inicial, o NATS considerou o preco de RS
5.629,00 por frasco, e na andlise pds consulta publica, haviam considerado o valor descontado em
30%. Representante da OSC pediu a palavra para fazer sua contribuicdo, e destacou a relevancia do desfecho de
resposta patoldgica completa, o qual, na perspectiva das pacientes, define o que pode ser uma trajetéria de
cura ou de sequelas. A representante da OSC refletiu sobre a situacdo da paciente de alto risco, seu receio em
ter uma recidiva e de que o medicamento preveniria essa situacao. Sendo assim, se existe resposta no momento
da neoadjuvancia, haveria reducdo do tumor e a cirurgia seria menos invasiva e mutiladora, com menor
extensdo de esvaziamento axilar, de reduzir drasticamente o risco de infecdo, de evitar linfoedema crénico.
Ademais, haveria recupera¢do mais rapida, menor necessidade de fisioterapia e dor. Mesmo quando nao se
atinge a resposta completa, o duplo bloqueio proporcionaria uma cirurgia menos invasiva, impactando
diretamente a recuperacdo e o retorno da mulher ao trabalho. Dessa maneira, destaca que o desfecho de
resposta patoldgica completa seria modificador de diagndstico. A representante da OSC destacou também a

economia que o medicamento poderia gerar, com menor tempo de intervencdo, complica¢des cirurgicas,
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reducdo de toxicidade e menor necessidade de ciclos sistémicos. Destaco ainda que tratar uma paciente no
cancer inicial seria mais inteligente do que no cancer metastatico, de forma que considerou a incorporacgado
desse medicamento seria um ganho clinico e compromisso com a dignidade da paciente. Representante
do Conass refletiu sobre a generalizagcdo do que trata como desfecho substituto, no caso da resposta patoldgica
completa que determina uma mudanca da conduta médica. Dessa maneira, a critica se voltaria para as andlises
de custo-efetividade, que considerou satisfatdrio, e de impacto orgcamentario, que considerou moderado, de
forma que se posicionou a priori como favoravel. Representante da SAES concordou e questionou a médica
especialista no que se refere aos 4 ciclos fixos de administracdo, se seria exequivel na pratica clinica, uma vez
que foi a base das analises econémicas. A médica respondeu que, do ponto de vista de efetividade, existiria
uma similaridade entre um esquema que contenha antraciclina e taxano, com os quatro ciclos do duplo
bloqueio, o que também seria similar a um esquema sem antraciclina, mas com seis ciclos de taxano e duplo
bloqueio. Existiria uma op¢do de seis ciclos, a qual pouparia a toxicidade da antraciclina a longo prazo com
toxicidade cardiaca e leucemia secundaria. A representante da SCTIE iniciou a deliberagdo, relembrando o
motivo do voto desfavoravel na deliberacdo inicial por motivo de incertezas em termos orcamentdrios,
principalmente no que se refere ao custo do frasco e a cessdao nao onerosa. Relembrou que, na deliberagao
inicial, o representante do DAF comentou sobre a viabilidade de manter esse tipo de contrato, pela possibilidade
de que o Ministério da Saude seja impedido de aceitar a cessdo ndo onerosa. A empresa, no retorno de consulta
publica, manteve sua proposta inicial de pre¢o com a cessdo ndao onerosa de 30% de frascos. Dessa forma, a
representante da SCTIE reflete que as incertezas ndo foram superadas, de forma que o calculo inicial do NATS
com o valor sem desconto seria considerado. Existem outras possibilidades de economia de recursos com o
tratamento, por exemplo, mas considerou que as incertezas anteriores ndao foram sanadas, de maneira que
manteve voto desfavoravel. Representante do Conass pediu confirmacdo de que a cessdao ndo onerosa nao seria
garantida. Representante da SCTIE confirmou, explicando que o Ministério da Saude ndo vem conseguindo
efetivar contratos semelhantes, de maneira que este ponto permaneceu incerto. Em seguida, representante da
SCTIE pediu confirmacédo das estimativas. Representante do CNS debateu o porqué da impossibilidade da cessdo
ndo onerosa, considerando que o motivo advém da transparéncia dos precos praticados no Brasil. O
representante do CNS considerou que, se ndo houver cessdo ndo onerosa, pela questdo orgamentaria, o
medicamento nado seria incorporado. O representante do CNS considerou a subjetividade destas condicionantes
e a necessidade de desburocratizar o sistema, perguntando se seria possivel aprovar e colocar a condicionante
objetiva, isto €, se ndo for possivel conseguir a cessdo ndo onerosa, ndo seria incorporado. Representante do
NATS esclareceu que, tirando a cessao nao onerosa e considerando a economia com trastuzumabe entansina, o
impacto orgamentario acumulado em cinco anos seria de 118 milhdes de reais, com difusdo variando de 24% a
70%. No cendrio de difusdo mais agressivo, com difusdo variando de 40% a 85%, o impacto orgamentario
incremental em cinco anos seria de 176 milhdes de reais. Representante da SAES questionou o porqué de as

taxas de difusdo dos primeiros anos serem baixas. Representante do NATS respondeu que as taxas foram



£¥ Conitec

propostas com base em outros relatérios do mesmo contexto. Dessa forma, com 70% de difusdo, o impacto
incremental seria de cerca de 30 milhGes de reais e com 85% de difusdo o impacto incremental, seria de 45
milhdes de reais. Representante do Conass considerou, com base na publicacdo da Lancet que seria um impacto
orcamentdrio alto, e questionou o porqué de a empresa nao reduzir o preco do frasco do medicamento, ao invés
de oferecer a cessdo ndo onerosa, de forma que coloco seu voto como desfavoravel. Representante da SAES
refletiu que a impossibilidade de praticar a cessdo ndo onerosa em compras do Ministério da Saude muda os
parametros das avaliacbes econOGmicas, tornando a tecnologia ndo custo efetiva para o sistema de saude,
considerando o limiar de 40 mil reais por ano de vida ajustado por qualidade. Existiriam outras questdes como
a perda da patente, a entrada de medicamentos de PDP, porém tratam-se de questdes que vdo impactar o
mercado nos préximos anos, mas ndo de forma imediata. Assim, seria necessario haver certeza de que os valores
praticados tornariam a tecnologia custo-efetiva, de forma a permitir que o impacto fosse gerenciavel e
sustentavel para o sistema. O representante da SAES considerou que recomendag¢des com condicionantes ndo
tem funcionado bem, assim, declarou voto da SAES desfavordvel. Representante do Conasems declarou voto
desfavoravel, acompanhando os demais. Representante da OSC pediu esclarecimentos sobre a cessdo ndo
onerosa. Representante da SCTIE esclareceu que se trata de propostas de doacdo de medicamentos para o
Ministério da Saude, e que existem pareceres juridicos de que esse tipo de contato ndo seria viavel para o
Ministério da Saude. Esclareceu que as empresas fazem essas doa¢Ges para ndo deixar o preco das tecnologias
transparente, pois precos praticados no Brasil servem de referéncia para outros paises. No Brasil, existem
compras centralizadas pelo Ministério da Saude, que é um grande comprador, uma demanda que ndo é vista
em outros paises. Assim, seria necessario que as empresas considerem precos vidveis para o Brasil, e que as
decisdes ndo sejam tomadas com grandes incertezas no impacto orcamentario. Por isso, a representante da
SCTIE disse que declarou voto desfavoravel, apesar de o Ministério ter aceitado doagdo em outros momentos,
se isso ndo é mais possivel. O preco acordado na Conitec se torna um referencial de negociacdo no Ministério
da Saude, é publico, de forma que ndo seria viavel trabalhar com precos sigilosos. Representante da OSC pediu
esclarecimentos novamente, pois parece ndo haver dividas sobre a relevancia da tecnologia, sendo assim,
questionou sobre a possibilidade de resolver a viabilidade da cessdao ndo onerosa. Representante
do Conass respondeu que, na sua visdao, a empresa demandante deveria trazer proposta. Representante
do Conasems concordou que a empresa demandante deveria esclarecer essa questdo em sua proposta para
favorecer deliberacdo favoravel. Representante da SCTIE adicionou que, com a ampliacdo da indicacdo, haveria
ampliacdo do numero de pacientes, sem, contudo, haver nova proposta de preco. Representante da ANS
declarou voto desfavoravel, considerando as incertezas, e que, sendo uma tecnologia quimioterapica injetavel,
ja estaria coberta no ambito da saude suplementar. Representante da AMB declarou voto favoravel, uma vez
que ndo haveria duvidas em relacdo ao beneficio da tecnologia, mas sim questdes operacionais e
burocraticas. Representante do CFM concordou ndo haver duvidas em relacdo ao beneficio da tecnologia, mas

sim um impasse juridico. Entende-se que a empresa manteria seu posicionamento, em fun¢do de nado publicar
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precos menores, e que as demais questdes deveriam ser resolvidas entre o Ministério da Saude e a industria.
Sendo assim, o representante do CFM declarou voto favoravel a incorporacdo. Representantes dos NATS
concordou com a representante da SCTIE, pontuando que a Comissdo preferiria que as empresas priorizem a
reducdo de custo ao invés de outros tipos de cessdo, de forma a ter maior transparéncia. Dessa forma, a
representante dos NATS declarou voto desfavoravel, e reiterou que a Comissdo esta a favor dos pacientes, mas,
de forma a possibilitar mais tratamentos para mais pessoas. Representante da SVSA concordou com a relevancia
clinica do medicamento e o beneficio aos pacientes, porém considerou que a Conitec também precisaria
considerar as questdes econdmicas e de viabilidade para o sistema de saude. O representante da SVSA
considerou que a industria farmacéutica precisaria respeitar a necessidade de transparéncia e levar em conta a
robustez do mercado brasileiro. Dessa forma, o representante da SVSA declarou voto desfavoravel.
Representante da Secretaria de Informacdo e Saude Digital declarou voto desfavoravel e concordancia com o
representante  da SVSA. Representante da Secretaria Executiva também  declarou voto
desfavoravel. Representante do CNS declarou voto favoravel considerando a possibilidade do acordo de cessdo
ndao onerosa. Representante da SCTIE concluiu, entdo, que a deliberacdo foi por maioria simples para
recomendar a ndo incorporacdo da tecnologia. Em seguida, representante da Defensoria Publica da Unido fez
consideragOes sobre o processo. Sobre a doacdao de medicamentos, o representante considera que seria
relevante destacar, para as empresas, que propostas desse tipo ndo seriam consideradas em analises de calculo.
Seria necessario estabelecer esse posicionamento, pois na discussdo em tela houve frustracdo por esse motivo.
Logo, a doacdo ndo seria mais considerada como possibilidade. Os célculos iriam desconsiderar propostas de
doacdo. Considerou que todas as recomendacgdes da Conitec seriam baseadas em condi¢des de acordo com o
preco e os critérios. Porém, nesse caso, ndo caberia uma recomendacdo condicionada, j4 que existe o
entendimento de que a doacdo nao pode ser considerada no preco. Representante da OSC questionou, diante
da recomendacdo desfavoravel, se e como a empresa poderia submeter outra proposta no futuro.
Representante da SCTIE esclareceu que todos os pontos discutidos nesse momento, ja haviam sido abordados
na primeira reunido, além da prdpria consulta publica. A empresa havia ajustado o modelo, mas ndo havia
trazido nova proposta de preco. Representante da OSC questionou se a desconsideracao da cessao nao onerosa
ja havia sido discutida. Representante da SCTIE afirmou que, desde a primeira reunido, havia discussdo da
incerteza do contrato. Representante da SVSA concordou que a empresa estaria ciente do problema, isto &, de
uma deliberacao da Conitec com determinado valor, no qual a doa¢cao de medicamentos ficaria embutida nesse
valor. Tal definicdo de pre¢o na submissdo nortearia o prego contratual.

Recomendacdo: Os membros do Comité de Medicamentos presentes na 262 Reunido Extraordindria

da Conitec (Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de Salde), realizada no dia 22

de janeiro de 2026, deliberaram, por maioria simples, recomendar a ndo incorporacdo do pertuzumabe em

combinacdo com trastuzumabe para o tratamento neoadjuvante de pacientes com cancer de mama HER2-

positivo inicial. Foi assinado registro de deliberacdo N2 1.083/2026.




Conflito de interesses:

Luciana Holtz de

Camargo Barros

OSC: Instituto

Oncoguia

e Participa de associacdo de pacientesas quais
recebem recursos da empresa detentora do registro
de tecnologia no tema (Instituto Oncoguia onde atuo
como presidente. A Roche ¢é patrocinadora

do Oncoguia para realizagdo de programas
educacionais (campanhas e lives), projetos e
eventos);

e Participou de congressos, simpdsios, palestras,
ou demais eventos, referentes ao tema em avaliagao,
mas sem apoio financeiro da empresa detentora do
registro de tecnologia no tema;

e Recebe ou recebeu honorérios, para prestacdo
de consultoria ou palestras

para empresa detentora do registro da tecnologia no
tema (ja participou de eventos a convite da Roche
para debater o tema do cdancer de mama, cuja
remuneracdo é doada para o Oncoguia);

e Recebe ou recebeu apoio financeiro
(para curso,viagem, entre outros eventos) de
empresa interessada no tema (Ja contou com o apoio
financeiro da Roche para participacao em congressos
em nome do Instituto Oncoguia).

Evelin de Moraes

Scarelli Terwak

OSC: Instituto

Oncoguia

e Possui o diagndstico da condicdo clinica;

e Participa de associacdo de pacientes as quais
recebem recursos da empresa detentora do
registro de tecnologia no tema (Instituto
Oncoguia, onde atualmente atuo como vice-
presidente).

Apreciacdo inicial da lenalidomida para o tratamento de manuteng¢do de pacientes com mieloma muiltiplo

recém-diagnosticado que foram submetidos a transplante de células-tronco.

Titulo do tema: Lenalidomida para o tratamento de manutengdo de pacientes com mieloma multiplo recém-

diagnosticado que foram submetidos a transplante de células-tronco.

Tecnologia: Lenalidomida

Indicagdo: Tratamento de pacientes com mieloma multiplo submetidos ao transplante de células-tronco

hematopoiéticas.

Solicitagao: Incorporagao
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Demandante: Associagdo Brasileira de Hematologia, Hemoterapia e Terapia Celular (ABHH)

Apresentagao: Realizada pelos representantes do Nucleo de Avaliagdo de Tecnologias em Salude da
Universidade Federal do Parana (NATS/UFPR).

ATA: Inicialmente, a representante da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovagdo em Saude (SCTIE) anunciou
a selecdo da Organizacdo da Sociedade Civil (OSC), a Associacdo Brasileira de Linfoma e Leucemia (ABRALE). A
representante indicada declarou conflito de interesses muito importante, podendo participar das discussées,
com impedimento de voto. Informou-se, ainda, que os demandantes da tecnologia estariam presentes na
reunidao na condicdo de ouvintes, podendo se manifestar apenas mediante questionamento dos membros da
Comissado Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no SUS (Conitec). Ao iniciar a apresentacdo, a representante
do Nucleo de Avaliagdo de Tecnologias em Saude (NATS) declarou ndo possuir conflito de interesses com a
matéria. Foi apresentado o histdrico de avaliagdes da lenalidomida pela Conitec, contemplando duas indicagbes
previamente analisadas: (i) terapia de manutencdo em pacientes com mieloma multiplo submetidos ao
transplante de células-tronco hematopoéticas (TCTH); e (ii) tratamento de pacientes inelegiveis ao TCTH. Para
ambas as indicacOes, a decisdo da Conitec foi pela ndo incorporacdo da tecnologia no SUS, em razdo da relacdo
custo-efetividade desfavordvel. No contexto da manutencdo pos-TCTH, destacaram-se o alto custo incremental
ao sistema de saude e a relacdo custo-efetividade desfavoravel da lenalidomida em comparacdo a talidomida.
Para pacientes inelegiveis ao TCTH, os resultados de eficacia e seguranca, avaliados em conjunto com o elevado
custo da tecnologia, fundamentaram a decisdo desfavoravel. Foram abordados os aspectos clinicos e
epidemioldgicos do mieloma multiplo, doenca de cardter progressivo, classificada como a segunda neoplasia
hematoldgica mais frequente, responsavel por aproximadamente 1% de todos os canceres, e caracterizada pela
proliferacdo descontrolada de plasmdcitos na medula dssea. No cenario atual do SUS, o manejo dos pacientes
com mieloma multiplo (MM) elegiveis ao transplante autdélogo de células-tronco hematopoéticas (TCTH)
compreende terapia de inducdo, condicionamento pré-TCTH, TCTH autdlogo, consolidacdo e terapia de
manutencdo, atualmente realizada com o imunomodulador talidomida. A proposta avaliada consiste na
incorporacdo da lenalidomida como imunomodulador na fase de manutencdo. Na pergunta de pesquisa, definiu-
se a talidomida como comparador, tendo como desfecho primario a sobrevida global (SG) e como desfechos
secunddrios a sobrevida livre de progressado (SLP) e a seguranca. Foram incluidas revisdes sistematicas, com ou
sem meta-andlise, e ensaios clinicos randomizados (ECR). Assim como observado na avaliacdo anterior da
lenalidomida, ndo foram identificados estudos de comparac¢do direta entre a intervencdo e o comparador,
motivo pelo qual a estratégia de busca foi atualizada. Incluiu-se 5 ensaios clinicos randomizados. As
comparagoes disponiveis incluiram talidomida versus placebo (1 ECR) e lenalidomida versus placebo (4
ECRs). Quanto a certeza da evidéncia, esta foi classificada como baixa para os desfechos de SG, eventos adversos
graus 3 e 4 e eventos adversos neuroldgicos, e como moderada para o desfecho de SLP. Dois estudos
observacionais foram incluidos como evidéncia complementar. No estudo retrospectivo, os pacientes tratados

com lenalidomida ou outras intervencgdes distintas da talidomida apresentaram maior SLP em comparagdo aos
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tratados com talidomida. Observou-se, ainda, maior taxa de descontinuacdo do tratamento por eventos
adversos no grupo da talidomida, em relagdo ao grupo da lenalidomida. No estudo observacional prospectivo,
utilizado pelo demandante na avaliagdo econémica, um estudo brasileiro com 53 pacientes diagnosticados
com MM, os participantes foram distribuidos em dois grupos: com lenalidomida e sem lenalidomida. Como
resultado, observou-se progressao da doenga em 11% dos pacientes do grupo lenalidomida, em comparagao a
54% no grupo sem lenalidomida. Na sequéncia da apresentagdo, o representante do NATS apresentou a
avaliagcdo econdémica, na qual foi adotado um horizonte temporal de 10 anos. As medidas de efetividade foram
extraidas de estudo observacional prospectivo, e os custos incluiram os medicamentos utilizados antes e apds a
progressao da doencga. Aplicou-se taxa de desconto de 5% para custos e desfechos, e adotou-se o modelo de
sobrevida particionada, com trés estados de salde: livre de progressdo, pds-progressdo e morte. Foram
realizadas anadlises de sensibilidade deterministica univariada e probabilistica multivariada. Na avaliacdo
econbmica do demandante, considerou-se as posologias de lenalidomida 10 mg/dia, via oral, em ciclos
consecutivos de 28 dias até a progressdo da doenga, e de talidomida 100 mg/dia, via oral, em uso continuo por
12 meses. Foram apresentados os pregos propostos pelas empresas fabricantes, por comprimido para a
lenalidomida, destacando-se que, na submissdo anterior, havia apenas uma empresa detentora do registro, com
preco de RS 650,70 por comprimido. Os resultados da andlise apresentaram RCEl e RCUI de aproximadamente
RS51 mil e R$82 mil para os desfechos de AV e AVAQ ganhos, respectivamente. As andlises de sensibilidade
probabilisticas demonstraram que as iteracGes ficaram todas acima do limiar de custo-efetividade adotado. Na
analise complementar conduzida pelo NATS, alguns parametros do modelo foram ajustados. No que se refere
as curvas deSLP e SG,o NATS identificou que o estudo prospectivo utilizado apresenta limitacdes
metodoldgicas, incluindo baixo tamanho amostral. Observou-se que, no braco da lenalidomida, até o sexto ano
de acompanhamento, 100% dos pacientes permaneciam vivos, resultado discrepante em relagdao aos demais
estudos incluidos, que apresentaram percentuais inferiores. Em funcdo disso, os valores de utilidade foram
ajustados, inclusive para melhor refletir a populacdo brasileira. Adicionalmente, foram realizados ajustes nos
precos considerados no modelo: para a lenalidomida, adotou-se o menor valor proposto entre as empresas, e,
para a talidomida, utilizou-se o valor do ultimo contrato de aquisicdo. Na analise de impacto orcamentario,
conforme o modelo do demandante, a populacdo elegivel foi estimada a partir de demanda aferida,
considerando pacientes com MM submetidos ao transplante, resultando em uma estimativa de 90 pacientes
por ano elegiveis ao tratamento com lenalidomida. Em relacdo as taxas de difusdo, foi projetado crescimento
anual de 10%, com inicio em 30% no primeiro ano e alcance de 70% no ultimo ano do horizonte temporal. O
preco proposto utilizado foi de RS 230,00 por comprimido. Como resultado, o demandante estimou um impacto
orcamentdrio de aproximadamente RS 2,2 milhdes no primeiro ano, chegando a RS 5,2 milhdes no ultimo ano,
com impacto acumulado de RS 18,6 milhdes ao longo de cinco anos. O NATS realizou uma andlise complementar
com base na planilha da avaliacdo econdmica disponibilizada pelo demandante, promovendo ajustes no preco

da lenalidomida (RS 120,00), no preco da talidomida (RS 2,14) e no numero de pacientes elegiveis, estimado em
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aproximadamente 105 pacientes por ano, conforme demanda aferida. Com esses ajustes, estimou-se um
impacto orcamentario de RS 1,3 milhdo no primeiro ano, RS 3,2 milhdes no quinto ano e um impacto acumulado
de RS 11,4 milhdes ao longo de cinco anos. O market share adotado iniciou-se em 5% no primeiro ano,
alcangando 25% no quinto ano, com crescimento anual de 5%. No que se refere as recomendagdes de agéncias
internacionais de Avaliacdo de Tecnologias em Saude (ATS), a maioria recomenda a lenalidomida para a
indicacdo proposta. Como consideragGes gerais, destacou-se que a evidéncia clinica demonstrou superioridade
da lenalidomida em relacdo a talidomida e ao placebo/observacdo em termos de SG e SLP. Em relacdo a
seguranca, tanto a lenalidomida quanto a talidomida, quando comparadas ao placebo, estiveram associadas a
maior risco de eventos adversos de graus 3 e 4, bem como de eventos neuroldgicos. Ademais, os resultados da
andlise de custo-efetividade realizada pelo demandante indicaram valores de razdo de custo-efetividade
incremental (RCEl) acima do limiar de RS 40 mil por AVAQ, porém abaixo do limiar alternativo de trés vezes o
valor de referéncia adotado para doencas graves. Por fim, a andlise de impacto orcamentario do demandante
estimou que, em caso de incorporacdo do medicamento, poderia ser gerado um impacto médio de
aproximadamente RS 18,6 milhdes ao longo de cinco anos. Em seguida, foi apresentado o monitoramento do
horizonte tecnoldgico, no qual foram identificadas cinco tecnologias, todas em fase Ill de desenvolvimento
clinico. Ademais, foram mapeadas duas terapias génicas para o tratamento do mieloma multiplo recidivado ou
refratario. Na sequéncia, apresentou-se a perspectiva do paciente, no dmbito da Chamada Publica n® 74/2025,
aberta no periodo de 15 a 25 de agosto de 2025. Em seu relato, o participante informou ter recebido o
diagndstico em junho de 2023 e fazer uso de lenalidomida como terapia de manutencdo desde a realizacdo do
transplante de medula éssea, em fevereiro de 2024, sem previsdo de interrupcdo do tratamento. Relatou ter
acesso ao medicamento por meio de plano de satde e, quando questionado sobre eventos adversos, mencionou
a ocorréncia de desconforto intestinal associado ao uso da lenalidomida, considerado manejavel e sem prejuizo
significativo a continuidade do tratamento. O participante afirmou ainda que nunca utilizou talidomida,
tampouco recebeu prescri¢cdo para seu uso. Com o fim do relato, a representante da SCTIE ponderou que, no
contexto atual, a ampliacdo do nimero de registros e as variacdes de preco no mercado configuram um
diferencial relevante. Destacou, ainda, a importancia de que, durante a consulta publica, sejam apresentados
relatos de pacientes em uso do comparador da tecnologia avaliada, a talidomida, possibilitando uma
compara¢do mais abrangente entre as alternativas terapéuticas. Em analise complementar, outros aspectos
deveriam ser considerados nessa analise, como o valor ofertado da tecnologia, em relagdo ao comparador. A
representante da Associacdo Médica Brasileira (AMB) questionou o proponente sobre como tem ocorrido a
adocdo da lenalidomida em comparacdo a talidomida, bem como sobre os resultados observados em relagdo
aos eventos adversos. Em resposta, o proponente informou que participou do processo regulatério da
lenalidomida e destacou que, no cenario de manutencdo pds-transplante, a talidomida tem sido
progressivamente menos utilizada em ambito internacional. Ressaltou que agéncias de Avaliacdo de Tecnologias

em Saude (ATS) mais qualificadas recomendam a lenalidomida para essa indicagdo, o que levou a substituicdo
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gradual da talidomida. Segundo o proponente, esse movimento também tem ocorrido no Brasil, especialmente
em razao da reducgao do custo da lenalidomida. Na avaliacdo apresentada, ponderou-se que a comparacgao entre
os medicamentos se baseia em analises indiretas. Nesse contexto, destacou-se que os eventos neuroldgicos
associados a talidomida sdo reconhecidamente mais frequentes e limitantes no cenario pds-transplante, em
especial devido a neuropatia periférica. Um dos principais limitantes dos estudos conduzidos com talidomida foi
a elevada taxa de descontinuac¢do do tratamento em decorréncia desse evento adverso. No ambito do Sistema
Unico de Satde (SUS), o proponente esclareceu que a talidomida é utilizada como terapia de consolidacio apds
o transplante, e ndo como tratamento de manutencdo, sendo administrada por um periodo curto, geralmente
entre dois e quatro ciclos. Em contrapartida, a lenalidomida é empregada como terapia de manutencado
propriamente dita, por periodos mais prolongados, apresentando melhor tolerabilidade e maior efetividade
clinica, em razdo da maior duracdo do tratamento. O proponente finalizou destacando que o custo atual da
lenalidomida é compativel com o financiamento por meio da Autorizacdo de Procedimentos de Alta
Complexidade (APAC) para o tratamento do MM, o que torna a tecnologia viavel para essa indica¢cdo no SUS. O
especialista convidado reiterou que a adesdo a talidomida é muito baixa, em funcdo da gravidade e intensidade
da neuropatia periférica associada ao seu uso, diferentemente da lenalidomida, cujos eventos adversos sdao, em
geral, mais tolerdveis. Em termos de impacto orcamentario, destacou-se que, com a ampliagdo das opgdes
terapéuticas, o MM tem se configurado cada vez mais como uma doenca de curso cronico e potencialmente
controlavel. Assim, a adocdo de um tratamento de primeira linha que mantenha o paciente em remissdo por
mais tempo, retardando a necessidade de terapias subsequentes mais dispendiosas, pode gerar economia ao
Estado, como no caso da lenalidomida, que permite prolongar o tempo até a progressdo da doenca. O
representante do Conselho Nacional de Secretarios de Saude (CONASS) questionou a adequacdo da pergunta
de pesquisa construida, argumentando que a talidomida ndo estaria sendo considerada como uma opc¢do
comparavel valida, o que tornaria a comparacdo inadequada. Sugeriu que a analise de eficacia fosse conduzida
entre lenalidomida e placebo, citando a existéncia de ensaio clinico randomizado que realizou essa comparacao,
o qual poderia embasar também a analise de custo-efetividade. Adicionalmente, questionou a tolerabilidade da
talidomida e ressaltou a necessidade de atualizagdo do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) frente
a essas evidéncias. Destacou ainda que ndo identificou evidéncia de alta qualidade que demonstrasse
superioridade da tecnologia avaliada, inclusive no estudo observacional apresentado, e questionou quais
informacgBes adicionais seriam necessarias para subsidiar a tomada de decisdo. A representante do NATS no
comité esclareceu que a definicdo da pergunta de pesquisa contou com o apoio de especialista clinico durante
a etapa de escopo, e questionou como o NATS definiu formalmente essa pergunta. Pontuou que, na pratica
clinica, a talidomida é pouco utilizada como terapia de manutenc¢do, em razdo da elevada taxa de abandono de
tratamento, e indagou se esse desfecho foi captado e considerado nos estudos incluidos. Também abordou o
cenario de market share, sugerindo a ado¢do de uma projecdo mais agressiva, considerando que, em caso de

incorporacao da lenalidomida, a taxa de utilizacao da tecnologia tenderia a aumentar. O proponente esclareceu
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que, nas Diretrizes Diagndsticas e Terapéuticas (DDT) do mieloma multiplo (MM), a talidomida é contemplada
como opcdo terapéutica, motivo pelo qual foi incluida como comparador na pesquisa. No ambito do SUS,
reconheceu-se que a talidomida é utilizada por periodo curto, sem recomendacao de uso prolongado, uma vez
que os beneficios tendem a cessar e o risco de eventos adversos, especialmente a neuropatia periférica, evento
irreversivel, aumenta significativamente. Do ponto de vista clinico, esse é o principal motivo pelo qual a
talidomida tem sido progressivamente menos utilizada como estratégia de manutencdo. O representante da
Secretaria de Atencdo Especializada a Saude (SAES) reforcou que considera a talidomida o comparador
disponivel e adequado para a intervencdo no contexto da analise, ressaltando que a discussdo sobre a
manutencdo com talidomida reflete uma perspectiva clinica. Indicou que essa situacdo pode ser interpretada
como uma demanda ndo atendida, uma vez que, na pratica clinica, a manutencdo com talidomida ndo se
sustenta, embora permaneca como a alternativa disponivel para fins de comparacdo. E abordado ainda o perfil
de tolerabilidade da talidomida, e a limitacdo de diferenca estatiscamente significativa para eventos adversos
na metanalise apresentada. Foi apontado que, apesar de ter sido adotado um custo unitario da lenalidomida
inferior ao utilizado pelo demandante e um ndimero ligeiramente maior de pacientes elegiveis, bem como a
utilizacdo de outra medida de efetividade, observou-se uma discrepancia na RCEl incremental. Nesse contexto,
foi questionada a medida de efetividade adotada, bem como a adequacdo do uso da SLP como desfecho na
avaliagdo econdmica, especialmente no que se refere ao impacto dessa escolha sobre as linhas terapéuticas
subsequentes, indagando-se se esse efeito foi devidamente considerado no modelo. O representante
do NATS esclareceu que o ponto central da divergéncia esta relacionado a origem dos dados de efetividade
utilizados pelo demandante, que se baseou em um estudo observacional prospectivo com pequeno tamanho
amostral. Destacou que alguns resultados desse estudo mostraram-se discrepantes em relacdo as demais
evidéncias incluidas, em especial a SG, uma vez que, apds seis anos de acompanhamento, ndo houve registro de
Obitos, indicando possivel superestimacdo da SG. Em relacdo ao tratamento apds progressdo da terapia de
manutencao, foi informado que o modelo considerou o procedimento de segunda linha conforme registrado no
Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos e OPM do SUS (SIGTAP), de modo que
esse custo ja se encontra incorporado na modelagem econdmica. Reiterou-se ainda que o comparador adotado
seguiu o que estd metodologicamente estabelecido na DDT vigente. O especialista clinico reforcou que, embora
a talidomida conste como opc¢do terapéutica, seu uso prolongado é incomum na pratica, sendo raro ultrapassar
um ano de tratamento devido a limitacGes de tolerabilidade. O especialista clinico foi questionado acerca da
troca de medicamentos em pacientes que ja se encontram em uso da terapia, esclarecendo que essa pratica
ndo é recomendada, sendo indicado que o tratamento iniciado seja mantido até sua conclusdo. A
representante da SCTIE questionou se, na avaliagdo econGmica, foram considerados eventuais descontos, tendo
sido esclarecido que a analise contemplou apenas os custos de aquisicdo. O demandante indagou sobre a
existéncia de Parceria para o Desenvolvimento Produtivo (PDP) em andamento. Em resposta, a representante

da SCTIE abordou o contexto da transicdo tecnoldgica da lenalidomida, informando que o Ministério da
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Salde estd ciente da aprovacdo de PDP envolvendo laboratdrio publico produtor de talidomida. O
representante da SAES ponderou que, no dmbito da consulta publica, seria relevante incluir uma analise de
possiveis descontos, avaliando a equiparagdo entre os precos praticados e aqueles propostos no contexto da
PDP, destacando ainda que tais precos estardo sujeitos a concorréncia durante a consulta
publica. A OSC contribuiu que ha poucas incorporacgGes recentes de medicamentos inovadores para pacientes
com MM, doenca associada a elevado impacto clinico e social. Ressaltou que, historicamente, os tratamentos
atualmente disponiveis no Brasil foram incorporados anos apds as recomendacdes internacionais, resultando
em defasagem tecnoldgica e hiato terapéutico, embora haja expectativa de incorporacdo de novas terapias no
futuro. O representante do CONASS destacou que a discussdo envolve uma questdo de factibilidade, uma vez
que a talidomida ndo é factivel como tratamento de longo prazo. Nesse sentido, ponderou a necessidade de
definir se a deliberacdo serd baseada na pergunta de pesquisa originalmente construida ou se o comité
reconhece tratar-se de uma situacdo distinta da pratica habitual. Acrescentou que, para justificar a incorporacgado
de uma tecnologia de maior custo, é necessaria evidéncia robusta de eficdcia. Reiterou ainda que os dois
medicamentos ndo sdo diretamente comparaveis, especialmente em razdo das diferencas na continuidade e no
tempo de tratamento, defendendo que esses aspectos sejam explicitamente considerados na andlise. A
representante da SCTIE comentou que, embora o SUS ainda forneca a talidomida e seu uso continue ocorrendo,
a pergunta de pesquisa permanece adequada. Também foi abordada a questdo do custo do tratamento,
ressaltando que a APAC ja contempla esse tipo de medicamento, conforme mencionado pelo especialista, o que
favorece a oferta da tecnologia no SUS. O representante da SAES ponderou que a talidomida é indicada e
utilizada, ainda que por periodos mais curtos em funcdo de seu perfil de seguranca, e que a auséncia de
comparador para a lenalidomida ndo seria metodologicamente factivel. Destacou que, em outros paises, a
talidomida deixou de ser utilizada nesse cenario justamente pela disponibilidade da lenalidomida como
alternativa terapéutica. Manifestou preocupagdo com o prego proposto e com a seguranga do fornecimento,
ressaltando a necessidade de propostas econdémicas mais robustas e com retorno mais qualificado. A
representante da SCTIE questionou o enquadramento do medicamento no procedimento da APAC, ea
representante do CONASS destacou que as demais terapias complementares devem permanecer contempladas
na APAC e que a adoc¢ao de percentuais menores de utilizagdo pode contribuir para uma melhor adequacao
orcamentdria. E questionado os dados de eficacia da lenalidomida em comparac3o ao placebo. Em resposta, a
representante do NATS esclareceu que o relatdrio ja contempla essa comparacgdo. O representante do CONASS
ponderou que a andlise também deve reflete a pratica clinica, destacando que estudos de mundo real poderiam
ser considerados para demonstrar que as tecnologias ndo sdo diretamente comparaveis, devendo-se reconhecer
essa especificidade no processo de tomada de decisdo. A OSC complementou que a fala do especialista ressaltou
os eventos adversos da talidomida, especialmente as sequelas irreversiveis, enquanto a lenalidomida permite
uso por periodo mais prolongado, reforcando a adequacdo da comparacdo entre as tecnologias. O

representante do CONASS acrescentou que as evidéncias poderiam ser revisitadas para explicitar a incidéncia
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de sequelas irreversiveis, destacando que a talidomida deixa de ser uma op¢do quando a lenalidomida estd
disponivel. Sugeriu que a andlise fosse direcionada para uma avaliacdo eficaz e custo-efetiva, considerando a
talidomida em possivel desuso e valorizando a evidéncia de lenalidomida versus placebo, ja presente no
relatério. Propbs ainda a inclusdo de evidéncias que integrem a opinido do especialista, a perspectiva da
associacdo de pacientes e dados adicionais de seguranca. Destacou-se também uma incerteza na avaliacdo
econdmica, uma vez que o estudo ndo captou adequadamente o periodo de interrupcdo do tratamento nem
outros elementos que reflitam o ganho de efetividade da lenalidomida, sugerindo ajustes na modelagem
econdmica para incorporar os aspectos discutidos. Ressaltou-se a importancia de que a conclusdo do relatério
considere essas questdes e evidéncias adicionais de seguranca, de modo a qualificar a avaliacdo. A
representante do NATS esclareceu que, na avaliacdo econémica, a lenalidomida foi considerada até a progressao
da doencga, enquanto para a talidomida foi estabelecido um periodo maximo de uso, sugerindo que essa
diferenca seja apresentada de forma mais explicita no relatério. A representante da CNS (Conselho Nacional
de Saude) questionou a aparente equivaléncia entre as tecnologias, ressaltando que tal equivaléncia ndo se
sustenta, e mencionou a possibilidade de desincorporacao da talidomida, indicando a necessidade de
atualizacdo dessa analise em outros ambitos. Por fim, o representante do CONASS reforcou que esta avaliacdo
pode ser aproveitada para atualizacdo da DDT e eventual desincorporacdo, caso se confirme a interrupgao
frequente do tratamento em razdo de eventos adversos. Em complemento, o representante da SAES afirmou
que a talidomida deixa de ser utilizada quando os riscos superam os beneficios, sendo seu uso suspenso nesses
€asos, caso contrario, ndo estaria prevista nos protocolos do SUS. Reconheceu-se que ha opcdes terapéuticas
mais recomendadas por agéncias internacionais, como a lenalidomida, motivo pelo qual a talidomida nao é
utilizada em outros paises, destacando-se que a consulta publica podera contribuir para esclarecer esse padrao
de uso no contexto nacional. A representante do DGITS abordou que, no processo de atualizacao das
DDTs, discutiu-se a recomendacdo da lenalidomida, e com recomendacédo desfavoravel, ela ndo foi preconizada.
No momento do discussdo, também houve preocupac¢do com os eventos adversos da talidomida. Ressaltou que,
apesar disso, 0s pacientes conseguem manter seu uso, em média, por cerca de nove meses, com variagdo
individual quanto a ocorréncia e gravidade dos eventos adversos. Destacou-se ainda que a anadlise anterior da
mesma tecnologia, ndo foi inconclusiva e que houve discussdo sobre a exclusdo da talidomida, condicionada a
garantia de uma alternativa terapéutica. Uma vez incorporada a lenalidomida, espera-se migra¢do dos
pacientes, conferindo maior robustez a eventual exclusdo da talidomida. Confirmou-se que a talidomida segue
sendo distribuida e utilizada por pacientes com MM no SUS; ainda que ndo represente o melhor comparador
disponivel, trata-se de uma tecnologia atualmente ofertada e em uso no sistema. Por fim, seguindo para
deliberacdo, a representante da SCTIE reconheceu os beneficios clinicos da lenalidomida, porém manifestou-se
desfavoravelmente a incorporacdo da tecnologia neste momento, sinalizando tendéncia de mudanca de posicdo
apos a escuta de especialistas e da experiéncia dos pacientes na consulta publica. Ressaltou ainda que poderdo

ser realizadas complementacdes ao relatdrio, inclusive com a incorporagcdo de novos dados passiveis de



utilizacdo no modelo econémico, de modo a refletir de forma mais adequada as discussGes e os elementos

apresentados. Diante desses aspectos, os demais representantes acompanharam o voto desfavoravel,
fundamentando-se na necessidade de inclusdo de informagdes adicionais que possam alterar aspectos
relevantes do relatério, como ajustes na avaliacdo econémica, considerando que ja existe evidéncia de
lenalidomida versus placebo, bem como a incorpora¢do de dados adicionais que qualifiquem a tomada de
decisdo em saude. A representante do CNS acrescentou que a DDT do mieloma multiplo devem ser reavaliadas,
especialmente no que se refere ao papel da talidomida, com analise posterior das evidéncias de forma mais
robusta. Em manifestacdo divergente, a representante da AMB e o representante do CFM (Conselho Federal de
Medicina) posicionaram-se favoravelmente a incorporacdo da lenalidomida, apoiando a continuidade do debate
acerca das incertezas identificadas.

Recomendacdo final: Os membros do Comité de Medicamentos presentes na 262 Reunido Extraordindria

da Conitec (Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de Salde), realizada no dia 22

de janeiro de 2026, deliberaram, por maioria simples, recomendar a ndo incorporacdo da lenalidomida para o

tratamento de manutencdo de pacientes com mieloma multiplo recém-diagnosticado que foram submetidos a

transplante de células-tronco.

Conflito de interesses:

Participa de associacdo de

pacientes a qual recebe recursos
OSC: Associacao Brasileira
Dina Steagall da empresa detentora do registro
de Linfoma e Leucemia - ABRALE
de tecnologia no tema (Abrale -

Vice-Presidente).

Apreciacdo inicial do estradiol adesivo transdérmico (estradiol hemi-hidratado) para indugdo da puberdade

em adolescentes do sexo feminino com hipogonadismo hipogonadotroéfico organico.

Tecnologias: Estradiol adesivo transdérmico (estradiol hemi-hidratado).

Indicagao: Indugao da puberdade em adolescentes do Sexo feminino com
hipogonadismo hipogonadotrofico organico.

Solicitagao: Incorporagao.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovagdo em Saude (SCTIE) do Ministério da Saude (MS).
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Apresentagao: Nucleo de Avaliagdo de Tecnologias em Saude (Nats) da Faculdade de Medicina de Botucatu —
Unesp.

ATA: "Esse texto foi elaborado com auxilio de inteligéncia artificial". Antes do inicio da apresentagdo inicial da
matéria, servidora do Departamento de Gestdo e Incorporacdo de Tecnologias em Saude (DGITS) fez
uma contextualizacdo sobre a demanda, explicando como foi o processo de estruturacdao das perguntas de
pesquisa pelo grupo elaborador responsavel pela atualizacdo do Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas (PCDT) da Deficiéncia do Hormonio do Crescimento - Hipopituitarismo. Esclareceu que o PCDT fora
publicado pela primeira vez em 2018 e que naquele momento o foco do documento estaria somente no cuidado
aos individuos diagnosticados com deficiéncia do hormonio do crescimento. Falou, entretanto, que durante o
processo de atualizacdo os especialistas médicos envolvidos no processo optaram por ampliar o escopo do
documento, incluindo outras manifestacdes do hipopituitarismo. Explicou que para a maioria das
manifestacdes ja havia tratamentos disponiveis no Sistema Unico de Saude (SUS), mas que para o
hipogonadismo ainda nao estaria incorporado tratamento medicamentoso. Relatou que havia necessidade
de disponibilizar cuidado integral aos individuos diagnosticados com o hipopituitarismo, entendendo-se que o
hipogonadismo hipogonadotréfico seria uma doenca rara. Passou entdo a explicar o processo de estruturagdo
das perguntas de pesquisa, dizendo que foram definidos comparadores e desfechos especificos e pontuais, mas
gue em uma primeira revisdo da literatura médica, ndo foram identificados estudos compativeis com as
especificacdes incialmente estabelecidase que as evidéncias recuperadas da literatura eram bastante
frageis. Exp6s que ainda nesse cendrio se decidiu por dar continuidade a demanda, por se tratar de doenca rara
em criancas e adolescentes, uma populacdo bastante vulnerdvel. Disse que havia também uma alta
plausibilidade bioldgica de correlacdo entre o tratamento e os efeitos fisioldgicos esperados ja que a doenca
seria causada unicamente pela auséncia de hormonios que seriam entdo repostos de forma exdgena. Explicou
ainda que dada a auséncia de indicagdo em bulados hormoénios em avaliagdo para hipogonadismo
hipogonadotréfico, houve também a preocupacdo em identificar recomendacgées que reforcassem o uso desses
medicamentos no tratamento da doenca. Nesse sentido, falou que foram identificadas diretrizes de sociedades
médicas nas quais se preconizava ouso desses hormdnios no tratamento de hipogonadismo
hipogonadotréfico (HHO). Passou a falar sobre a escolha dos adesivos transdérmicos, como forma farmacéutica
para a administracdo transdérmica do estradiol no processo de inducdo da puberdade em
meninas diagnosticadas com HHO a partir dos 12 anos. Disse que por meio do uso de adesivos seria possivel
atingir doses efetivas menores de estrogénio na circulacdo, sem efeito de primeira passagem porta-
hepatico ou de picos plasmaticos, o que estaria associado a uma menor incidéncia de eventos adversos e maior
seguranca para a populacdo de pré-adolescentes do sexo feminino. Na sequéncia, finalizada a apresentacdo da
servidora do DGITS, se iniciou a apresentacdo do tema por técnica do NATS da faculdade de Medicina da Unesp
de Botucatu. A técnica iniciou a apresentacdo falando sobre o hipopituitarismo e as consequéncias da

auséncia de secrecdo de um ou mais hormdnios hipofisarios. Explicou que quando ndo ha producdo hipofisaria
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adequada dos hormdnios luteinizante (LH) e foliculo-estimulante (FSH), o que caracterizaria o HHO, ndo haveria
por consequéncia secrecdo de estradiol, que estaria relacionado ao desenvolvimento das mamas e drgdos
sexuais femininos, que incluiria a menstruacdo. Disse que na vigéncia do HHO ndo tratado, a menina passa a ser
considerada pré-pubere e ndo teria o desenvolvimento sexual normal. Explicou que nesses casos a pratica
médica é a reposicdo hormonal com estradiol em um primeiro momento e depois a associacdo
de progesterona. Afirmou que atualmente ndo haveria tratamento disponivel no SUS para inducdo da
puberdade em meninas diagnosticadas com HHO. Esclareceu que para que fosse conduzida a busca por estudos
na literatura médica, foi estruturada pergunta de pesquisa se utilizando como intervenc¢do o estradiol adesivo
transdérmico em adolescentes do sexo feminino com HHO, como comparador a ndo reposicdo
e como desfechos, considerados mais importantes do ponto de vista do paciente, o desenvolvimento sexual
secunddrio, o desenvolvimento psicossocial e a massa dssea, porque a auséncia do estrogénio estaria associada
aperda de massa 6ssea e aumento do risco de fratura. Disse que, quanto ao delineamento dos estudos,
inicialmente se esperava que pudessem ser recuperados estudos randomizados. Passou a falar sobre os
resultados da busca, explicando que foi recuperado um estudo randomizado que estaria associado a duas
publicacGes. Relatou que em cada publicacdo se reportou um desfecho. Explicou que o primeiro desfecho foi o
autorrelato na habilidade em atrair interesse romantico, e o segundo foi a chance de beijar e abracar alguém de
forma afetuosa ou sexual. Afirmou que para ambos os desfechos os resultados favoreceriam a intervencao,
e que parao primeiro desfechoa certeza da evidéncia foi classificada como moderada e para o segundo,
como baixa. Complementou explicando quea auséncia de estudos controladosrandomizados, com
a comparacdo entre as estratégias de repor ou ndo ohormonio parainducdo da puberdade, poderia ser
explicada pelo fato de a reposicdo com estradiol ja estar consolidada na pratica clinica e que, dessa forma, seria
desnecessario desenvolver novos estudos randomizando pacientes para ndo receber o tratamento. Em seguida,
uma outra técnica do NATS iniciou a apresentacdo dos estudos econdémicos. Iniciou falando sobre o estudo de
custo-utilidade elaborado pelo NATS. Disse que nesse estudo a populacdo considerada foi a de meninas a partir
dos doze anos de idade diagnosticadas com atraso puberal devido ao diagndstico de HHO. Explicou que a
intervencao utilizada foi a estratégia de reposicdo hormonal com adesivos transdérmicos de estradiol nos
primeiros anos e que no ultimo ano se associava a medroxiprogesterona, ja incorporada ao SUS. Disse que o
comparador foi a auséncia de reposicdo hormonal até a idade adulta, quando elas passariam a receber o
hormonio combinado, estradiol ou progesterona, disponivel no SUS para essa faixa etaria, e, portanto, entrariam
no modelo com HHO sem complicagdes. Explicou que um dos pressupostos do modelo de Markov foi que as
meninas que recebessem estradiol nos primeiros anos iriam ter o desenvolvimento sexual puberal normal, mas
ndao aquelas que nao recebessem tratamento nos primeiros anos. Falou que para a reposicdo foram
consideradas dosagens progressivas de estradiol para simular fisiologicamente o aumento desse hormonio
durante a puberdade. Disse que, dessa forma, foram utilizadas sucessivamente trés diferentes dosagens do

hormonio. Explicou que para o calculo do custo da reposicdo hormonal com os adesivos foram considerados
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dois cendrios, um com desperdicio do adesivo, definido como caso base, e um segundo sem desperdicio, dado
que haveria marcas de adesivos que permitiriam a reutilizacdo. Ja falando sobre os resultados, explicou que em
um horizonte temporal de 90 anos, o custo total do braco sem tratamento foi de aproximadamente RS 9,3
miledo braco com tratamneto de cerca de RS$14 mil, comcusto incremental deRS$5,4 mil por
paciente. Esclareceu que oganho de qualidade de vida foi bastante expressivo porque o benefico do
tratamento durante a puberdade seria mantido por toda a vida da paciente, acontecendo o oposto com aquelas
ndao tratadas, que permaneceriam com perda de qualidade de vida portoda a vida adulta. Mostrou que
a resultante seria uma razdo de custo-efetividade incremental (RCEI) de RS 458,95 por ano de vida ajustado
pela qualidade (AVAQ). Explicou também que pela utilizacdo de um horizonte temporal de 20 anos a RCEl subiria
para RS 679,24 por AVAQ. Passou a apresentar a analise de impacto orcamentdrio elaborada pelo NATS. Disse
que para a estimativa da populacdo elegivel para receber a reposicdo hormonal foi utilizado o método
epidemioldgico. Explicou que a partir de dados da populagdo brasileira extraidos do Instituto de Brasileiro de
Geografia e Estatistica (IBGE) foram aplicadas taxas de prevaléncia e incidéncia da doenca recuperadas de
estudos internacionais no intuito de estimar o numero de pacientes elegiveis a cada ano da série
quinquenal. Dessa forma, informou que se considerara uma porcentagem de 78% de individuos com HHO entre
os diagnosticados com hipopituitarismo. Disse que o niumero de pacientes elegiveis a receber a reposicao
hormonal no primeiro ano foi de 1034 e no ultimo ano de 1397, aplicando-se taxas de difusdo progressivas entre
20% e 70%. Sobre o resultado da andlise informou que o impacto orgamentdrio incremental no primeiro foi de
RS 249 mil e no quinto de RS 1,6 milhdes, para um valor acumulado em cinco anos de RS 4,2 milhdes. Informou
que foram avaliadas taxas de difusdo mais conservadoras, mas que, para o caso base, foram utilizadas taxas
mais agressivas porque se considerou que a tecnologia seria bem aceita pela populag¢do e médicos. Prosseguiu
para o final da apresentacdo quando fez um breve resumo do que fora apresentado. Em seguida representante
da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovacdo em Saude (SCTIE) informou que ndo houve inscritos para ocupar
a cadeira reservada para as Organizacdes da Sociedade Civil ou novas tecnologias detectadas no horizonte
tecnoldgico. Ato continuo, a representante da SCTIE perguntou para a representante do NATS e para o médico
especialista convidado sobre os critérios para diagnosticar a doenca e instituir o tratamento com
adesivo. Perguntou se o diagndstico poderia ser realizado de forma precoce e sugeriu que esses critérios
poderiam constar no PCDT em atualizagdao. Complementou dizendo que chamou muito a atencao o fato de que
dentre o grande numero de artigos recuperados da literatura, somente um teria atendido os critérios para
ainclusdo na andlise final e que dentre os desfechos avaliados nesse artigo ndo havia nenhuma abordagem
sobre a seguranca do tratamento. O médico respondeu que o principal objetivo da reposicdo hormonal
seria garantir um processo de feminizacdo seguro, que proteja as saudes metabdlica, dssea e psicossocial
durante a fase de puberdade e ao longo da vida. Disse que o objetivo da indugdo puberal seria sempre nimetizar
da maneira mais fidedigna possivel o processo fisioldgico. Disse que o hipogonadismo hipogonadotréfico

organico pode resultar de causas diferentes, como devido a malformacdes do sistema nervoso central, que
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podem ja ser detectadas ja nos primeiros meses ou anos de vida. Seguiu dizendo que ha outras situacées em
que essa detec¢do costuma ser mais tardia, pela percepcdo de auséncia da puberdade entre os oite e treze anos
de idade. Informou que nesses casos o procedimento é investigar a existéncia de malformacgdes muito
especificas ou alteragGes genéticas, que podem ser acessadas por meio de exames genéticos ou do sistema
nervoso central, na busca por alteracbes estruturais muito importantes, seja do hipotdlamo ou da
hipdfise. Explicou ainda que uma terceira situacdo diz respeito a presenca de tumores do sistema nervoso
central ou ao tratamento com radioterapia. Falou que nessas situacbes ja se prevé o desenvolvimento de
HHO. Esclareceu que o tratamento estaria previsto para a comecar por volta dosdozeanos de
idade dssea, entre onze e doze anos de idade. Disse que a forma como a indugdo é conduzida seria um aspecto
muito importante do tratamento e que esse conceito estaria embasado por diretrizes baseadas em evidéncias.
Expbs que o conhecimento sobre o tratamento partiu principalmente de experiéncia acumulada nos grandes
centros médios ja que, por se tratar de doenca rara, haveria dificuldades inerentes, inclusive barreiras éticas,
em se realizarem estudos controlados randomizados com grupo controle ndo tratado. Afirmou que a melhor
forma de induzir a puberdade em meninas que vivem com HHO seria pela utilizagdo do 17-beta-estradiol, de
preferéncia pela via transdérmica, que seria mais vantajosa em relacdo a via oral. Relatou que a veiculagdo pela
via transdérmica evitaria o efeito de primeira passagem pelo figado, com beneficios, como por exemplo,
seguranca cardiovascular, pela auséncia de alteracdo significativa dos fatores de coagulacdo ou dos
lipidios. Citou outros aspectos benéficos,como a minimizacdo da sobrecarrega da sintese de proteinas
transportadoras de hormoénios, o que teria importancia especial em meninas diagnosticadas com multiplas
deficiéncias hormonais, permitindo maiores equilibrio hormonal e seguranca do tratamento. Disse que o uso do
estradiol transdérmico, no contexto do PCDT em que se tratam de multiplas doencas, seria fundamental
porque evitaria a interferéncia no tratamento com outros hormonios como a somatropina, por exemplo. Sobre
isso explicou que o uso do estradiol oral poderia diminuir a sintese do fator de crescimento semelhante a
insulina tipo 1 (IGF-1), que é o hormonio associado ao crescimento dsseo, com posterior necessidade de ajustes
de doses para aumentar a concentragdo plasmatica da somatropina exdgena. Da mesma forma explicou que
processo semelhante, de necessidade de aumento de doses, poderia ocorrer com a reposiacdo do hormonio
tireoideano. Disse que a forma transdérmica estaria relacionada também a vantagens posoldgicas em relacdo
ao gel, porque os adevisos seriam administrados duas vezes por semana, enquanto o gel seria de
uso didrio. Escalareceu que o adesivo permite a realizacdo de ajustes posoldgicos mais precisos, permitindo a
inducdo puberal com doses muito baixas para a mimetizar o que acontece fisiologicamente. Seguiu dizendo que
o adesivo permitiria uma liberacdo mais continua e estavel do 17-beta-estradiol ao longo do més, que também
mimetiza a fisiologia dessa fase inicial da puberdade. Falou que a formaem adesivo evitaria o risco da
transferéncia do hormdnio para outras pessoas por contato com a pele, diferentemente do gel. Na sequéncia,
técnica do NATS afirmou que ndo foram encontrados, na literatura médica, outros estudos controlados que ndo

o apresentado para o Comité de Medicamentos. Em seguida representante dos NATS perguntou para a técnica e
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para o médico se foi conduzida busca na literatura por estudos observacionais e se haveria necessidade, em
funcdo da seguranca, de monitoramento continuo das pacientes que recebem a reposicdo hormonal para
inducdo puberal, por meio de exames de imagem, mamografias, de taxas hormonais. Questionou também se
os custos de um possivel monitoramento foram considerados na andlise de impacto orcamentario. A técnica do
NATS explicou que nao havia na literatura estudos observacionais, estudos populacionais ou registros grandes,
mas apenas algumas séries de casos. Explicou que os grandes estudos para a tecnologia em avaliacdo sdo
delineados para a avalia¢cdo de outra populacdo, de mulheres na pds-menopausa. Falou que o monitoramento,
da forma como foi questionado, é realizado na reposicdo hormonal apds a menopausa, mas ndo é pratica
monitorar dessa forma no processo de inducdo puberal. Outra técnica do NATS explicou que, na analise de
impacto orcamentadrio, durante os trés anos de inducdo puberal, foram incluidos os custos com os exames
bioquimicos para monitoramento, com o ultrassom pélvico para a avaliacdo do tamanho uterino e densitometria
Ossea. Na sequéncia, representante do Conselho Nacional de Saude (CNS) questionou sobre a metodologia
utilizada para estimar a populacdo elegivel na andlise de impacto orcamentario que se baseou em demanda
epidemioldgica. Sobre isso perguntou se haveria no Brasil registros com notificacGes sobre os casos da doenca
diagnosticados no pais, cuja utilizacdo pudesse trazer uma estimativa mais préxima da realidade
brasileira. Seguiu questionando sobre os valores de market share utilizados e como teriam sido definidos em um
contexto em que a identificacdo da doenca em meninas pré-puberes poderia ser dificil no Brasil. Por fim
perguntou sobre as analises econdmicas nas quais se considerou a possibilidade de desperdicio dos adesivos. A
esse respeito questionou qual de fato seria o adesivo a ser incorporado no caso de uma recomendacao positiva
e se essa variacdo entre as marcas de adesivo poderia impactar na estimativa de impacto orcamentario. O
médico especialista respondeu que,em relagdo a questdo de seguranca, no contextode
inducdo puberal, ha dados sobre a correlagdo entre o atraso na inducdo puberal no HHO e o aumento do risco
de osteoporose em etapas posteriores da vida, porque é preciso garantir uma adequada estrogenizagdo
para que se adquira massa dssea adequada no tempo certo. Explicou que quanto melhor for o pico de massa
Ossea atingido na puberdade, menor sera o risco de desenvolvimento de osteoporose. Seguiu explicando que o
momento correto para o inicio da inducdo puberal seria a partir dos onze anos de idade. Disse que ha grupos de
pacientes nos quais ha maior suspeita da doenca, como aqueles com altera¢des estruturais no cérebro;
deficiéncias de hormonios hipofisarios ja nos primeiros anos de vida; diagnosticados com sindromes genéticas
que cursam com hipogonadismo hipogonadotrdpico ou com tumores do sistema nervosao central, submetidos
a radioterapia. Reiterou que ha grupos, entretanto, nos quais a doenga pode se apresentar tardiamente e que,
nesses casos o diagndstico seria um pouco mais tardio e dependente da percepcdo de que a menina ndo entrou
na puberdade no momento correto. Disse que nesse Uultimo caso, um ponto importante seria
a conscientizagdo e educacdo dos profissionais de saude, para a evitar os atrasos diagndsticos. Disse, ja sobre a
seguranca dos adesivos, que seria importante elaborar guias visuais de orientacao sobre como cortar o adesivo

para fornecer a dose adequada em cada etapa da inducdo puberal. Ato continuo, uma técnica do NATS
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respondeu as questées formuladas pela representante do CNS. Disse, sobre a metodologia de demanda
epidemioldgica empregada na andlise de impacto orcamentdrio, que embora tenham sido procurados dados de
demanda aferida brasileira, ndo foram encontrados registros nacionais. Explicou que essa auséncia de dados
poderia ser explicada pela natureza da doenca que é multicausal. Disse que apesar de se esperar uma possivel
demora na adogdo da tecnologia no primeiro ano, seria possivel a entrada nos anos seguintes de elegiveis que
perderam a oportunidade de iniciar aos doze anos. Assim, explicou que a dindmica populacional foi delineada de
forma a abarcar também essa populacdo e ndo subestimar a estimativa de impacto orcamentario. Sobre
o market share adotado, explicou que se trata de uma tecnologia amplamente aceita e que hd uma necessidade
ndo atendida pela auséncia de tratamento da doencga no SUS, segundo especialistas consultados e que por isso
se espera uma alta adogdo pelas pacientes elegiveis. Afirmou que a estimativa foi de 70% de adogdo no quinto
ano da analise, em um cendrio, mas que em outro cenario foi utilizada taxa mais agressiva, de 80% de adog¢do
no quinto ano. Por fim falou sobre os adesivos, explicando que havia duas apresentacdes disponiveis no
mercado brasileiro, que possuiam caracteristicas de estabilidade e utilizacdo diferentes. Disse que uma das
marcas permanece estavel apods a primeira utilizacdo e permite o reuso, enquanto a outra ndo. Explicou que por
isso foram delineados dois cenarios, com e sem previsdo de desperdicio, mas que para a composi¢do do cenario
principal se considerou a piro situacdo de desperdicio. Explicou que mesmo considerando o pior cenario, com
desperdicio, se obtiveram resultados favordveis e, dessa forma, caso aoutra marca disponivel fosse
adotada, haveria reducdes de custo ainda maiores. Afirmou que ndo houve uma diferenca tdo ampla entre os
cenarios e que as orientacdes de uso dos adesivos estardo no PCDT, na forma de
esquemas explicativos, com informacdes de quais adesivos podem ser cortados, como corta-los e reaproveita-
los. Ja na fase de deliberacdo sobre a demanda a representante da SCTIE fez algumas ponderagdes: primeiro em
relacdo as evidéncias clinicas utilizadas para subsidiar a recomendacdo, sugeriu para as técnicas do NATS que
fizessem uma nova tentativa de busca na literatura para procurar estudos com delineamentos diferentes dos
estudos controlados, visando a uma possivel complementacdo das informacdes constantes no relatério atual e
uma segunda sugestdo foi a de incluir no PCDT critérios de restricdo ao uso da tecnologia em avaliacdo para
atender especificamente as pacientes com HHO, dada a caracteristica multicausal da doenca. Em seguida,
representante da Secretaria de Atencdo Especializada em Saude (SAES) do Ministério da Saude, ao concordar
com a fala anterior, complementou dizendo que estariam bem justificadas as causas da baixa quantidade e
qualidade dos artigos incluidos no relatério, assim como as da utilizacdo de desfechos aparentemente
incomuns. Dessa forma, considerou que a demanda poderia receber recomendacdo inicial favoravel. Na
sequéncia outros membros também manifestaram concordancia com a recomendacdo inicial favoravel, com
destaques para a necessidade de que todos os critérios de restricdo e tratamento e orientacdes de utilizagcdo
constassem no PCDT da doencga. Sem mais finalizou-se a deliberagdo sobre esse tema.

Recomendacdo inicial da Conitec: Os  membros do Comité de  Medicamentos  presentes na 262

reunido extraordinaria _ da Conitec presentesno diavinte e doisdejaneiro de 2026 deliberaram
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por unanimidade por recomendar a incorporacdo do estradiol adesivo transdérmico (estradiol hemi-hidratado)

para inducdo da puberdade em adolescentes do sexo feminino com

hipogonadismo hipogonadotrdfico orgénico.

Apreciacdo inicial da testosterona injetavel para adolescentes do sexo masculinoe para homens com

Hipogonadismo Hipogonadotréfico Organico

Tecnologia: Undecilato de testosterona, cipionato de testosterona, combinagdo de quatro ésteres de
testosterona (propionato de testosterona, empropionato de testosterona, isocaproato de testosterona
e decanoato de testosterona).

Indicagdo: Homens e adolescentes com hipogonadismo hipogonadodréfico organico (HHO).

Solicitagao: Incorporagao.

Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inova¢do em Saude (SCTIE/MS).

Apresentagao: Realizada por uma representante do Nucleo de Avaliagdo de Tecnologias em Saude da Faculdade
de Medicina de Botucatu — Universidade Estadual Paulista - UNESP.

ATA: A pauta foi iniciada com a apresentacdo do representante do NATS UNESP, que declarou ndao possuir
conflito de interesse com a matéria. Foi apresentada a fisiopatologia do hipopituitarismo, condicdo
caracterizada pela reducdo ou auséncia da secre¢do de um ou mais hormonios hipofisarios. Durante a
puberdade, o aumento da secrecdo dos hormonios LH (luteinizante) e FSH (foliculo-estimulante) pela hipdfise
estimula os testiculos a produzirem testosterona. Esse processo desencadeia o desenvolvimento das
caracteristicas sexuais secundarias, como o crescimento de pelos, o ganho de massa muscular e o
amadurecimento dos orgdos genitais. A auséncia de secrecdo desses hormonios caracteriza
o hipogonadismo hipogonadodrdfico organico (HHO) e o individuo permanece em estado pré-pubere,
apresentando infantilismo sexual e auséncia de caracteristicas sexuais secundarias, especialmente se houver
associacdo com outros déficits hipofisarios. De acordo com os Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas
(PCDT) de Deficiéencias do Hormoénio de Crescimento — Hipopituitarismo, ¢é preconizadoo uso
de levotiroxina sédica para o hipotireoidismo central, prednisona para a insuficiéncia adrenal
e somatropina para a reposicdo de horménio de crescimento (GH). Entretanto, hd uma lacuna assistencial
quanto ao hipogonadismo, visto que as terapias especificas ndo estdo incorporadas ao sistema, restando aos
pacientes o custeio do tratamento. Seguidamente, o representante do NATS UNESP contextualizou a pergunta
de pesquisa, que norteou a busca por evidéncias cientificas. A populacdo-alvo consistiu em adolescentes do sexo
masculino  com HHO. A intervencdo avaliadafoi a combinacdo de ésteres de testosterona
(propionato, fenilpropionato, isocaproato e decanoato) na concentracdo de 250 mg/mL, comparada a auséncia

de reposicdo hormonal ou ao uso de placebo. Os desfechos avaliados incluiram o grau de desenvolvimento de
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caracteres sexuais secundarios e psicossexuais; massa 0ssea; e estatura na idade adulta em relacdo ao canal
familiar. Os  estudos avaliados foram revisdes sistemdticas com meta-andlise e ensaios clinicos
randomizados. No que se refere a caracterizacdo das evidéncias selecionadas, o representante do NATS UNESP
reportou a inclusdo de trés estudos controlados randomizados que abrangeram adolescentes do sexo
masculino. Em relacdo a qualidade da evidéncia, de acordo com a ferramenta GRADE, para os desfechos de grau
de desenvolvimento psicossexual; densidade mineral dssea; testosterona total; e tumescéncia peniana noturna
(TNP) (percentual do sono em erecgdo e percentual de tempo ereto no maximo) apresentaram uma certeza de
evidéncia baixa, justificada por estudos antigos, com casuisticas pequenas e auséncia de detalhamento em
relacao ao processo de randomizac¢ao. Contudo, 0s resultados clinicos favoreceram a
intervencdo. Seguidamente, foram apresentadas as evidéncias econdmicas, realizando-se um estudo de custo-
utilidade na perspectiva do SuUs com o objetivo de comparar a tecnologia em
avaliacdo (decanoato + fempropionato + isocaproato + propionato (250mg/mL)) com 0 ndo tratamento ou
histéria natural da doencga por meio de modelo de Markov combinado a arvore de decisdo em uma populagdo-
alvo de pacientes adolescentes do sexo masculino com atraso puberal devido a HHO. Alguns pressupostos
foram adotados no modelo, sendo eles: todos os pacientes tratados na adolescéncia terdo desenvolvimento
sexual; risco de fratura retorna ao risco da populacdo geral quanto hipogonadismo é tratado; os pacientes s6
podem desenvolver fraturas uma vez e um evento cardiovascular, infarto agudo do miocardio ou acidente
vascular cerebral. Do ponto de vista econdmico, o custo da reposicdo hormonal para adolescentes apresenta
uma progressdo ao longo de quatro anos. O custo inicial é de RS 149,67 no primeiro ano, elevando-se para RS
486,93 no segundo ano e estabilizando-se em RS 798,24 tanto no terceiro quanto no quarto ano. Essa
progressao estaria associada ao aumento da dose ao longo do tempo, simulando fisiologicamente a necessidade
do hormdnio para o desenvolvimento de caracteres sexuais. Ao final desse periodo, o custo total acumulado
para a inducdo da puberdade totaliza RS 2.233,08 por paciente. A andlise da utilidade média associada aos
estados de saude de pacientes com HHO sem complica¢cdes revela uma melhora na qualidade de vida
decorrente do tratamento com testosterona intramuscular. O representante do NATS UNESP ressaltou que a
estimativa da utilidade se baseou em um estudo time trade off realizado pelo NATS FMB, em virtude da escassez
de dados de utilidade apropriadas na literatura. Para a populagdo, meninos com HHO ndo tratados apresentam
uma utilidade média de apenas 0,21;valor que atinge 0,65 quando o tratamento é instituido.
Esse aumento também é observado na transicdo para a vida adulta, na qual a utilidade média salta de 0,34 em
homens nao tratados para 0,68 naqueles que recebem a terapéutica hormonal. Ao analisar a custo-efetividade
da combinacdo de ésteres de testosterona, observa-se um custo total de R$ 21.129,68 e um AVAQ (Anos de Vida
Ajustados pela Qualidade) de 10,55. Em comparac¢3o ao ndo tratamento, que apresenta um custo de RS 2.054,36
e um AVAQ de 3,67, a intervencdo resulta em um custo incremental de RS 19.075,32 e um AVAQ de 6,876.
Assim, a Razdo de Custo-Efetividade Incremental (RCEI) é de RS 2.774,15/AVAQ. Foi realizada uma analise de

sensibilidade deterministica, constatandoque a utilidade dos estados de saude(com ou sem
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testosterona) apresentou grande influéncia, onde ao variar esses parametros nos extremos (baseados na
varidncia real do estudo time trade off), o RCEl se manteve entre RS 1.964 a RS 3.564/AVAQ. Em
relacdo a andlise de sensibilidade probabilistica, todas as simulacGes realizadas apresentaram custo
incremental, variando entre RS 15.000,00 e RS 32.000,00, bem como ganho de AVAQ. Ainda, todas as
estimativas permaneceram abaixo do limiar de custo-efetividade. Em seguida, foi apresentada a analise de
impacto orcamentario (I0), baseando-se em dados epidemioldgicos. Sendo assim, estimou-se que a cada dez
mil homens, 3.712 pacientes teriam HHO. Adicionalmente, foi previstoum aumento progressivo
do market share iniciando em 5% (2026) e alcangando 40% em 2030, preojetando um 10 de RS 71.399 no
primeiro ano e se elevando para RS 1.807.707 em cinco anos, com um 10 acumulado de RS 3.719.443. A taxa de
difusdo adotada foi conservadora, tendo em vista a potencial baixa adesdo decorrente da administracdo
intramuscular e pelos diagndsticos tardios. Em conclusédo, reiterou-se o objetivo do tratamento de reposicdo
hormonal; os resultados da custo-utilidade; de custo-efetividade e delO. O representante da Secretaria
de de Ciéncia, Tecnologia e Inovacdo em Saude (SCTIE) informou a inexisténcia de tecnologias no horizonte
temporal, bem como a auséncia de inscricdes de Organizacdes da Sociedade Civil (OSC) para o tema. Foi
solicitado, entdo, o prosseguimento da demanda de apreciacdo da testosterona injetavel para pacientes homens
com HHO, visando uma deliberagdo conjunta. Dessa forma, o representante do NATS UNESP procedeu-se a
apresentacdo da pergunta de pesquisa que norteou a busca por evidéncias. A populacdo-alvo consistiu em
homens adultos com HHO. As interven¢des avaliadas incluiram o undecilato de testosterona (1000
mg/4 mL); cipionato de testosterona (200 mg/2 mL) e a combinacao de propionato de
testosterona, empropionato de testosterona, isocaproato de testosterona, decanoato de testosterona 250
mg/mL, tendo como comparadores a auséncia de reposicdo hormonal ou o placebo. Os desfechos avaliados
foram a qualidade de vida; sexualidade (aferido pela melhora da libido e da disfuncdo sexual); eventos
cardiovasculares; desfechos dsseos (perda de massa dssea e fraturas); eventos adversos e niveis séricos de
testosterona. Os tipos de estudo avaliados foram revisdes sistematicas com meta-analise e ensaios clinicos
randomizados. No que se refere a caracterizacdo das evidéncias selecionadas, o representante do NATS UNESP
reportou a inclusdo de cinco estudos controlados randomizados e nao-randomizados que abrangeram homens
adultos com a condicdo clinica. Em relacdo a qualidade da evidéncia, de acordo com a ferramenta GRADE, os
desfechos de testosterona total; TNF alfa; e densidade mineral éssea (coluna lombar) apresentaram uma
certeza de evidéncia baixa. Ja os desfechos de eventos adversos totais; colesterol LDL e densidade mineral dssea
(colo de fémur) a certeza foi classificada como muito baixa. Apesar das limitacdes na forga das evidéncias, os
resultados clinicos foram favoraveis a intervencdo. Seguidamente, foram apresentadas as evidéncias
econdmicas, consistindo em estudo de custo-utilidade sob a perspectiva do SUS. A andlise comparou as
tecnologias avaliadas a histéria natural da doenca (auséncia de tratamento) por meio de um modelo
de Markov acoplado a uma arvore de decisdao. O modelo adotado seguiu a

mesma estrutura aplicada a popula¢do de adolescentes do sexo masculino, adotando-se como pressupostos:
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risco de fratura retorna ao risco da populacdo geral quando hipogonadismo é tratado; pacientes sé podem
desenvolver fraturas uma vez; pacientes s6 podem desenvolver um evento cardiovascular, infarto agudo do
miocardio ou acidente vascular cerebral. Sob a perspectiva econémica, o cipionato de testosterona apresentou
o maior custo anual, totalizando RS 1.650,48.Em contrapartida, a tecnologia de menor custo foi a
combinacdo ésteres de testosterona, totalizando um custo anual de RS 864,76. Os valores de utilidade do
modelo foram derivados do estudo de time trade-off conduzido pelo NATS FMB. A combinacdo de ésteres
de testosterona apresentou um custo incremental de R$ 19.671,19 e um ganho de 4,864 AVAQs, resultando em
um RCEI de RS 4.044,39 por AVAQ. Por sua vez, o cipionato de testosterona apresentou um custo incremental
de RS 33.436,93 e um ganho de 4,864 AVAQs, resultando em uma RCEl de RS 6.874,62 por AVAQ. Ja
o undecilato de testosterona demonstrou um custo incremental de RS 26.178,71 e o mesmo beneficio
em AVAQs, estabelecendo uma RCEIl de RS 5.382,33. A andlise de sensibilidade probabilistica, indicou que,
embora o custo incremental varie entre RS 10.000,00 e RS 80.000,00, todas as tecnologias proporcionaram
ganho de utilidade e permaneceram abaixo do limiar de custo-efetividade. Na sequéncia, foi apresentada a
analise de |0 baseada em dados epidemioldgicos. Considerou-se a prevaléncia do HHO associado a adenomas
hipofisarios (principal etiologia da patologia (1:10.000 homens)), resultando em uma estimativa de 11.540
pacientes para o primeiro ano. Foi projetada uma evolugdo progressiva de market share, iniciando em 5% (2026)
até atingir 40% (2030). O impacto acumulado para o quinquénio foi estimado em RS 18.476.342 para
o undecilato de testosterona, RS 23.540.981 para o cipionato de testosterona e RS 13.935.521 paraa
combinacdo de ésteres de testosterona. Nas consideragOes finais, reiterou-se o objetivo do tratamento de
reposicdo hormonal em homens com HHO; os efeitos incrementais similares das tecnologias, variando entre RS
4.044,41 e RS 9146,67 por AVAQ; a alta probabilidade de custo-efetividade das tecnologias e a variacdo do
10 projetado para cinco anos, podendo atingir RS 31,3 milhdes, a depender do cendrio de difusdo e da
tecnologia empregada. Apds as apresentacdes técnicas, o representante do Departamento de Gestdo e
Incorporagdo de Tecnologias em Saude (DGITS) exp0s a perspectiva do paciente. Diante da auséncia de inscritos
na Chamada Publica n? 68/2025, foi realizada uma busca ativa com especialistas e associa¢des. O relato do
paciente detalhou uma trajetoria iniciada na adolescéncia, marcada pelo
diagnéstico tardio de craniofaringiomaaos 14 anos. Na ocasido, o paciente possuia 1,45 metros
de estatura (significativamente abaixo de seu alvo familiar, dado que seus pais possuem 1,90 metrose e 1,70
metros) e apresentava uma idade éssea de oito anos. O diagndstico foi elucidado apds uma radiografia de seios
da face, que identificou um afundamento no septo nasal decorrente da massa tumoral. Em func¢do da gravidade
do diagndstico, o paciente foi encaminhado ao Hospital das Clinicas de Sdo Paulo em 1991, onde permaneceu
internado por cerca de um més para investigacdo diagnostica. Devido ao comprometimento do nervo dptico,
foi submetido a uma intervencdo cirdrgica. O tratamento de reposicdo hormonal teve inicio logo
apos, inicialmente com formulagdes de testosterona de aplicagdo quinzenal, descritas como dolorosas devido a

alta viscosidade do farmaco. A terapia permitiu o desenvolvimento puberal, resultando em uma estatura final
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de 1,84 metros. Com a introducdo do undecilato de testosterona no mercado, o paciente migrou para essa
tecnologia, que atualmente recebe via Hospital das Clinicas. O esquema terapéutico, que inicialmente previa
aplicagGes trimestrais, foi ajustado para intervalos de quatro meses a partir do sétimo ano de uso, dada
a boa resposta clinica. Atualmente, o paciente mantém niveis estaveis de testosterona total em torno de
400 ng/dL. Em seguida, foi aberto espaco para perguntas. O representante do Conselho Nacional de Satide (CNS)
indagou sobre o acompanhamento clinico e a periodicidade dos exames para monitoramento das condi¢des
secunddrias ao HHO. O paciente informou que ndo houve intercorréncias relacionadas especificamente a
reposicdo de testosterona, mantendo sua densidade déssea em niveis adequados. Contudo, relatou uma
experiéncia adversa com o GH, prescrito em determinado periodo devido a alteracdes metabdlicas (aumento
de colesterol). Segundo o relato, o uso de GH provocou cefaleias e foi associado a uma recidiva tumoral apds 25
anos de estabilidade, o que levou a interrupc¢do da terapia com esse hormonio. O representante do Conselho
Nacional de Secretdrios de Saude (CONASS) manifestou duvidas quanto aintercambialidade das trés
tecnologias, questionando se seriam substituiveis do ponto de vista clinico. O especialista esclareceu que os
ésteres de testosterona possuem perfis farmacocinéticos distintos, sendo eles: de acao
curta (ex.: propionato); de acdo  intermedidria (combinacdo de  ésteresde  testosterona);e  de acdo
prolongada (undecilato de testosterona). Essa variacdo determina intervalos de aplicagdo que variam entre 2 e
14 semanas. Além disso, ressaltou que, na faixa etdria pedidtrica, as evidéncias de seguranca e eficdcia
restringem o uso aos ésteres de a¢do curta ou intermediaria, sendo os de ac¢do prolongada indicados para
adultos. No inicio da inducdo puberal, as doses sdo baixas e as aplicacbes mais espacadas. Conforme a
progressdo da adolescéncia, o intervalo entre as doses é reduzido para uma aplica¢do a cada duas semanas. Os
ésteres de testosterona de acdo prolongada oferecem maior estabilidade dos niveis hormonais, refletindo um
equilibrio metabdlico e de humor superior, além de beneficios na eritropoiese. Adicionalmente, favorecem a
adesdo terapéutica devido ao regime posoldgico menos frequente. Por impossibilitarem o fracionamento em
doses reduzidas, tais farmacos ndo sdo indicados para a inducdo da puberdade. Questionado pelo representante
da Secretaria de Atengdo Especializada a Salde (SAES) sobre a taxa de difusdo de 40% na manutenc¢do de
adultos, o representante do NATS UNESP esclareceu que o percentual considerou o subdiagnéstico da condigdo
e as barreiras da administracdo intramuscular. Diante disso, o representante da SAES solicitou o parecer do
especialista sobre a viabilidade dessa projecdo para o cendrio de manutengdo. O especialista destacou que
adolescentes anseiam pela transicdo para terapias de longa acdo devido ao maior intervalo entre aplicacdes.
Ressaltou que a incorporacdo no SUS impulsionara essa migracdo, reduzindo gastos indiretos, pois a maior
estabilidade hormonal minimiza riscos de policitemia e melhora a adesdao, gerando economia em exames,
consultas e tratamento de intercorréncias. Para o especialista, esses beneficios compensam o custo das
tecnologias de acao prolongada. Complementando, o representante do NATS explicou que a estimativa de
pacientes considerou o subdiagndstico, esclarecendo que os dados de demanda dasomatropina (1.604

pacientes em 2023, via Sala Aberta de Inteligéncia em Saude -Sabeis) subestimariam o publico de testosterona,
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pois pacientes com tumores ativos tém contraindicacdo ao GH (somatropina) pelo risco de crescimento tumoral,
mas possuem indicacdao plena para a reposicdo de testosterona. Adicionalmente, foi analisado o consumo
de desmopressina para  diabetes insipidus, condicdo  associada  ao hipopituitarismo. Embora a
deficiéncia gonadal seja  mais  prevalente (80%) que a do horménio antidiurético (20%),
a desmopressina registrou 2.508 usudrios em 2023. Contudo, tal dado é impreciso por incluir outras etiologias
de diabetes insipidus, o que poderia superestimar o publico de HHO. Diante dessas variaveis, o representante
do NATS se disponibilizou a testar cenarios de difusdo mais agressivos, considerando a experiéncia do paciente
e a pratica clinica. Questionado sobre recortes etarios, o representante do NATS UNESP esclareceu que
o propionato é indicado a partir dos quatro anos (em bula) e ressaltou a auséncia de estudos controlados
comparando diretamente o undecilato ao cipionato de testosterona. Ainda, ressaltou o subdiagndstico em
adultos com desenvolvimento puberal que, ao apresentarem um tumor sem manifestagées clinicas, postergam
a busca por tratamento. Por fim, destacou que o undecilato de testosterona possui multiplos fabricantes,
enquanto as demais tecnologias contam com fornecedores Unicos. Encerrada a discussdo, o representante da
SCTIE consultou os demais membros do plenario quanto ao alinhamento com o voto manifestado favoravel ao
uso dastecnologias em avaliacdo. Ndo havendo manifestacdes contrarias, objecdes ou duvidas, a
recomendacdo favoravel foi encaminhada para registro.

Recomendacdo preliminar da Conitec: Os membros do Comité de Medicamentos, presentes na 262

Reunido Extraordinaria da Conitec, no dia 22 de janeiro de 2026, deliberaram, por maioria absoluta, que a

matéria fosse disponibilizada em consulta publica com recomendacdo preliminar favoravel a incorporacdo da

testosterona injetdvel para homens e adolescentes do sexo

masculino com hipogonadismo hipogonadotrofico organico.

Declaracdo de Conflitos de Interesse:

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 situacdes que configurassem conflito

de interesse, assegurando a legitimidade e a imparcialidade das delibera¢des realizadas.



NOME INSTITUICAO
Alceu José Peixoto Pimentel CFM
Ana Cecilia de Sa Campello Faveret ANS
Cristiane Rocha de Oliveira NATS

Dina Steagall

OSC - ABRALE - Associacdo Brasileira

de Linfoma e Leucemia

Eder Gatti Fernandes SVSA/MS
Eduardo David Gomes de Sousa SAES/MS
Elton da Silva Chaves CONASEMS

Evelin de Moraes Scarelli Terwak

OSC - Instituto Oncoguia

Jans Bastos lzidoro

SCTIE/MS

Luciana Holtz de Camargo Barros

OSC - Instituto Oncoguia

Luciana Vieira Tavernard de Oliveira CONASS
Luciene Fontes Schluckebier Bonan SCTIE/MS
Luis Cladudio Lemos Correia CONASS
Luiz Henrique Gomes de Almeida CSDPU
Marcelo Mario Matos Moreira ANVISA
Marcos Vinicius Soares Pedrosa SGETS
Maria Aparecida Cina da Silva SEIDIGI
Maria Cristina Sette de Lima CONASEMS
Miyuki Goto AMB
Nelson Augusto Mussolini CNS




Patricia Gongalves Freire dos Santos

SAES/MS

Rachel Riera NATS
Silvana Nair Leite Contezini CNS
Walquiria Cristina Batista Alves Barbosa CNS




