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Ata da 1312 Reunido Ordinaria da Conitec

Comité de Produtos e Procedimentos

03 de julho de 2024

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

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

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

Apreciacdo inicial do teste PCR multiplex direto rdpido para diagndstico de meningite e encefalite.
Tecnologia: Teste PCR multiplex direto rapido (Painel de Meningite/Encefalite (ME) FilmArray® /
BioFire® FilmArray® Meningitis/Encephalitis- ME)

Indicagdo: Diagndstico de meningite e/ou encefalite aguda de origem comunitaria

Solicitagdo: Incorporacao

Demandante: Sociedade Brasileira de Patologia Clinica/Medicina Laboratorial

Apresentacdo: NATS/NUTES/UEPB

ATA: Iniciou-se a reunido pela apresentacdo, por técnica do Departamento de Gestdo e Incorporacao
de Tecnologias em Saude (DGITS/SECTICS/MS), de um histdrico de avaliagdo da demanda antes da
apresentacdo para o Comité de Produtos e Procedimentos. Dessa forma, a técnica falou que a demanda
fora apreciada pela Subcomissao Técnica de Avaliacdo de Produtos e Procedimentos; fora apresentada
a alguns representantes de Laboratérios Centrais de Saude Publica (Lacen), com quem foram realizadas
consultas para a obtenc¢do de informagdes. Comentou que o teste PCR multiplex ndo consta na Relagao
Nacional de Equipamentos e Materiais Permanentes Financidveis para o SUS (RENEM). Em seguida,
falou sobre como é realizado o diagndstico dos casos suspeitos de meningite e encefalite atualmente,
sem a plataforma multiplex. Explicou, na sequéncia, como funcionam as plataformas de PCR
atualmente existentes, comparando-as. Disse que a plataforma multiplex permite a deteccdo e
diagndstico qualitativo de 14 patégenos de forma simultanea. Comentou que no Brasil ha dois tipos de
equipamentos registrados com a plataforma multiplex. Complementou que para esses equipamentos
se utilizam cartuchos especificos e descartaveis apds cada andlise. Falou sobre as vantagens da

utilizacdo da plataforma multiplex no diagndstico, quais sejam, a rapidez com que o resultado é
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emitido, a possibilidade de pesquisa em uma so6 analise de multiplos patégenos e as altas sensibilidade
e especificidade. Disse que o custo da utilizacdo da plataforma multiplex era alto. Ao final da
apresentacdo da técnica do DGITS, se iniciou a apresentacao da analise critica da demanda por técnica
do NATS/NUTES/UEPB. A técnica iniciou a exposicdo da analise critica pela apresentacdo das
informacdes técnicas sobre o equipamento em analise, especificamente informando que se trata da
avaliacdo dos painéis de patégenos para diagndstico de meningite e encefalite. Mostrou que o preco
proposto pelo demandante para um teste foi de RS 820,00, complementando que nesse valor ndo se
incluiram os custos de aquisicdo ou locacdo do equipamento. Em seguida fez uma apresentacao breve
sobre as doencas alvos do diagndstico pela plataforma multiplex, a encefalite e a meningite. Disse que
as doencgas podem apresentar quadros clinicos heterogéneos, que podem variar entre doencgas
autolimitadas e formas graves que podem causar 6bito e sequelas neuroldgicas. Falou que ambas as
doencas podem ser causadas por diversos patdgenos entre virus, bactérias, parasitas e fungos. Falou
que pela plataforma eletrénica Sinan Net foi possivel extrair o nimero de casos suspeitos ou
confirmados de meningite, cuja notificacdo é compulsdria, mas que havia maior dificuldade no caso da
encefalite. Falou em seguida que para a realizacdao do teste na plataforma multiplex a amostra de
liquido cefalorraquidiano deve ser coletada da mesma forma que para outros testes de PCR. Disse
também que permanece também a necessidade da confirmagdo diagndstica com o padrdo-ouro, que
seria, no caso de bactérias, o teste em meio de cultura. Em seguida partiu para a apresentacdo das
evidéncias clinicas, com foco nos aspectos que considerou falhos na revisado sistematica submetida pelo
demandante. Disse que o NATS fez ajustes nas perguntas de pesquisa e critérios de elegibilidade para
acrescentar desfechos de seguranca, descricdo mais detalhada dos tipos de estudos observacionais
gue seriam elegiveis para a inclusdo no relatdrio e inclusdo de revisdes sistematicas e metanalises entre
os estudos elegiveis. Falou que o NATS fizera uma nova busca na literatura e que recuperaram um
numero maior de estudos que os apresentados pelo demandante. Disse também que foram refeitas as
avaliaces de certeza da evidéncia pela ferramenta GRADE e que, para alguns desfechos, os resultados
foram diferentes dos apresentados pelo demandante. Sobre as evidéncias clinicas, disse que o
demandante apresentara uma revisao sistematica com metanalise de sensibilidade e especificidade da
plataforma multiplex, mas que varios aspectos metodoldgicos relacionados a elaboracdo dessa
metanalise ndo ficaram claros. Disse que o NATS ndo elaborou uma metandlise com os estudos
recuperados porque entendeu que havia alta heterogeneidade entre esses estudos. Disse que preferiu
reportar o resultado de uma metanalise recuperada da literatura com foco no impacto clinico da

adocdo da plataforma multiplex para diagndstico dos casos suspeitos de meningite e encefalite.
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Apresentou os resultados desse estudo dizendo que, de maneira geral, a utilizacdo da plataforma
estaria relacionada a diminuicdo de um dia no tempo de internacdo hospitalar, no tempo de
tratamento com antibiéticos e com antivirais. Disse que, em relacdo aos efeitos indesejaveis da
tecnologia, estariam a possibilidade de resultados falsos negativos e positivos. A esse respeito
comentou que, na metanalise apresentada pelo demandante, os resultados de sensibilidade e
especificidade estariam relacionados a grande imprecisao e variabilidade. Em seguida apresentou os
resultados do estudo econémico de custo-efetividade, dizendo que, segundo o estudo apresentado
pelo demandante, o PCR multiplex seria uma tecnologia dominante em relacdo a outros métodos de
diagndstico de casos suspeitos. Disse que a utilizacdo do teste multiplex estaria associada a uma
economia incremental de RS 474,00 por teste realizado por paciente. Fez algumas criticas ao modelo
adotado pelo demandante, assim como a alguns pardmetros e pressupostos utilizados. Falou que o
modelo econdmico fora delineado para pacientes imunossuprimidos e que isso representaria uma
reducdo da realidade, ja que o teste poderia ser utilizado por qualquer paciente com suspeita da
doenca. Disse que o NATS considerou o horizonte temporal adotado pelo demandante muito curto e
que os desfechos clinicos inseridos no modelo também ndo estariam adequados. Em seguida
apresentou os resultados da andlise de impacto orcamentdrio apresentada pelo demandante. Disse
gue o demandante apresentou a proje¢ao de impacto em trés cenarios com diferentes taxas anuais de
utilizacdo da nova tecnologia no SUS, a saber um cendario com taxa de 10% e dois com taxa de 20% ao
ano, esses ultimos com previsdao de inicio em 20% e 80%. Falou que o demandante estimou que a
incorporacdo da tecnologia estaria relacionada a economia de recursos para o SUS, com previsdes
pontuais que variariam entre RS 172 e RS 540 milhdes em cinco anos. Disse que o artigo cientifico
utilizado pelo demandante para determinar a populagao elegivel a ser submetida ao diagndstico pela
plataforma multiplex ndo seria uma fonte de informacdes epidemioldgicas adequada. Disse que o NATS
elaborou uma nova analise de impacto orcamentario, obtendo estimativas de economia menos
expressivas e que variavam entre RS 23 e RS 46 milhdes em cinco anos. Explicou que para o calculo da
nova estimativa foram utilizados dados de notificacdo extraidos do Sinan Net. Em seguida, continuando
a apresentacdo, disse que ndo foram encontradas recomendacfes sobre essa tecnologia em agéncias
internacionais de avaliacdo de tecnologias em saude. Apds a finalizacdo da apresentacao da técnica do
NATS, a representante da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Complexo da Saude
(SECTICS/MS) perguntou para a técnica se houve nos estudos clinicos avaliados a inclusdo de
equipamentos de diferentes marcas e de testes inhouse ou se foram incluidos estudos somente com a

marca pleiteada pelo demandante para a incorporacdao. A representante do NATS disse que nos
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estudos ndo foram incluidas analises com plataformas desenvolvidas inhouse, mas que ndo sabia
naquele momento quais foram as marcas de equipamentos incluidas nos estudos. Em seguida a
representante da SECTICS/MS perguntou se nos estudos havia dados de ndo amplificacdo ou taxa de
nao amplificacdo. A representante do NATS respondeu que ndo foram apresentados esses dados nos
estudos. Em seguida técnica do DGITS apresentou os resultados de estudo de monitoramento do
horizonte tecnoldgico. A esse respeito a técnica disse que foi identificada uma tecnologia de interesse,
o teste de sequenciamento metagendmico de préxima geracdo. Disse que essa plataforma é utilizada
para o diagndstico qualitativo e quantitativo de varios patdgenos de forma simultanea e que os
resultados sdo emitidos em menos de 24 horas. Complementou que ainda ndo hd informacdes
regulatdrias sobre esse teste nos sitios eletrénicos da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa)
e na Food and Drug Administration (FDA) dos Estados Unidos. Na sequéncia o médico infectologista
Ricardo Cavalcanti vinculado a Faculdade de Medicina de Botucatu fez suas consideracdes sobre a
utilizacdo da plataforma multiplex. Disse que a ha varios agentes etioldgicos das meningites e
encefalites e que ter o diagndstico etiolégico dessas doencas é fundamental porque esta relacionado
a melhores desfechos clinicos, com menor incidéncia de sequelas e mortes. Complementou que um
paciente sem diagndstico clinico permanece internado por mais tempo, com maior consumo de
medicamentos. Falou que cerca de um ter¢o dos pacientes nao recebe diagndstico etioldgico. Disse
que a utilizacdo do PCR independentemente da plataforma aumenta a probabilidade de se estabelecer
um diagndstico etiolégico, com diminui¢ao dos casos indefinidos para 10%. Falou que no caso do
agente etioldgico ser o virus herpes-virus tipo 1, por exemplo, a sensibilidade da plataforma multiplex
é menor. Disse que, ainda que com o uso da plataforma multiplex, hd alguns patégenos que
permaneceriam nao identificados. Em seguida a representante da SECTICS/MS perguntou se haveria
muita diferenca entre os tratamentos empirico e direcionado, esse Ultimo instituido apds o diagndstico
etioldgico. O médico respondeu que o diagndstico etioldgico permite que se defina qual o tipo de
patdgeno, que, mais comumente, sdo virus ou bactérias. Disse que permite que se siga com tratamento
mais especifico, antiviral ou antibacteriano. Falou que no caso do antibacteriano geralmente h3
mudanga na prescri¢ao. Disse que, no caso das bactérias, em alguns casos seria possivel, por exemplo,
mudar de antibacterianos mais caros de amplo espectro como a ceftriaxona para penicilina. Em seguida
representante do Conselho Federal de Medicina (CFM) perguntou ao médico sobre o financiamento
desse tipo de procedimento na plataforma multiplex em sistemas de salde publicos de outros paises.
O médico respondeu que desconhece financiamento dessa plataforma especifica por sistemas de

salde, mas talvez por hospitais. Na sequéncia a representante da SECTICS/MS perguntou ao médico
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gual é o tempo até o diagndstico na pratica clinica. O médico disse que o tempo depende do aparato
laboratorial de cada hospital e que os diagndsticos baseados em cultura demoram entre quatro e cinco
dias. Nesse momento pediu a palavra a representante do NATS para dizer que no estudo incluido para
avaliar a eficacia do procedimento multiplex, utilizara-se o equipamento com a marca Biofire® que foi
a pleiteada para incorporacdo pelo demandante. Disse também que, entre 12 artigos incluidos na
metanalise, em somente cinco deles ndo se utilizara outros métodos de PCR como comparadores. Em
seguida o médico Ricardo comentou que as ferramentas moleculares seriam muito importantes para
a identificacdo dos virus, que, por outros meios, seria mais dificil. Complementou que no caso dos
fungos o tempo para cultura é longo. Disse que, ainda com o uso de ferramentas moleculares, a
confirmagdo com o padrao-ouro é imprescindivel. Na sequéncia a representante do NATS questiona se
as plataformas desenvolvidas in house poderiam estar mais disseminadas e, seria possivel fazer o
desenvolvimento dessas ferramentas com base nas caracteristicas epidemioldgicas de cada regido.
Perguntou também se haveria necessidade de maior quantidade de liquido cefalorraquidiano para
utilizacdo da plataforma multiplex. Em seguida falaram os técnicos Vinicius e Luiz Pereira do Lacen de
Goids. Vinicius disse que no Lacen Goids utiliza-se somente a plataforma in house desde 2015. Falou
que a plataforma permite a andlise em varios tipos de amostras, ndo sé provenientes de liquido
cefalorraquidiano, mas também de sangue e tecidos. Comentou que o volume necessario de liquido
cefalorraquidiano para fazer a andlise em multiplex ndo é maior do que para outras plataformas de
PCR. Seguiu dizendo sobre a plataforma in house que é possivel desenvolver painéis de patdgenos de
acordo com a necessidade de cada regido. Disse que, no caso da plataforma multiplex, o painel é muito
especifico para cada doenca e que, nesses casos, haveria de se considerar que o equipamento dedicado
ficaria parado, caso ndao houvesse demanda especifica. Falou que ha um custo associado a esse tempo
ocioso do equipamento. Em seguida apresentou-se, para falar da perspectiva do paciente, uma mae
de crianca recém-nascida com meningite. A made disse que apareceram os primeiros sintomas no
recém-nascido logo nos primeiros dias apds o nascimento. Disse que o caso evoluiu rdpido e que apds
24 horas a crianga ja estava na UTIl e apds 48 horas estava intubado. Disse que se suspeitou de
meningite e que se colheu o liquido cefalorraquidiano da crianca para confirmar a suspeita. Falou que
se iniciou entdo tratamento empirico para meningite. Explicou que o quadro do recém-nascido piorou
e gque evolui para choque séptico e necrose nas extremidades das maos e pés. Relatou que o recém-
nascido teve membro amputado em func¢do da necrose. Relatou que o recém-nascido sofreu sequelas
comportamentais em funcado da doenca. Disse que o diagndstico dos casos suspeitos de meningite no

Brasil é lento e muitas vezes equivocado. Comentou que hd varios casos na associacao de pacientes
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gue representa de criangas que ficaram com sequelas ou morreram em func¢do do tempo alongado de
diagndstico etioldgico. Em seguida representante da Secretaria de Atencdo Especializada a Saude
(SAES) guestionou o motivo da priorizacdo da plataforma multiplex pelo demandante. Perguntou
também se os 14 patégenos constantes no painel da plataforma multiplex indicada pelo demandante
seriam os mais frequentemente associados aos casos de meningite e encefalite no Brasil. Por fim
perguntou se as plataformas de PCR desenvolvidas in house nao poderiam ser de fato alternativas
vidveis para o SUS. Comentou que o SUS poderia financiar, de forma mais ampla, as ferramentas
moleculares e cada gestor em nivel local definiria qual a mais adequada para o servico que coordena.
Em seguida representante do CFM disse que, nos estudos de eficacia, nas comparac¢des da plataforma
multiplex com outros métodos parece nao se demonstrar melhor eficacia. Disse que seria importante
a comparacdo entre os equipamentos multiplex. O técnico do Lacen, Vinicius, disse que a plataforma
multiplex da agilidade ao diagndstico e que a seria possivel desenvolver uma plataforma multiplex in
house. Reforgou que as plataformas multiplex s3ao dedicadas e que nao sao utilizadas para outros
diagndsticos. Sobre as marcas dos equipamentos multiplex disse que a Biofire® é mais disseminada e
que ndo conhece a Qiagen®. O médio Ricardo disse que as plataformas multiplex geram maior
automacdo do processo diagndstico, diferentemente dos métodos in house que exigiriam maior
contato do profissional no processo. Disse que os 14 patdgenos no painel da plataforma multiplex
pleiteada pelo demandante seriam os mais frequentemente associados a etiologia das doencas em
discussdo. Na sequéncia a representante da SECTICS/MS perguntou em que locais, no SUS, seriam
alocados esses equipamentos de PCR multiplex. Ambos, o médico Ricardo e o técnico Vinicius,
responderam que os equipamentos poderiam ser alocados em hospitais secunddrios e tercidrios e nos
Lacen. A representante do NATS também respondeu que a alocagao seria em hospitais secundarios e
tercidrios. Em seguida a representante da SECTICS/MS perguntou sobre a economia de recursos
identificada com a incorporacgao da plataforma multiplex no SUS. Perguntou qual seria a relagdo entre
o desfecho tempo até o diagndstico e o gasto em saude. Questionou se ha custos de implementacao
da plataforma. A representante do NATS respondeu que a economia adviera da diminuicdo do tempo
de tratamento empirico e de tratamento inadequado. A representante da SECTICS/MS perguntou para
a representante da Agéncia Nacional de Saude Suplementar (ANS) se o PCR com plataforma multiplex
estaria no rol de procedimentos aprovados pela Agéncia. A representante da ANS disse que apds
avaliacdo para esta mesma indicagdo em 2021, o procedimento nao fora incorporado. Fala entdo o
representante da SAES sobre o escopo da demanda. Disse que o escopo dessa demanda ficou restrito

a uma plataforma. Afirmou que a perspectiva seria que houvesse uma amplitude maior de plataformas
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em analises proximas ou que se recomendasse positivamente, mas de forma mais ampla para incluir
todas as ferramentas diagndsticas com PCR. A representante da SECTICS/MS disse que as avaliacGes
deveriam ser para o conjunto de ferramentas moleculares e ndo para uma plataforma especifica.
Sugeriu ouvir o demandante a respeito do racional para que submetesse demanda com indica¢ao de
maca de equipamento especifica. O representante da SAES disse que havia duvidas sobre a forma como
esse procedimento poderia ser financiado. Disse que em funcdo do escopo da demanda estar restrito
a uma plataforma, naquele momento, decidiu emitir voto desfavordvel a incorporacdo da demanda na
expectativa de ouvir outras areas do Ministério, o demandante e outros laboratérios. A representante
da SECTICS/MS afirmou que, na sua perspectiva, ainda restavam duvidas sobre adog¢do de uma
plataforma Unica para o SUS, e sobre os custos relacionados a adoc¢ao dessa plataforma multiplex. Disse
gue desejaria ouvir a Coordenacdo Geral de Laboratdrios de Saude Publica (CGLAB) e o Conselho
Nacional de Secretdrios de Saude (CONASS) sobre a implementacdo do procedimento no SUS. Disse
gue em funcdo da incerteza sobre os custos da tecnologia para o sistema de saude emitiria voto
desfavoravel. Em seguida representante da Rede Brasileira de Avaliacdo de Tecnologias em Saude
(REBRATS) disse que a demanda ficou prejudicada em funcdo da restricdo a uma plataforma especifica
e emitiu voto desfavordvel 4 incorporacdo. Na sequéncia representantes do Conselho Nacional de
Secretarias Municipais de Saude (CONASEMS), CFM e ANS emitiram votos desfavoraveis a
incorporacdo da tecnologia. O representante da SAES falou que a tendéncia é ser favordvel a
incorporacao das técnicas de diagndstico moleculares, mas precisaria entender o porqué da restri¢ao
no pleito do demandante. Disse que a plataforma in house também teria um potencial para ser utilizada
no SUS. Sem mais a pauta foi finalizada.

Recomendacao inicial: Os membros do Comité de Produtos e Procedimentos, presentes na 1312
Reunido Ordindria da Conitec realizada no dia 03 de julho de 2024, deliberaram por unanimidade que a
matéria fosse disponibilizada em consulta publica com recomendacao preliminar desfavoravel a
incorporacdo por entenderem que a ampliacdo da utilizacdo das plataformas moleculares no SUS nao
poderia estar restrita a uma Unica técnica de PCR multiplex e por identificarem inconsisténcias nas
estimativas econ6micas de impacto orgamentario advindas de uma possivel incorporagdo da plataforma

multiplex.
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Ivalda Silva Rodrigues SGTES/MS
Julio Cesar Vieira Braga CFM
Luciene Fontes Schluckebier Bonan SECTICS/MS
Maria Cristina Sette de Lima CONASEMS
Mariana Marins Gradim ANVISA
Patricia Goncalves Freire dos Santos SAES/MS
Roberto Carlos Lyra da Silva NATS
Romulo Capello Teixeira AMB
Tatiana Braganca de Azevedo Della Giustina CFM




