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Ata da 332 Reuniao da CONITEC
4 e 5 de marco de 2015

4 de marco de 2015

Assinatura da ata da 322 Reunidao da CONITEC. A ata foi assinada pelos membros do plenario da

CONITEC presentes a reunido.

Apresentacao sobre Parceria de Desenvolvimento Produtivo (PDP). O tema foi apresentado por
gestor do DECIIS/SCTIE, que esclareceu como foi o processo de consolidagdo do marco regulatério
mediante as publicacdes de portarias desde 2012, com destaque ao novo marco regulatério
(portaria GM/MS n? 2.531, de 12/11/2014) que aperfeicou a politica das PDPs dando
transparencia a requisitos, critérios e demais normativas. A politica das PDP tem como objetivo
fortalecer os laboratérios publicos no desenvolvimento e producdo de tecnologias relevantes para
o SUS, bem como internalizar essas tecnologias no pais. Visa ainda promover a sustentabilidade do
SUS por meio da ampliacdo da capacidade produtiva industrial local de produtos e novos
medicamentos, além de racionalizar o poder de compra do Estado brasileiro e ampliar o acesso da
populacdo aos medicamentos. Anualmente, é definida a lista de produtos estratégicos para o SUS,
segundo critérios pré-definidos. Com a definicdo dos produtos estratégicos, sdao recebidas as
propostas das empresas que se habilitam a essas parcerias. As propostas devem estar em
conformidade com as diretrizes, requisitos e cronogramas previstos no marco regulatério e, para a
escolha das instituices, os projetos sdao submetidos as instancias de avaliagdo, cuja composicdo
depende de qual produto estratégico serd avaliado. Pode ser aprovada mais de uma proposta de
PDP relativa ao mesmo produto estratégico, justamente porque nesta fase precoce de
desenvolvimento do produto ainda ndo ha garantia de que a parceria tera sucesso. Existem hoje
98 parcerias em execucdo envolvendo 69 parceiros (19 publicos e 50 privados). Parte das compras

publicas, cerca de 25%, atualmente, ja sao de produtos advindos de PDP.

Apreciacdo inicial do Kit de aplicacdo do cloridrato de Hidroxicobalamina 5 g (Cyanokit®) para o

tratamento de pacientes com intoxica¢do por cianeto — demanda da Coordenag¢ao Geral de
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Assisténcia Farmacéutica e Medicamentos Estratégicos — CGAFME/DAF/SCTIE/MS. O tema foi
encaminhado a CONITEC apds discussdo conjunta da CGAFME/DAF/SCTIE/MS com a Coordenacgdo
Geral da Forga Nacional do SUS — CGFNS/DAHU/SAS/MS e Associacdo Brasileira de Centros de
Informacdo e Assisténcia Toxicoldgica e Toxicologistas Clinicos — Abracit. A parte das
evidéncias foi elaborada e apresentada por técnico do DGITS, que esclareceu aspectos
epidemioldgicos, demostrando as condicdes de exposicdo aguda e cronica, além das
manifestacdes clinicas e tratamento preconizado para a intoxicacdo por inalacdo de fumaca.
Enfatizou que o cianeto é um asfixiante quimico, que provoca inibicdo da enzima citocromo
oxidase, paralizando a fonte de energia da celula viva e levando a sequelas graves e mortes.Trata-
se de uma intoxicacdo relativamente rara, porém de alta letalidade, comumente associada a
inalacdo macica de fumaga em incéndios em que houve combustdo macica de plasticos e
derivados. E imprescindivel que o atendimento ao doente seja rapido, ainda em nivel pré-
hospitalar, com tempo ideal de administra¢ao da hidroxicobalamina na primeira hora da exposi¢ao
ao cianeto. Os medicamentos disponiveis para o tratamento sdo: hidroxocobalamina; nitrito de
amila, nitrito de sdodio, tiossulfato de sédio; 4-dimetilaminofenol e edetato de dicobalto. Ndo ha
registro na ANVISA para nenhum deles, que sdo de uso off label. Em relacdo ao Cyanokit®, nome
comercial da hidroxicobalamina, cinco gramas por apresentacao, foram apresentadas posologia e
contraindicacdes e informado que ndo ha relatos de eventos adversos graves. Dados os conflitos
éticos que permeiam o tema, ndo existem estudos clinicos comparativos com placebo. Também
ndo foram encontrados estudos comparativos com as demais intervengdes citadas. As evidéncias
de eficdcia, recuperadas apds buscas infrutiferas por revisdes sistematicas, sdo provenientes de
estudos observacionais descritivos, que foram classificadas como de qualidade muito baixa apds
avaliacdo pelo GRADE e assim ndo permitem estimar de forma precisa a real magnitude do
beneficio. Em relacdo as evidéncias de seguranca, os estudos disponiveis possuem qualidade
moderada e demonstram um risco muito baixo do uso da hidroxocobalamina em intoxicacdes por
cianeto. O impacto orcamentdrio estimado foi de RS 2.941.884,00, tendo sido proposto um
guantitativo dito suficiente para 3 anos de uso nas Unidade do SAMU (Unidades de Suporte
Avancado_ USA), hospitais de referéncia e para estoques estratégicos das Secretarias Estaduais de
Saude e Ministério da Saude. Os membros do plenario tiveram duvidas em relagdo ao

quantitativo proposto e, consequentemente, ao impacto orcamentario. Também foram
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exploradas as evidéncias de baixa qualidade metodoldgica e as barreiras logisticas para a efetiva
implementacdo da aplicacdo do medicamento dentro de periodo em que poderia trazer beneficio
(até uma hora apds a exposicdo). Sugeriu-se mais esclarecimentos sobre o tema, incluindo dados
epidemioldgicos do Brasil, exemplos do tratamento dessa intoxicacdo em outros estados
brasileiros e outros paises e um plano detalhado de implementacdao. O coordenador da Forca
Nacional, area técnica responsavel pelo enfrentamento dessas intoxicacOes, observou a
importancia da elaboracdo desse plano de trabalho para depois ressubmeter o assunto ao

Plenario. Recomendacdo: Os membros da CONITEC presentes recomendaram que seja discutida a

linha de cuidado das intoxicacGes exdgenas, incluindo o envenemamento por cianeto, na rede de

urgéncia e emergéncia do SUS.

5 de marco de 2015

Apreciacdo inicial do Cateter de balao farmacolégico para o tratamento de pacientes com
reestenose coronariana intra-stent por demanda da Advocacia Geral da Unido_Procuradoria
Seccional da Unido em Uberlandia. O tema foi apresentado por técnico do DGITS, que esclareceu
gue a reestenose intra-stent ocorre por hiperplasia mio-intimal excessiva, que reobstrui a luz do
vaso coronariano. Os tratamentos existentes no SUS para essa doencga consistem na angioplastia
através de cateter baldo comum, intervencdo cirurgica para revascularizacdo e implantes de stent
convencional e stent farmacoldgico, este ultimo incorporado recentemente. A doenca arterial
coronariana (DAC) representa a principal causa de ébito no mundo, estando entre as doencas de
maior impacto clinico e financeiro. A doenca estd relacionada a obstrucdo da luz da artéria
coronaria por uma placa aterosclerética, fazendo com que o fluxo sanguineo se torne insuficiente
para uma determinada regido do miocardio, que pode acarretar sofrimento e morte celular com
perda da forca ejetora do coracdo. O cateter baldo farmacoldgico, além da fungdo mecanica de
desobstruir a artéria comprometida pela placa aterosclerdtica, ainda tem a capacidade de liberar
por contato com as paredes da artéria, um farmaco, o paclitaxel visando reduzir a proliferacao da
camada interna da artéria-alvo que poderia em tese reduzir o risco de reestenose. O paclitaxel é
um quimioterapico, que inibe o processo da multiplicacdo celular. Assim, o cateter baldo deve ser

posicionado, com auxilio de fluoroscopia, no local da estenose e, entdo, insuflado para dilatar a
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artéria. A expansao do baldo estabelece o contato de sua superficie revestida com o farmaco com
a area do vaso a ser tratada. Apds o procedimento ndo ficou claro se se seguiria a implantacdo de
um stent convencional ou farmacoldgico. A estimativa de impacto orcamentario no SUS também
foi apresentada, partindo do pressuposto de que as evidéncias cientificas foram obtidas nos
estudos que compararam o cateter baldo farmacoldgico e seu principal comparador, o stent
farmacoldgico. Baseado nos dados da populacdo elegivel para o tratamento, o custo total
incremental estimado para os préximos 5 anos é de RS 200 milhdes quando comparado ao stent
farmacoldgico e RS 414 milhSes quando comparado ao cateter baldo convencional.

Recomendacao: Os membros da CONITEC presentes, mediante as duvidas suscitadas em relacdo a

relevancia do uso dessa tecnologia nas unidades cardioldgicas brasileiras e as limitacoes das

evidéncias disponiveis, decidiram solicitar o convite a especialista na area visando obter mais

esclarecimentos sobre o tema. A matéria sera novamente apresentada.

Apresentacdao do novo sistema para gerenciamento de proposta de incorporagao_ e-GITS. O
tema foi apresentado por técnico do DGITS/SCTIE, que discorreu sobre a gestdo eletronica de
processos de incorporacdo de tecnologias no SUS. O novo sistema foi concebido para:
acompanhamento e gestdao de todo fluxo do processo de avaliagdo para a eventual incorporagao
de tecnologias de saude no SUS; para o rastreamento de todas as etapas dos processos de
avaliacdo de tecnologias de saude, desde o protocolo no MS até a efetiva incorporagao no SUS, e
para otimizar as atividades da area. J4 esta disponibilizado para os demandantes o registro on-line
para submissdes de propostas de incorporacdo de tecnologias em salde. Gradativamente, outras

funcbes serdo disponibilizadas.

Apreciacdo inicial do pegvisomanto para o tratamento da acromegalia por demanda dos
Laboratdrios Pfizer LTDA. O tema foi apresentado por um técnico do DGITS, que esclareceu que a
demanda ja foi discutida para a mesma indicacdo em 2012 e nao foi recomendada em decorréncia
da limitacdo dos dados, que ndao demostraram efetividade e seguranca em longo prazo e,
principalmente, por conta da relacdo de custo-efetividade desfavordvel. A acromegalia é uma
doenca sistémica cronica, caracterizada pela hipersecrecdo do horménio do crescimento (GH)

responsavel pelos efeitos somaticos e metabdlicos observados na doenca e pelos sintomas e sinais
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causados diretamente pelo crescimento da massa tumoral intracerebral. Em 2013, o Ministério da
Saude disponibilizou o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para tratamento da
Acromegalia, no qual incluiu os medicamentos analogos da somatostatina (octreotida e
lanreotida) e agonistas da dopamina, além do procedimento cirurgico e radiolégico. O
pegvisomanto ndo foi incluido no PCDT devido as mesmas limitacdes detectadas nos estudos que
subsidiaram a recomendacdo da CONITEC em 2012. O pegvisomanto mimetiza os hormdnios de
crescimento humano (GH), ligando-se seletivamente aos seus receptores na superficie das células
somaticas, competindo com o hormoénio de crescimento enddgeno e assim reduzindo sua
atividade e os efeitos somaticos da doenca acromegdlica. A proposta atual do
demandante comparou o tratamento da acromegalia em monoterapia ao tratamento ja existente
no SUS (octreotida ou lanreotida associada ou ndo com cabergolina). Foi realizada nova busca por
evidéncias que nao resultou em novos estudos. A andlise dos estudos encontrados sobre a eficacia
e seguranca constatou limitagdes devido as incertezas dos beneficios na redugdo de
comorbidades cardiovasculares, mortalidade e melhoria na qualidade de vida dos pacientes. Além
disso, em alguns estudos evidenciou-se que o uso do medicamento poderia causar o aumento
do tamanho tumoral. O estudo econémico apresentado pelo demandante demostrou limitacdes
importantes relacionadas ao levantamento da populacdo elegivel para receber o medicamento,
gue ndo estava em alinhamento com o tratamento preconizado no protocolo da doenca. Isso
porque se estimou que a populacdo alvo do tratamento estaria recebendo doses excessivas de
octreotida, que superam o maximo preconizado de 40 mg de octreotida a cada 28 dias. Ainda, o
modelo utilizou o comparador inadequado, pois ndo considerou a possibilidade de associacdo dos
analogos da somatostatina com cabergolina). No quesito: impacto orcamentdrio, pelo célculo
estimado pelo demandante, no horizonte de 5 anos, seriam gastos aproximadamente 45 milhdes.
Recomendagdo: Devido a fragilidade do estudo econd6mico, do impacto orcamentario e da
auséncia de novas evidéncias que pudessem modificar a recomendacdo exarada em 2012, os

membros da CONITEC presentes, por unanimidade, deliberaram por ndo recomendar a

incorporacdo do pegvisomanto para o tratamento da acromegalia no SUS. A matéria sera

disponibilizada em Consulta Publica.
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Apreciacdo inicial da Enoxaparina sdédica (heparina de baixo peso molecular) para prevengio de
tromboembolismo venoso durante a gestacao ou puerpério em pacientes com trombofilia por
demanda pela area técnica da Saide da Mulher/SAS/MS. O tema foi apresentado por técnico do
DGTIS/SCTIE, que esclareceu que o tromboembolismo venoso (TEV) é a formagdo de um trombo
ou codgulo de sangue no interior do sistema venoso, sendo os tipos principais: a trombose venosa
profunda e a embolia pulmonar. Em mulheres, o risco de desenvolver TEV é cinco vezes maior
durante a gravidez e pds-parto. A tromboprofilaxia tem o objetivo de prevenir a TEV e inclui
medidas nao-farmacoldgicas e farmacoldgicas. As ndo-farmacoldgicas incluem a hidratagdo
adequada, mobilizacdo precoce com meias de compressao graduada apds a cirurgia ou o parto e
compressao pneumatica. As medidas farmacoldgicas disponiveis sdo: acido acetil-salicilico (AAS);
heparinas nao fracionadas (HNF), como a heparina sédica; heparinas de baixo peso molecular
(HBPM),como a enoxaparina, dalteparina, nadroparina, tinzaparina, e a warfarina. Essa ultima, no
entanto, ndo é indicada em gestantes e puérperas por seu potencial de teratogenicidade. No SUS,
estdo disponiveis AAS 100mg (inibidor da agregacdo plaquetaria) e heparina sédica solucdo
injetavel de 5.000U1/0,25ml. Foi realizada uma busca na literatura para verificar se as evidéncias
cientificas disponiveis demonstram que a enoxaparina sddica (HBPM) é superior em eficacia,
seguranca e custo-efetividade em pacientes gravidas ou puérperas com trombofilia quando
comparada as heparinas ndo fraccionadas. Apds anadlise, os estudos disponiveis demostraram que
a enoxaparina nao possui diferenca significante em eficacia com rela¢ao a heparina sddica. Foram
levantadas como possiveis vantagens do uso das heparinas fracionadas em relagao as heparinas
ndo fracionadas, o menor risco de sangramento; e de trombocitopenia. Ainda por terem meia vida
mais longa e farmacocinética mais estavel e previsivel, as heparinas fracionadas sdao administradas
apenas 1x/dia em ambiente domiciliar sem a necessidade de monitoramento frequente.
Apresentadas as evidéncias de eficacia e seguranca, o plenario observou que haveria a
necessidade de estudo econémico que ponderasse esses beneficios comparados aos custos

incrementais advindos da incorporacdo dessa nova tecnologia. Recomendacdo: Os membros da

CONITEC presentes recomendaram solicitar estudos de avaliacdo econdmica das Heparinas de

Baixo Peso Molecular (HBPM) para prevencdo de tromboembolismo venoso durante a gestacdo ou

puerpério de pacientes com trombofilia.
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Apreciagao inicial do cetuximabe para tratamento de pacientes com cancer de cabecga e pesco¢o
recidivado e/ou metastatico por demanda da Merck Serono S.A. e Bionovis S.A. A matéria foi
apresentada por técnico do DGITS, que descreveu a doenca e regides mais acometidas. O cancer
de cabeca e pescoco abrange tumores que afetam as superficies de mucosa da boca, nariz e
pescoco, podendo também envolver os labios e a lingua. Estima-se a incidéncia de 500.000 casos
por ano no mundo, sendo no Brasil 30.000 casos por ano. E mais comum em homens, tem como
importantes fatores etioldgicos o tabagismo e o etilismo e representam 15% da mortalidade por
cancer no pais. Nas diretrizes do cancer de cabe¢a e pescoco publicadas pelo MS em 2014,
recomenda-se a resseccdo cirurgica quando possivel e quimioterapia paliativa com metotrexato,
cisplatina, fluoroucila, bleomicina, paclitaxel e docetaxel. Em relacdo ao medicamento em analise:
o cetuximabe. Foi informado que pertence ao grupo dos anticorpos monoclonais e que a sua agao
estd relacionada a ligacdo ao receptor do fator de crescimento epidérmico, um antigeno presente
na superficie de certas células tumorais. Sua administracdao pode implicar em diversos efeitos
adversos a serem considerados, como dermatites e alteracdes visiveis na cor da pele. Esse fato
também justifica o comprometimento do cegamento nos estudos encontrados, ou seja, o viés na
ndo ocultacdo na randomizacdo. Para a avaliacdo da qualidade dos estudos, foi utilizada a
classificacdo GRADE, constatando-se que os estudos existentes possuem diversas limitacdes, entre
elas: duvidas se realmente foi utilizada nos estudos a populacdo-alvo desta proposta de
incorporac¢ao, imprecisdao no intervalo de confianca e inconsisténcia de dados. Ainda assim os
resultados obtidos originados de um Unico ensaio clinico, apresentaram beneficios limitrofes e
magnitude discutivel, que o plendrio julgou de elevada incerteza para embasar uma incorporacao

no SUS. Recomendagdo: Os membros da CONITEC presentes, por unanimidade, deliberaram por

recomendar a ndo incorporacdo do cetuximabe no tratamento de pacientes com cancer de cabeca

e pescoco recidivado e/ou metastatico. A matéria sera disponibilizada em Consulta Publica.

Apreciacao da proposta de incorporagao da sapropterina no tratamento da hiperfenilalaninemia
com deficiéncia de BH4 por demanda do Hospital das Clinicas de Porto Alegre. A matéria foi
apresentada por técnico do DGITS, que informou ja ter havido apresentacdo das evidéncias em
analise de 2012, que recomendou por sua nao incorporacao. No entanto houve equivoco na busca

realizada evidenciada muito tempo depois por especialistas. Foram retomadas informacdes sobre
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a doenca, diagndstico, tratamento recomendado — dieta com restricdo a fenilalanina, 5-
hidroxitriptofano, L-dopa, acido fdlico e suplementagcdo com BH4. Apds nova busca de estudos
cientificos, foram encontrados poucos estudos, de baixa qualidade e com reduzido nimero de
casos, uma constante em doencas raras. Ainda ndo ha evidéncias suficientes que demonstrem os
beneficios clinicos do uso da sapropterina em longo prazo, minimizando as complica¢des da
doenca. Entretanto, na opinido dos especialistas que foram convidados pela CONITEC o desfecho
intermediario avaliado nos estudos (nivel de fenilalanina no sangue) possui relacdo direta com o

desfecho clinico de retardo mental e deve ser considerado. Recomendagao: Os membros da

CONITEC recomendaram a revisdo do PCDT de Fenilcetonuria, com a possibilidade de incluir como

caso especial o tratamento da hiperfenilalaninemia com deficiéncia de BHA4.
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