Nota Técnica 418839

Data de conclusao: 16/10/2025 17:55:43

Paciente

Idade: 1 ano
Sexo: Masculino

Cidade: Imbé/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -

Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: 2° Nicleo de Justica 4.0 - RS

Tecnologia 418839-A

CID: G40.4 - Outras epilepsias e sindromes epilépticas generalizadas
Diagnéstico: G40.4 - outras epilepsias e sindromes epilépticas generalizadas
Meio(s) confirmatério(s) do diagnéstico ja realizado(s): laudo médico.

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento
Registro na ANVISA? Sim
Situacao do registro: Valido
Nome comercial: -

Principio Ativo: LACOSAMIDA

Via de administracao: Sonda

Pagina 1 de 25



Posologia: Lacosamida 50 mg, diluir 1 comprimido em 10 ml. Administrar 7 ml a cada 12h.
Uso continuo? -

Duracao do tratamento: dia(s)

Indicacao em conformidade com a aprovada no registro? Nao

Previsto em Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Min. da Saude para a situacao
clinica do demandante? Nao

O medicamento esta inserido no SUS? Nao
Oncoldégico? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: LACOSAMIDA

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: carbamazepina,
fenitoina e acido valprbéico como primeira linha de tratamento para crises parciais (4). Em caso
de falha do primeiro farmaco, sugere-se a substituicao gradual por outro medicamento, também
de primeira escolha, mantendo-se a monoterapia. Diante de nova falha terapéutica, recomenda-
se a combinacéo de dois farmacos antiepilépticos de primeira linha. Além da carbamazepina,
da fenitoina e do &cido valproico, ha inumeros medicamentos antiepilépticos disponiveis pelo
SUS, como clobazam, levetiracetam, etossuximida, fenobarbital, gabapentina, topiramato e
lamotrigina.

Existe Genérico? Sim
Existe Similar? Sim

Descrever as opcoes disponiveis de Genérico ou Similar: vide tabela CMED.

Custo da Tecnologia

Tecnologia: LACOSAMIDA
Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal
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Tecnologia: LACOSAMIDA

Dose Diaria Recomendada: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -
Preco Maximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: LACOSAMIDA

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: Efetividade, eficacia e seguranca:
A lacosamida é um farmaco desenvolvido para o tratamento de epilepsia que age promovendo
aumento seletivo da inativagdo lenta dos canais de sbédio dependentes de voltagem (11).
Estima-se que, dessa forma, normalize os limiares de disparo neuronal, reduzindo frequéncia
de crises epilépticas.

N&o constam em documento médico informagdes acerca do subtipo de epilepsia que acomete
a parte autora. Trata-se, entretanto, de medicamento com indicacdo em registro
exclusivamente no tratamento de epilepsia parcial. Por esse motivo, a analise e efetividade,
eficacia e seguranca deu-se para lacosamida no tratamento de epilepsia parcial.

Ainda assim, nao foram encontrados estudos de comparacao direta entre a lacosamida e outro
antiepiléptico disponivel no SUS, para o tratamento da epilepsia parcial. Foram, entdo,
utilizadas comparacgdes indiretas, realizadas por meio de metanéalise em rede. Por exemplo,
Bodalia e colaboradores (2013) realizaram metanalise em rede objetivando comparar a eficacia
(reducdo de 50% na frequéncia das crises) e a tolerabilidade (interrupcdo prematura do
tratamento devido a eventos adversos) de medicamentos antiepilépticos para o tratamento de
epilepsia refrataria (12). Foram incluidos 195 ensaios clinicos randomizados, totalizando 28.013
pacientes tratados com antiepilépticos e 17.908 participantes tratados com placebo. Dentre os
ensaios clinicos randomizados incluidos, sete avaliaram a lacosamida. Dentre as alternativas
disponiveis pelo SUS, 22 estudos avaliaram a gabapentina; 14, o levetiracetam; e 14, a
lamotrigina. Lacosamida mostrou-se mais eficaz que placebo para reducdo de 50% na
frequéncia das crises (odds ratio de 2,23; 1C95% de 1,57 a 3,16); contudo, a eficacia foi
equivalente aos medicamentos antiepilépticos disponiveis pelo SUS. Ademais, mais
participantes em uso de lacosamida interromperam precocemente o tratamento em decorréncia
de eventos adversos quando comparado a gabapentina e ao levetiracetam. Incertezas acerca
da superioridade de um medicamento antiepiléptico sobre outros foram ratificadas por outra
metanalise em rede (13).

Slater e colaboradores (2018) conduziram metanalise avaliando a eficacia e a tolerabilidade de
medicamentos antiepilépticos utilizados no tratamento adjuvante de crises parciais refratarias
(14). Foram incluidos exclusivamente ensaios clinicos randomizados, controlados por placebo,
com oito a 14 semanas de tratamento de manutenc&do. Novamente, a eficacia foi avaliada pela
porcentagem de pacientes que apresentaram reducado de, pelo menos, 50% na frequéncia das
crises, enquanto que a tolerabilidade foi inferida pela porcentagem de pacientes que
interrompeu prematuramente o tratamento devido a eventos adversos. Foram incluidos na
metanalise 29 estudos acerca de 11 medicamentos antiepilépticos (eslicarbazepina, ezogabina,
gabapentina, lacosamida, levetiracetam, perampanel, pregabalina, tiagabina, topiramato,
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vigabatrina e zonisamida). Quando comparado a placebo, a chance de obter, pelo menos, 50%
de reducdo na frequéncia de crises foi de 3,17 (IC95% de 2,76 a 3,64) para todos o0s
medicamentos antiepilépticos e de 1,93 (IC95% de 1,28 a 2,92) para lacosamida na dose de
200 mg/dia. Ou seja, a lacosamida apresentou eficacia inferior a, por exemplo, tiagabina na
dose de 56 mg/dia (OR de 8,82; IC95% de 2,77 a 28,11), pregabalina na dose de 600 mg/dia
(OR de 8,08; IC95% de 5,45 a 11,98) e vigabatrina na dose de 3000 mg/dia (OR de 6,23;
IC95% de 1,46 a 26,20). A tolerabilidade para lacosamida equiparou-se a tolerabilidade aos
demais medicamentos antiepilépticos (OR de interromper tratamento de 2,63; IC95% de 2,21 a
3,13).

O uso de lacosamida como terapia aditiva em pacientes com epilepsia parcial, refratarios aos
tratamentos prévios com os farmacos antiepilépticos disponiveis no SUS, foi avaliado pelo
CONITEC (4). Ap6s consulta publica, os membros deliberaram, por unanimidade, por nao
recomendar a lacosamida como terapia aditiva em pacientes com epilepsia parcial, refratarios
aos tratamentos prévios com os farmacos antiepilépticos disponiveis no SUS. Justifica-se tal
decisdo pela inexisténcia de estudos evidenciando superioridade (no que tange eficacia e
tolerabilidade) da lacosamida as alternativas disponiveis pelo SUS. Em acréscimo, a
lacosamida possui custo elevado em comparacgao as alternativas disponiveis pelo SUS.

Custo:
ltem Descricéao Quantidade Valor Unitario* Valor Anual
50 MG COM REV13 R$ 149,14 R$ 1.938,82
LACOSAMIDA CT BL AL PLAS
PVC/PVDC
TRANS X 60

*Valor unitario considerado a partir de consulta de preco da tabela CMED. Pre¢co maximo de
venda ao governo (PMVG) no Rio Grande do Sul (ICMS 17%). O PMVG é o resultado da
aplicacao do Coeficiente de Adequacao de Precos (CAP) sobre o Preco Fabrica — PF, PMVG =
PF*(1-CAP). O CAP, regulamentado pela Resolugédo n°. 3, de 2 de margo de 2011, é um
desconto minimo obrigatoério a ser aplicado sempre que forem realizadas vendas de
medicamentos constantes do rol anexo ao Comunicado n° 15, de 31 de agosto de 2017 -
Versao Consolidada ou para atender ordem judicial. Conforme o Comunicado CMED n° 5, de
21 de dezembro de 2020, o CAP é de 21,53%. Alguns medicamentos possuem isenc¢ao de
ICMS para aquisi¢cao por 6rgaos da Administracao Publica Direta Federal, Estadual e
Municipal, conforme Convénio ICMS n° 87/02, sendo aplicado o beneficio quando cabivel.
Com base na tabela da CMED no site da ANVISA, atualizada em outubro de 2025, e na
prescricdo médica, foi elaborada a tabela acima.

Tanto o National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE), do governo britanico,
quanto a Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH), do governo
canadense, consideram a lacosamida entre as alternativas farmacolégicas para o tratamento
de epilepsia parcial refrataria (15,16).

Andlise econémica descrita em relatorio técnico da CONITEC estimou o custo de R$ 2,6
milhdes nos primeiros cinco anos apos a incorporagcdo da lacosamida em comparagao aos
custos da vigabatrina (vigabatrina € um medicamento antiepiléptico de alto custo disponivel
pelo SUS por meio do Componente Especializado do Estado). Tendo em vista eficacia e
tolerabilidade comparaveis as alternativas disponiveis pelo SUS, com custo superior, ndo se
considerou a lacosamida custo-efetiva no tratamento de epilepsia parcial (10).
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Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: reducdo na frequéncia das crises
guando comparada ao placebo, com eficacia semelhante ou inferior a alternativas disponiveis
no SUS.

Recomendac6es da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Nao Recomendada

Conclusao

Tecnologia: LACOSAMIDA
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: A lacosamida possui evidéncias de eficacia como tratamento adjuvante da
epilepsia com crises focais, apresentando resultados superiores ao placebo. Cabe destacar
que, embora a lacosamida tenha demonstrado beneficio clinico em comparacéo ao placebo,
nao ha evidéncias de superioridade em relacao as alternativas disponiveis no SUS. Além disso,
o medicamento foi avaliado pela CONITEC, que o considerou nao custo-efetivo para o
tratamento da epilepsia focal e, por esse motivo, recomendou sua nao incorporacédo ao SUS.
Também é digno de nota que o medicamento, conforme a bula, é indicado para pacientes com
16 anos ou mais, sendo off-label para a idade da parte autora.

Também, faltam nos autos informagdes detalhadas sobre os medicamentos ja utilizados pelo
paciente e sobre a caracterizacdo da refratariedade terapéutica aos esquemas prévios.
Ressalta-se ainda que existem outras opg¢des terapéuticas disponibilizadas pelo SUS, néao
ficando claro que as alternativas disponiveis foram esgotadas.

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao

Referéncias bibliograficas: 1. Barkoudah E. Cerebral palsy: Overview of management and
prognosis. UpToDate. 2020.

2. Barkoudah E. Cerebral palsy: Treatment of spasticity, dystonia, and associated orthopedic
issues. UpToDate. 2020.

3. Colver A, Gibson M, Hey E, Jarvis S, Mackie P, Richmond S. Increasing rates of cerebral
palsy across the severity spectrum in north-east England 1964—-1993. Arch Dis Child-Fetal
Neonatal Ed. 2000;83(1):F7—-12.

4. Comissao Nacional de Incorporacao de Tecnologias no SUS (CONITEC). Protocolo Clinico e
Diretrizes Terapéuticas da Epilepsia [Internet]. 2018. Disponivel em:
http://conitec.gov.br/images/Protocolos/PCDT_Epilepsia.pdf

5. Fernandes J, Schmidt M, Monte T, Tozzi S, Sander J. Prevalence of epilepsy: the Porto
Alegre study. Epilepsia. 1992;33(Suppl 3):132.

6. Steven C Schachter. Overview of the management of epilepsy in adults [Internet]. UpToDate.
2020 [citado 10 de janeiro de 2021]. Disponivel em: https://www.uptodate.com/contents/overvie
w-of-the-management-of-epilepsy-in-adults?search=epilepsy&source=search_result&selectedTi
tle=2~150&usage_type=default&display_rank=2

7. Delgado MR, Riela AR, Mills J, Pitt A, Browne R. Discontinuation of antiepileptic drug
treatment after two seizure-free years in children with cerebral palsy. Pediatrics.
1996;97(2):192—7.
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8. Kwan P, Brodie MJ. Early identification of refractory epilepsy. N Engl J Med.
2000;342(5):314-9.

9. Singhi P, Jagirdar S, Khandelwal N, Malhi P. Epilepsy in children with cerebral palsy. J Child
Neurol. 2003;18(3):174-9.

10. Comissao Nacional de Incorporacédo de Tecnologias no SUS (CONITEC). Lacosamida
como terapia aditiva em pacientes com epilepsia focal refratarios aos tratamentos prévios com
os farmacos antiepilépticos disponiveis no SUS [Internet]. 2018. Disponivel em: http://conitec.g
ov.br/images/Relatorios/2018/Recomendacao/Relatrio_Lacosamida_Epilepsia_Focal_Refratria_
FINAL_353_2018_.pdf

11. Beyreuther BK, Freitag J, Heers C, Krebsfanger N, Scharfenecker U, Stéhr T. Lacosamide:
a review of preclinical properties. CNS Drug Rev. 2007;13(1):21-42.

12. Bodalia PN, Grosso AM, Sofat R, MacAllister RJ, Smeeth L, Dhillon S, et al. Comparative
efficacy and tolerability of anti-epileptic drugs for refractory focal epilepsy: systematic review
and network meta-analysis reveals the need for long term comparator trials. Br J Clin
Pharmacol. 2013;76(5):649-67.

13. Hu Q, Zhang F, Teng W, Hao F, Zhang J, Yin M, et al. Efficacy and safety of antiepileptic
drugs for refractory partial-onset epilepsy: a network meta-analysis. J Neurol. 2018;265(1):1-11.
14. Slater J, Chung S, Huynh L, Duh MS, Gorin B, McMicken C, et al. Efficacy of antiepileptic
drugs in the adjunctive treatment of refractory partial-onset seizures: meta-analysis of pivotal
trials. Epilepsy Res. 2018;143:120-9.

15. National Institute for Health and Care Excellence. Epilepsies: diagnosis and management.
[Internet]. 2021. Disponivel em:
https://www.nice.org.uk/guidance/cg137/chapter/1-Guidance#pharmacological-treatment

16 Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH). Lacosamide for Epilepsy
[Internet]. 2011. Disponivel em:
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NatJus Responsavel: RS - Rio Grande do Sul
Instituicao Responsavel: TelessaudeRS
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacgoées: Segundo laudos médico e nutricional anexados (Evento 1, LAUDO11,
Péagina 1; Evento 1, LAUDO10, Pagina 3), a parte autora, atualmente com 1 ano e 8 meses de
idade, & diagnosticada com paralisia cerebral (CID G82.4), epilepsia (CID G40.4), constipacao
intestinal (CID K59.0) e atraso de crescimento (CID R62), encontrando-se sob cuidados em
regime de home care. Faz uso continuo de multiplas medica¢cdes anticonvulsivantes e
adjuvantes, dentre elas vigabatrina, lacosamida, levetiracetam, clobazam, fenobarbital,
canabidiol, levotiroxina, baclofeno, clonazepam e melatonina. O manejo clinico é de alta
complexidade, devido ao controle dificil das crises convulsivas e as intercorréncias respiratorias
e gastrointestinais. Ressalta-se ainda que, conforme o laudo médico, o paciente apresenta
constipacéo importante, com episddios de até cinco dias sem evacuacgao, o que resulta em dor,
desconforto, risco de vomitos e broncoaspiracdo, exigindo o uso continuo do laxante macrogol
3350 (PEG-lax®).

Em relagdo a nutricdo, o paciente recebe alimentacdo enteral via sonda, com baixo ganho
ponderal e de estatura, e intolerdncia a progressdao de volume. O laudo nutricional relata
manifestagbes gastrointestinais com o uso de férmulas poliméricas e formulas a base de
aminoacidos livres, e indica a necessidade de férmula infantil em p6 semi-elementar, a base de
proteina extensamente hidrolisada (FEH), hipoalergénica e hipercalérica, com densidade
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caldrica de 1,0 kcal/ml — correspondendo ao produto Pregomin Plus®. Entretanto, ndo sao
especificadas as manifestacbes gastrointestinais apresentadas com as demais férmulas, além
da constipacao intestinal, condi¢cao frequentemente associada a paralisia cerebral. Ressalta-se
ainda que a densidade energética de 1,0 kcal/mL caracteriza uma férmula normocalérica, e ndo
hipercal6rica, como mencionado no pedido, cujo objetivo é a recuperag¢ao do estado nutricional.
Dessa forma, estdo sendo solicitados a férmula nutricional a base de proteina extensamente
hidrolisada (FEH), o canabidiol e a lacosamida para 0 manejo da epilepsia, bem como o
macrogol 3350 para o tratamento da constipacéo intestinal.

O presente parecer técnico versara sobre o pleito por lacosamida no tratamento de epilepsia no
contexto de paralisia cerebral.

A paralisia cerebral (PC) corresponde a um grupo heterogéneo de condicbes secundarias a
les&o no sistema nervoso central ocorrida no desenvolvimento fetal ou no cérebro imaturo (1,2).
Trata-se de uma condi¢cdo permanente e ndo progressiva, embora possa modificar conforme a
maturacdo cerebral. E um distarbio crénico do movimento que ocorre em 2 de cada 1000
nascidos vivos (3).

A epilepsia caracteriza-se por uma predisposicao permanente do cérebro em originar crises
epilépticas (4). A crise epiléptica, por sua vez, consiste na ocorréncia transitéria de sinais e
sintomas decorrentes de atividade neuronal anormal excessiva ou sincronica. As crises
epilépticas podem ser classificadas em focais e em generalizadas. Enquanto que as crises
epilépticas focais comecam em éarea localizada do cérebro, gerando manifestagcdes clinicas
congruentes com o local acometido, as crises generalizadas originam-se de um ponto da rede
neural capaz de recrutar rapidamente outras redes neurais bilaterais, gerando importantes
manifestacdes motoras (como em convulsdes ténico-clénicas) ou ndo motoras (por exemplo,
crises de auséncia) com perda de consciéncia (5).

O objetivo do tratamento de pacientes com epilepsia € reduzir o niumero de crises

epilépticas, evitar os efeitos colaterais do tratamento e manter ou restaurar a qualidade de vida
do paciente (4,6). No Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) do Ministério da
Saude recomenda-se carbamazepina, fenitoina e acido valproico como primeira linha de
tratamento. Aproximadamente metade dos pacientes nao terdo suas crises epilépticas
controladas pelo primeiro farmaco utilizado. Se constatada ineficacia apos periodo de avaliagdo
de resposta ao tratamento de, pelo menos, trés meses em dose maxima tolerada, sugere-se
substituicdo gradual por outro medicamento de primeira linha. Em caso de falha na segunda
tentativa de monoterapia, pode-se tentar a combinacdo de dois farmacos antiepilépticos.
Destaca-se também a existéncia de tratamentos n&o-farmacolégicos reservados a casos
refratarios a tratamentos farmacoldgicos, como a cirurgia da epilepsia e a estimulagcéo do nervo
vago.
Muitos pacientes com PC e epilepsia apresentam diminui¢cdo na frequéncia das crises ao longo
do tempo e conseguem atingir controle das crises através do uso de terapia medicamentosa
convencional (6,7). Entretanto, cerca de 30% vao apresentar controle inadequado das crises,
mesmo em uso de anticonvulsivantes (8). Em situagdes em que ha uso de polifarméacia e
mesmo assim ha persisténcia de eventos convulsivos, pode-se investir em terapéuticas
adicionais como cirurgias (lobectomia temporal, ressec¢cado extratemporal, hemisferectomia,
calosotomia), dieta cetogénica, estimulagao do nervo vago (4,9).

Tecnologia 418839-B

CID: K59.0 - Constipacao

Diagnéstico: K59.0 - constipacao
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Meio(s) confirmatério(s) do diagnéstico ja realizado(s): laudo médico.

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Produto
Registro na ANVISA? Sim
Situacao do registro: Valido
Descricao: Macrogol

O produto esta inserido no SUS? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: Macrogol

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: sim, com a mesma
classe farmacoldgica, esta disponivel o laxante osmotico lactulose. Outras op¢des sdo Oleo
mineral, supositorio ou solugéo retal de glicerol e suplemento nutricional de fibras alimentares
(5.6).

Custo da Tecnologia

Tecnologia: Macrogol
Custo da tecnologia: -

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: Macrogol

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: Efetividade, eficacia e seguranca:
O medicamento macrogol tem acdo laxante, atua como agente osmético ndo absorvivel,
retendo as moléculas de agua através de pontes de hidrogénio. A hidratacdo e o aumento da
massa fecal promovem o estimulo da atividade intestinal, sem produzir efeitos irritativos (7).
Ha, de fato, evidéncias cientificas sugerindo superioridade do medicamento pleiteado, laxante
a base de macrogol, em comparacdo com lactulose, medicamento disponivel no sistema
publico de saude. Revisdo sistematica e metanalise de ensaios clinicos randomizados, do
grupo Cochrane (8), buscou determinar se a lactulose ou o macrogol (polietilenoglicol) é mais
eficaz no tratamento da constipagcao cronica e da impactacéao fecal, avaliando a frequéncia de
evacuacgdes por semana, consisténcia das fezes (Escala de Bristol), alivio da dor abdominal,
necessidade de produtos de resgate (laxantes adicionais), e seguranca (eventos adversos).
Foram incluidos dez estudos, totalizando 868 participantes. A evidéncia foi considerada de
elevada qualidade metodol6gica, com reduzido risco de viés. O macrogol proporcionou mais
evacuacdes por semana (ganho tipico de =1 a 3 evacuag¢des/semana), fezes mais macias

Pagina 8 de 25



(+0,6 a +1,1 ponto na Escala de Bristol), mais alivio de dor abdominal (=75-82% vs =38-57%
com lactulose) e menor necessidade de medicamentos de resgate (=<84—100% sem resgate vs
~60-68% com lactulose), sem aumento relevante de eventos adversos em relagcéo a lactulose.
Custo:

ltem Descricéao Quantidade Valor unitério Valor Anual
MACROGOL; (13,125 + 0,1775 +12 R$ 23,50 R$ 282,00
BICARBONATO 0,0466 + 0,3507)

DE SODIO;G PO SOL OR CT

CLORETO DE PO20 ENV AL PLAS
TASSIO;CLORET X 14 G (LIMAO)
O DE SODIO

*Valor unitario considerado a partir de consulta de preco da tabela CMED. Pre¢co maximo de
venda ao governo (PMVG) no Rio Grande do Sul (ICMS 17%). O PMVG é o resultado da
aplicacéao do Coeficiente de Adequacao de Precos (CAP) sobre o Pre¢o Fabrica — PF, PMVG =
PF*(1-CAP). O CAP, regulamentado pela Resolugédo n°. 3, de 2 de margo de 2011, é um
desconto minimo obrigatorio a ser aplicado sempre que forem realizadas vendas de
medicamentos constantes do rol anexo ao Comunicado n° 15, de 31 de agosto de 2017 -
Versao Consolidada ou para atender ordem judicial. Conforme o Comunicado CMED n° 5, de
21 de dezembro de 2020, o CAP é de 21,53%. Alguns medicamentos possuem isencao de
ICMS para aquisi¢cao por 6rgaos da Administracao Publica Direta Federal, Estadual e
Municipal, conforme Convénio ICMS n° 87/02, sendo aplicado o beneficio quando cabivel.

A associacao de macrogol, bicarbonato de sédio, cloreto de potassio e cloreto de sbdio é
produzida na forma oral, em frasco de 250 mL. A tabela acima foi elaborada com base na
prescricdo médica juntada aos autos e no menor orcamento anexado, uma vez que essa
apresentacao nao consta na Tabela CMED.

N&o foram encontrados estudos de custo-efetividade para o uso da tecnologia pleiteada na
condicao em questao, tampouco analise econdmica emitida por agéncia reguladora nacional.
Publicada em 2008, ha analise de custo-efetividade adequada a perspectiva do governo
britanico (9). Nela, indicou-se que, em trés meses, é esperado que o uso de macrogol, em
relacdo a lactulose, aumente a probabilidade de ser tratado com sucesso em 35% (P<0,0001)
as custas de reduzido incremento em valor. Nessa linha, para fins comparativos, lactulose 667
mg/mL, segundo consulta a tabela CMED de margo de 2025, custa R$ 34,53 por frasco de 120
mL. Na posologia de 30 mL ao dia (dose maxima), calculou-se valor anual de R$ 3.176,76.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: incerto.

Recomendacoes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: N&o avaliada

Conclusao

Tecnologia: Macrogol
Conclusao Justificada: Ndo favoravel

Conclusao: Ha evidéncia de boa qualidade sobre a eficacia do macrogol para tratamento da
constipacéo cronica. Contudo, hé alternativa disponivel no sistema de salude e nao ha
informacdes em documentos médicos acerca da refratariedade aos tratamentos disponiveis na
rede, como uso de lactulose ou 6leo mineral e suplemento nutricional de fibras alimentares.
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Dessa forma, ainda que existam evidéncias do uso do macrogol em termos de eficacia, néo ha
informagdes clinicas de que houve esgotamento das alternativas disponiveis por via
administrativa. Dessa forma, manifestamo-nos desfavoravelmente ao pleito, mas ficamos a
disposicao para reconsideracéo a luz de novas informacoes.

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao
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NatJus Responsavel: RS - Rio Grande do Sul
Instituicao Responsavel: TelessaudeRS
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacgoes: Segundo laudos médico e nutricional anexados (Evento 1, LAUDO11,
Pagina 1; Evento 1, LAUDO10, Pagina 3), a parte autora, atualmente com 1 ano e 8 meses de
idade, € diagnosticada com paralisia cerebral (CID G82.4), epilepsia (CID G40.4), constipacéao
intestinal (CID K59.0) e atraso de crescimento (CID R62), encontrando-se sob cuidados em
regime de home care. Faz uso continuo de multiplas medica¢cdes anticonvulsivantes e
adjuvantes, dentre elas vigabatrina, lacosamida, levetiracetam, clobazam, fenobarbital,
canabidiol, levotiroxina, baclofeno, clonazepam e melatonina. O manejo clinico é de alta
complexidade, devido ao controle dificil das crises convulsivas e as intercorréncias respiratéorias
e gastrointestinais. Ressalta-se ainda que, conforme o laudo médico, o paciente apresenta
constipacéo importante, com episodios de até cinco dias sem evacuacgao, o que resulta em dor,
desconforto, risco de vomitos e broncoaspiragéo, exigindo o uso continuo do laxante macrogol.
Dessa forma, estdo sendo solicitados a formula nutricional a base de proteina extensamente
hidrolisada (FEH), o canabidiol e a lacosamida para o manejo da epilepsia, bem como o
macrogol 3350 para o tratamento da constipacéao intestinal.

Esta nota técnica versara sobre o pleito de macrogol para constipagcéo crénica em individuos
com paralisia cerebral (PC).

A constipacao cronica presente em individuos com paralisia cerebral (PC) esta relacionada,
principalmente, a motilidade intestinal prejudicada, entretanto, ainda é considerada multifatorial.
Sabe-se que o tempo de transito gastrointestinal mais longo causa reabsor¢céo excessiva de
agua e eletrolitos das fezes e esta entre os mecanismos que levam a constipacao (1,2). Nao ha
uma definicdo universal de constipa¢do, mas alguns critérios comuns sdo considerados, como:
fezes cibalas e duras em mais de um quarto das defecacbes, em combinacdo com uma
frequéncia de evacuacdes inferior a trés vezes por semana; queixa frequente de esforco
defecatorio ou sensacgao de defecacao incompleta; ou desimpactacao manual das fezes (3,4).

Esta condicdo pode afetar até 70% desse grupo de pacientes, sendo mais expressiva nos
niveis mais elevados de comprometimento motor. Quando néo tratada adequadamente pode
levar a necessidade de internacdo hospitalar, chegando esta condicdo a ser relatada como
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uma das cinco indicacbes mais frequentes para internacéao (1,2). Além da etiologia funcional,
caracteristica dos pacientes com PC, o uso de terapia anticonvulsivante, benzodiazepinicos,
inibidores da bomba de protons, baixa ingestao de fibras e agua estédo associados a ocorréncia
de constipacéo (2).

O manejo da constipagao crbnica associada a PC inclui aporte adequado de hidratacéo e fibras
alimentares, mobilidade conforme as limitacées do paciente, laxantes formadores de massa
e/ou uso de laxantes ndo formadores de massa (como os laxantes osmoéticos) ou enemas.
Cabe informar que, para individuos que mantém alimentacao por via enteral, como no caso em
tela, e apresentam aporte insuficiente de fibras alimentares, a adequacéao pode ser realizada
mediante a administracéo de suplemento alimentar denominado moédulo de fibras alimentares
(2,3,5).

Tecnologia 418839-C

CID: G82.4 - Tetraplegia espastica
Diagnéstico: G82.4 - tetraplegia espastica
Meio(s) confirmatério(s) do diagnéstico ja realizado(s): laudo médico.

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Produto

Registro na ANVISA? Sim

Situacao do registro: Valido

Descricao: formula infantil a base de proteina extensamente hidrolisada e hipercalérica

O produto esta inserido no SUS? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: formula infantil a base de proteina extensamente hidrolisada e hipercalérica

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: no Rio Grande do Sul,
conforme protocolo estadual de dispensacao de formulas infantis e dietas especiais definido
pela Resolucao CIB/RS n° 216/2014, ha férmula polimérica, sem lactose e gluten para criangas
com até 10 anos de idade (férmula padréo) e comprometimento nutricional ou em alimentagao
enteral e fébrmulas especiais hipoalergénicas para criangcas com até 24-36 meses e diagndstico
de APLV, incluindo férmula semi-elementar a base de proteina extensamente hidrolisada e
sem lactose e formula a base de aminoacidos livres (14).

Custo da Tecnologia

Tecnologia: férmula infantil a base de proteina extensamente hidrolisada e hipercal6rica
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Custo da tecnologia: -

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: férmula infantil a base de proteina extensamente hidrolisada e hipercal6rica

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: Efetividade, eficacia e seguranca:
A tecnologia pleiteada consiste em formula infantil nutricionalmente completa para lactentes e
criancas de primeira infancia até os 36 meses, destinada a atender necessidades
dietoterapicas especificas, podendo ser utilizada por via oral ou enteral, como fonte exclusiva
ou complementar de nutricao (14). Contém proteina extensamente hidrolisada do soro do leite,
isto €, a composicdo proteica consiste em cadeias curtas de aminoacidos (peptideos) e
aminoacidos livres, resultante da hidrélise industrial que as proteinas intactas sao submetidas
(13,15). Além disso, apresenta osmolaridade de 301 mOsm/L, sendo considerada isotdnica,
apesar da densidade calérica de 1 kcal/mL, o que sugere melhor tolerancia intestinal do que as
formulas hiperténicas (13). De acordo com a ficha técnica do fabricante, a formula pleiteada é
indicada para o manejo dietoterapico de criancas com alergia alimentar (ao leite de vaca ou a
soja), dificuldade de ganho de peso (faltering growth) secundario ao APLV ou para substituicao
do leite na persisténcia da APLV apés 1 ano de idade (15).

Diferente da férmula pleiteada, as férmulas poliméricas (padrdo) - disponivel no SUS -
possuem proteinas na sua forma intacta, que serdo hidrolisadas em moléculas menores
durante o processo de digestdo, para posterior absor¢cao na forma elementar de aminoacidos
livres (15).

Em criancas com PC, disturbios de alimentacéo e disfungdes gastrointestinais séo altamente
prevalentes e contribuem para o risco elevado de desnutricdo, em razéo de disfagia, refluxo,
esvaziamento gastrico retardado e dismotilidade intestinal. Nesse contexto, na pratica clinica, o
uso de férmulas contendo proteina hidrolisada e triglicerideos de cadeia média (TCM) é
utilizado na tentativa de facilitar a digestéo e a absor¢éo, reduzindo a necessidade da hidrélise
proteica fisioldgica e favorecendo a tolerancia gastrointestinal (16—18). Assim, 0 mecanismo de
acéao proposto para a FEH envolve o fornecimento de peptideos de menor tamanho molecular,
potencialmente melhor absorvidos em casos de comprometimento digestivo, embora as
evidéncias clinicas disponiveis sejam escassas e de baixa qualidade, sem consenso sobre
beneficios significativos frente as formulas poliméricas padrdao em criangcas com PC (19-25).
Em pesquisa as bases de dados cientificas, em outubro de 2025, foram encontrados poucos
estudos que avaliaram o uso de FEH ou férmulas hipercaléricas em criangcas com deficiéncia
neurolégica ou paralisia cerebral. Trata-se de estudos observacionais, que apresentam
limitacbes metodoldgicas significativas e, por sua natureza, ndo permitem avaliar a eficacia da
intervencédo, mas demonstrar associacdes ou riscos. Por ndo incluirem grupo controle, nem
randomizacédo, esses estudos nao estabelecem uma relacdo causal entre a intervencao e os
desfechos observados. Abaixo citamos alguns destes estudos.

Um estudo observacional prospectivo (26) avaliou o uso de férmula enteral a base de
peptideos contendo TCM em 96 criangcas com paralisia cerebral (idade média 5,6 + 3,2 anos)
alimentadas por sonda. Ao longo de seis meses de acompanhamento, observaram-se
pequenas variagcdes nos escores-z de peso/altura e peso/comprimento, sem melhora
consistente ou mudanca clinicamente significativa do estado nutricional. Foi relatada reducéao
na frequéncia e gravidade de sintomas gastrointestinais, especialmente desconforto, refluxo e
distensdo abdominal; entretanto, essas informagcdes foram obtidas por relato dos
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pais/cuidadores, o que implica em possivel viés de informacao, influenciado pela expectativa de
melhora dos relatores. O estudo n&o incluiu grupo comparador recebendo féormula polimérica, e
parte dos autores possuia vinculo com fabricante de férmula infantil.

O excesso de peso, resultante, principalmente, da alimentagcdo excedente associada a baixa
mobilidade e a reduzida massa muscular esquelética, pode contribuir para o desenvolvimento
de disfungcbes metabdlicas, configurando-se, atualmente, como mais uma preocupagdo no
contexto da PC. Nesse cenario, um estudo observacional retrospectivo multicéntrico (27)
avaliou o uso de férmula enteral parcialmente hidrolisada e de baixa densidade energética (0,6
kcal/mL) em criancas com deficiéncia neuroldgica e ganho ponderal excessivo, que utilizaram
previamente férmula padrao com densidade energética de 1,0 kcal/mL. A amostra incluiu 28
pacientes, quase metade deles com PC, todos alimentados por sonda. Apds a substituicdo da
formula, observou-se melhora dos sintomas gastrointestinais, especialmente reducdo da
constipacéo (77% dos casos), e estabilizacdo ou redugcdo do ganho de peso em 76% das
criancas — resultado considerado favoravel, dado o contexto de sobrepeso e obesidade.
Também houve aumento da ingestédo de fibras e simplificagdo dos regimes alimentares.
Concluiu-se que formulas hidrolisadas de baixa energia podem melhorar a tolerancia alimentar
e auxiliar no controle do peso.

Um estudo observacional retrospectivo comparativo (28) avaliou o uso de férmula enteral
hipercalérica (1,0 kcal/mL) complementar a base de proteina intacta (FPI) ou peptidica (100%
de proteina do soro do leite hidrolisada) (FEH) versus dieta regular (DR), em 132 criancgas, de 1
a 10 anos de idade, desnutridas com PC em reabilitacdo. Sessenta e seis criangas receberam
apenas intervencdo nutricional convencional (n&o detalhada), denominada DR, enquanto as
demais receberam, além da DR, FPI se apresentassem funcéo gastrointestinal normal ou FEH
se apresentassem manifestacdes gastrointestinais (ndo especificadas). Apds 6 meses, ambos
0s grupos apresentaram melhora em altura, peso, escore Z de peso para altura e escore Z de
peso para idade, porém os ganhos, em relagdo a linha de base do respectivo grupo, foram
maiores no grupo que utilizou a férmula hipercal6rica (intervencéo). Ao comparar os resultados
de ambos os grupos apdés 6 meses de intervencdo, o uso de férmula levou ao aumento
estatisticamente superior apenas na altura (<0,001) e na funcdo motora grossa (p < 0,05),
quando comparado a DR. Os niveis séricos de albumina total, albumina, pré-albumina e
25-hidroxivitamina D também foram mais elevados no grupo que recebeu a formula (p < 0,05).
No entanto, ndo houve diferenga na incidéncia de eventos adversos entre os grupos (9,09% vs
15,15%; p = 0,286). Apesar desses achados, é relevante destacar que nao foram conduzidas
comparacoes entre os diferentes tipos de férmulas. Assim, foi destacado pelos autores, que o
uso de fébrmulas enterais hipercaléricas, a base de proteina intacta ou peptidica, pode impactar
no estado nutricional e na funcdo motora grossa de criancas com PC, demonstrando boa
tolerabilidade, porém 6 meses de intervencdo é insuficiente para reverter o estado de
desnutricao moderada a grave. Além disso, foi considerado que permanece desconhecido o
efeito destas intervencgdes a longo prazo.

Custo:

ltem Descricao Quantidade Valor unitario* Valor Anual
Formula infantil emLata 400g 163 R$ 282,08 R$ 45.979,04
po,

nutricionalmente
completa, a base
de proteina
extensamente
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hidrolisada,
hipoalergénica,
isenta de lactose e
glaten, com
densidade calbrica
de 1,0 kcal/mL.

*Orgcamento anexado no processo (Evento 1, ORCAM15, Pagina 1).

A tecnologia pleiteada é produzida pela Danone Ltda, na forma de apresentacao pd, em lata de
400 g. Por tratar-se de um produto alimentar, ndo esta sujeito a regulagéo de precos, conforme
Lei n° 10.742/2003, portanto, ndo ha base oficial de valor para estimar o custo. Dessa forma, a
tabela acima foi elaborada com base no orcamento juntado aos autos pela autora, e na
prescricdo médica mais atual. Esta demonstra o custo para um ano do tratamento pleiteado.
N&o foram encontrados estudos de custo-efetividade sobre o uso da tecnologia no contexto em
tela, tampouco avaliagcbes econdmicas emitidas por agéncias internacionais de avaliagao de
tecnologia em saude.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: evidéncia de estudo observacional e
retrospectivo sugere boa tolerancia gastrointestinal e aumento, nem sempre de relevancia
clinica, em parametros antropométricos de crescimento e peso. No entanto, em comparacao a
formula padréo o beneficio incremental é indeterminado.

Recomendacoes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: N&o avaliada

Conclusao

Tecnologia: formula infantil a base de proteina extensamente hidrolisada e hipercalérica
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: As evidéncias cientificas disponiveis sobre o beneficio incremental do uso de
formula a base de proteina extensamente hidrolisada, em comparacéao a férmula padrao, para
criancas com deficiéncia neurologica e manifestagdes gastrointestinais sdo escassas e
provavelmente limitadas por questdes éticas, impossibilitando afirmar se ha superioridade de
uma tecnologia, em detrimento de outra. Estudos observacionais e, em sua maioria,
retrospectivos sugerem que as férmulas a base de proteina extensamente hidrolisada sao bem
toleradas, mas a recuperagao do estado nutricional € incerta, apesar de contribuirem, a curto
prazo, para alguma melhoria das medidas antropométricas.

No caso em tela, ndo foram especificadas quais manifestacbes gastrointestinais, além de
constipacéo, a parte autora apresentou com o0 uso de formula padréo, limitando uma analise
mais especifica. Cabe ressaltar que a constipacdo crénica no contexto em tela, apesar de
multifatorial, é fortemente relacionada a dismotilidade intestinal e ao uso de alguns
medicamentos essenciais a condicdo de base, tornando seu manejo desafiador. No entanto,
com base na literatura cientifica médica, a tecnologia pleiteada ndo se constitui como
estratégia terapéutica da constipacéo. Além disso, ndo ha mencgéo a outros diagnésticos que
justifiquem o uso de formula extensamente hidrolisada, como alergia a proteina do leite de
vaca (APLV), condicdo que comumente responde ao tratamento com férmula a base de
aminoacidos (disponivel no SUS, no ambito do Rio Grande do Sul, conforme Resolugcao
CIB/RS n° 216/2014).

Por fim, ressalta-se que, no Rio Grande do Sul, incluindo o municipio de Imbé, ha previsao de
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dispensacéo de formulas nutricionais pediatricas conforme Resolugcao CIB/RS n° 216/2014, que
contempla formula padrao — nas versdes normocalérica e hipercal6rica, isentas de lactose e
gluten — para criangcas com desnutricdo em alimentacdo enteral, além de férmulas especiais
hipoalergénicas destinadas a casos de APLV em criancas menores de 3 anos.

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao
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NatJus Responsavel: RS - Rio Grande do Sul
Instituicao Responsavel: TelessaudeRS
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacoées: Inicialmente, cabe observar que Pregomin Plus® é um produto
designado pela sua marca comercial, em desacordo com os Enunciados 12, 15 e 67 das
Jornadas de Direito da Saude do Conselho Nacional de Justica. Por essa razao, sera referido
neste documento pelo respectivo descritivo genérico: formula infantil a base de proteina
extensamente hidrolisada.

Segundo laudos médico e nutricional anexados (Evento 1, LAUDO11, Pagina 1; Evento 1,
LAUDO10, Pagina 3), a parte autora, atualmente com 1 ano e 8 meses de idade, foi
diagnosticada com paralisia cerebral (CID G82.4), epilepsia (CID G40.4), constipacao intestinal
(CID K59.0) e atraso de crescimento (CID R62), encontrando-se sob cuidados em regime de
Home Care. Faz uso continuo de multiplas medicacdes anticonvulsivantes e adjuvantes, dentre
elas vigabatrina, lacosamida, levetiracetam, clobazam, fenobarbital, canabidiol, levotiroxina,
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baclofeno e clonazepam, além do suplemento melatonina. O manejo clinico € descrito como de
dificil controle, incluindo crises convulsivas, intercorréncias respiratorias e gastrointestinais.
Ressalta-se ainda que, conforme o laudo médico, o paciente apresenta constipacao
importante, com episédios de até cinco dias sem evacuacédo, 0 que resulta em dor,
desconforto, risco de vomitos e broncoaspiracdo, exigindo o uso continuo do laxante Macrogol
3350 (PEG-lax®).

Em relacdo a nutricdo, o paciente recebe alimentagéo enteral via sonda, especificado como via
de alimentacdo exclusiva em laudo de solicitagdo administrativa de formula (Evento 1,
LAUDO10, Paginas 1 e 2), com baixo ganho ponderal e de comprimento, e intolerancia a
progressao de volume diario. O laudo nutricional relata manifestagbes gastrointestinais (n&o
especificadas) com o uso de férmulas poliméricas e formulas a base de aminoéacidos livres, e
indica a necessidade de férmula infantil semi-elementar, a base de proteina extensamente
hidrolisada (FEH), hipercal6rica, com densidade cal6rica de 1,0 kcal/ml — correspondendo ao
produto de nome comercial Pregomin Plus® —, sob a justificativa de que esta férmula permitira
a oferta de maior volume diario de dieta enteral e, consequentemente, a recuperacéo do estado
nutricional. Observa-se, contudo, que n&o ha detalhamento sobre as manifestacdes
gastrointestinais apresentadas com as demais férmulas, além da constipacdo intestinal,
tampouco é descrito quanto das necessidades nutricionais diarias foi tolerado, por quanto
tempo e qual era o volume alvo a ser alcangado. Também n&o ha descricdo de manifestacoes
relacionadas a outros diagnésticos para os quais a FEH é recomendada, como alergia a
proteina do leite de vaca (APLV) ou disabsorcéo intestinal.

Dessa forma, pleiteia-se canabidiol e lacosamida para o manejo da epilepsia, macrogol 3350
para o tratamento da constipacéo intestinal e formula a base de proteina extensamente
hidrolisada (FEH) para nutricado e manejo de manifestacbes gastrointestinais néao
especificadas.

Esta nota técnica versara sobre o pleito da FEH. As demais avaliagcGes técnicas constam em
notas técnicas independentes.

A paralisia cerebral (PC) descreve um grupo heterogéneo de condigcbes permanentes e
secundarias a lesdo no sistema nervoso central ocorrida no desenvolvimento fetal ou no
cérebro imaturo (1). Os disturbios motores da PC s&o frequentemente acompanhados por
distarbios de sensacgéao, percepcdo, cognicdo, comunicacado e comportamento; por epilepsia e
por problemas musculo-esqueléticos secundarios. Em menores de 18 anos, a fungédo motora
grossa € classificada em cinco niveis, segundo o sistema de classificacdo Gross Motor
Function Classification System - GMFCS (2). Nao existe uma terapia padrdo para a PC (1,2). O
tratamento € sistémico e tem o objetivo de atender as principais dificuldades apresentadas pela
crianga, podendo incluir fonoaudiologia, psicologia, terapia ocupacional e fisioterapia. Esta
ultima visando desenvolver forca muscular e habilidades para promo¢do da independéncia
motora, como caminhar, sentar e manter o equilibrio (3,4).

A prevaléncia de desnutricao em criancas com PC é elevada, levando a falha no crescimento
(5-7). Esta é relacionada, principalmente, a ingestao alimentar insuficiente secundaria ao
comprometimento motor (6,7). A disfagia orofaringea é um dos principais disturbios, chegando
a acometer mais de 80% das criangcas com PC (7). Sua identificacdo precoce é essencial,
devido ao risco de aspiracao de alimentos e asfixia (5). Adaptacdes na consisténcia da dieta
alimentar sdo comuns, assim como a substituicdo parcial ou total da alimentac&o por via oral,
pela via enteral, conforme a nivel de degluticdo presente (8,9). Outras dificuldades frequentes
sé&o a necessidade de auxilio para alimentacéo, disturbios gastrointestinais, doenga do refluxo
gastroesofagico e sialorréia. Ainda, condi¢des como dor crénica e complicacdes respiratdrias
podem dificultar a ingestao de alimentos, ocasionando déficit nutricional continuo (8,5).

O monitoramento das medidas de peso e comprimento/estatura pelas curvas de crescimento
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da Organizacdo Mundial da Saude é a estratégia recomendada para o rastreamento da
desnutricdo, mesmo em criangcas com PC (8,9). Adicionalmente, exames laboratoriais devem
ser realizados (9). Se detectada anemia, a criangca devera ser tratada com sulfato ferroso
(9-11). O uso de alimentacdo por via enteral na presenca da disfagia, e para interromper o
déficit nutricional consequente, é recomendado, sendo a intervencao precoce, ou seja, antes
do desenvolvimento da desnutricdo associada a PC, o momento ideal para prevenir
complicagdes (1). Criangcas com desnutricdo grave associada a anemia grave (hemoglobina <
7g/dL); sinais clinicos de edema, febre hipotonia ou hipoglicemia; ou diarreia persistente (>14
dias) e/ou grave (com sinal de desidratacdo) devem ser encaminhada a um servigco
especializado ou internacao hospitalar para o tratamento urgente (9).

Ja a constipacao cronica pode afetar até 70% dos individuos com PC, sendo mais expressiva
nos niveis elevados de comprometimento motor. E relacionada, principalmente, a motilidade
intestinal prejudicada, apesar de ser considerada multifatorial. O tempo de transito
gastrointestinal mais longo causa reabsorcao excessiva de agua e eletrolitos das fezes e esta
entre os mecanismos que levam a constipacao (5,12). Além da etiologia funcional, o uso de
terapia anticonvulsivante, benzodiazepinicos, inibidores da bomba de protons e baixa ingestao
de fibras também estdo associados a ocorréncia de constipacao persistente (12). O manejo
inclui aporte adequado de hidratacao e fibras alimentares, mobilidade conforme as limitacoes
do paciente, laxantes formadores de massa e/ou uso de laxantes ndo formadores de massa
(como os laxantes osméticos) ou enemas (8,12).

Tecnologia 418839-D

CID: G40.4 - Outras epilepsias e sindromes epilépticas generalizadas
Diagnéstico: G40.4 - outras epilepsias e sindromes epilépticas generalizadas.
Meio(s) confirmatério(s) do diagnéstico ja realizado(s): laudo médico.

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Produto
Registro na ANVISA? Nao
Descricao: Canabidiol

O produto esta inserido no SUS? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: Canabidiol

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: para tratamento de
epilepsia, ha multiplos farmacos disponiveis pelo SUS (por exemplo, acido valproico/valproato
de sbdio, carbamazepina, clobazam, etossuximida, fenitdina, fenobarbital, gabapentina,
lamotrigina, topiramato e vigabatrina), bem como cirurgia da epilepsia [4]. Ndo ha, contudo,
tratamento equivalente aquele pleiteado considerando sua classe farmacologica e alvo
terapéutico.
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Custo da Tecnologia

Tecnologia: Canabidiol
Custo da tecnologia: -

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: Canabidiol

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: Efetividade, eficacia e seguranca:
O CBD é um dos canabinoides mais abundantes presentes nas plantas do género Cannabis
[11]. Atua como antagonista dos receptores CB1 e CB2 e inibidor da recaptacao e metabolismo
da anandamida. Nos ultimos anos, estudos in vitro e in vivo sugeriram efeito antiepiléptico do
CBD, por mecanismos de acéo ainda ndo bem esclarecidos, possivelmente ndo relacionados
com a interacdo com receptores canabinoides.

Uma revisao sistematica foi conduzida com o objetivo de estimar a eficacia e a seguranca do
CBD como tratamento adjuvante de pacientes com epilepsia através de busca nas bases de
dados MEDLINE/PubMed, Cochrane Central Register of Controlled Trials e US National
Institutes of Health Clinical Trials Registry [12]. Foram selecionados ensaios clinicos
randomizados, duplo ou uni-cegos, controlados por placebo, com o CBD (ou o placebo) como
droga de adicdo a um esquema de farmacos antiepilépticos ja em uso. O desfecho primario foi
a reducao percentual e a proporcéo de pacientes com 50% ou mais de reducéo da frequéncia
mensal de qualquer tipo de crise. De um total de 164 estudos, apenas trés apresentaram os
critérios de incluséo e foram utilizados para a analise de eficacia e de seguranca. A intervengao
em todos esses estudos foi com uma formulagéo farmacéutica especifica (Epidiolex®, GW
Pharmaceuticals) e todos os estudos apresentavam como critérios de inclusao ter o diagnostico
de sindrome de Dravet ou de Lennox-Gastaut. Para essas condi¢des, o uso da formulagdo
especifica com canabidiol resultou em melhora do controle das crises: 37,2% apresentaram
melhora de pelo menos 50% na frequéncia mensal de crises com o uso da intervencgéo, contra
21,2% no grupo placebo (razéo de risco 1,76, intervalo de confianga de 95% entre 1,07 a 2,88
e P=0,025). Estudos mais recentes ratificam tais achados [13,14]. Ou seja, reforcam a eficacia
e a seguranca do CBD em diversas sindromes, com destaque a sindrome de Dravet ou de
Lennox-Gastaut.

Publicada em 2023, revisao sistematica e metanalise investigou a manutencao da eficacia e da
seguranca do CBD no tratamento de epilepsia resistente a outros tratamentos em longo prazo
[15]. O desfecho primério foi a reducao percentual e a proporcao de pacientes com 50% ou
mais de reducdo da frequéncia mensal de qualquer tipo de crise. Foram incluidos cinquenta
estudos (n=4.791), abrangendo diferentes sindromes e etiologias de epilepsia refrataria (p.ex.,
Dravet, Lennox—Gastaut, esclerose tuberosa e outras); apenas cinco eram ensaios clinicos
randomizados. Em 48 semanas, a proporcao de respondedores =50% foi 37% e a taxa de livre
de crises foi =8%; a ocorréncia de efeitos adversos foi 60% (10% graves). Em 96 semanas, 0s
respondedores =50% foram 22%, livre de crises 2%, e efeitos adversos 83% (31% graves).
Esses achados indicam discreta reducédo da eficacia e aumento de eventos adversos no
seguimento prolongado.

Estudo observacional (de qualidade metodolégica inferior aos incluidos na revisao descrita
anteriormente) acompanhou 607 criancas e adultos com diagndstico de epilepsia resistente ao
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tratamento [16]. A dose média de CBD utilizada foi de 25 mg/kg/d. Apds 96 semanas de
seguimento, 24% dos participantes interrompeu o tratamento, predominantemente por
auséncia de eficacia (15%) e por eventos adversos (5%). Cerca de metade dos participantes
apresentou reducao de, pelo menos, metade das crises epilépticas ao longo do tempo. Em
contrapartida, 88% dos participantes experimentaram algum evento adverso associado ao
tratamento, como diarreia (29%), sonoléncia (22%) e convulsdo (17%). Dentre eles, 33%
apresentou evento adverso grave, como convulsdo (9%), estado de mal epiléptico (7%),
pneumonia (5%) e voémitos (3%).

Em busca realizada na base de dados PubMed, em Outubro de 2025, com as palavras-chave
cerebral palsy AND cannabis ndo foram encontrados ensaios clinicos avaliando a eficacia e a
segurancga dos produtos a base de cannabis no contexto em tela.

Custo:
ltem Descricéao Quantidade Valor unitario Valor Anual*
CANABIDIOL Canabidiol 2006 R$ 2.214,42 R$ 13.286,52
mg/mL — 30 mL
(Biolab).

* Conforme orcamento e prescricdo anexos ao processo (Evento 1, ORCAM15, Pagina 1 e
Evento 1, OUT14, Pagina 1)

O produto pleiteado € registrado na ANVISA sob a categoria “Produto de cannabis”, nao
estando sujeito a regulacao de precos, conforme Lei n°® 10.742/2003. N&o existe, portanto, base
oficial de valor que seja possivel estimar o custo.

A CONITEC apreciou analise de custo-efetividade considerando uma coorte hipotética de
criancas e adolescentes com sindrome de Lennox-Gastaut ou sindrome de Dravet com
epilepsia refrataria [10]. Estimou-se que o uso de CBD como terapia adjuvante resulta em RCEI
por crise evitada e QALY ganho de, respectivamente, R$ 1,6 mil e R$ 3,6 milhdes. Pontuou-se
em relatério que os valores seriam ainda maiores se considerado que "o beneficio clinico nao é
confirmado tanto para crises evitadas, quanto para QALY ganho".

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: reducdo frequéncia mensal de crises
convulsivas, pelo menos, nas primeiras 48 semanas de tratamento, dado oriundo de estudos
com baixa qualidade metodolobgica.

Recomendacoes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: N&o avaliada

Conclusao

Tecnologia: Canabidiol
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: Existe evidéncia de beneficio da associacdo do canabidiol ao esquema
terapéutico em uso para o controle de crises epilépticas refratarias em duas situacdes clinicas
especificas, a sindrome de Lennox-Gastaut e sindrome de Dravet, dados oriundos de estudos
observacionais, com risco de viés. De acordo com os laudos médicos e demais documentos
juntados ao processo, a parte autora nao apresenta nenhuma das duas condicbes. Mesmo
nessas condicdes, a CONITEC foi desfavoravel a incorporacao do produto pleiteado ao SUS
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por considerar que as evidéncias disponiveis incluiram poucos pacientes, apresentando
beneficio clinico questionavel com aumento importante de eventos adversos e descontinuagéao
do tratamento. Ainda que nao fosse suficiente essa auséncia de conhecimento sobre a
eficacia, a seguranca, especialmente em longo prazo, nao foi comprovada para a condicdo em
tela. Dessa forma, manifestamo-nos de forma desfavoravel ao pleito.

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao
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Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informagoes: Segundo laudos médico e nutricional anexados (Evento 1, LAUDO11,
Pagina 1; Evento 1, LAUDO10, Pagina 3), a parte autora, atualmente com 1 ano e 8 meses de
idade, € diagnosticada com paralisia cerebral (CID G82.4), epilepsia (CID G40.4), constipacao
intestinal (CID K59.0) e atraso de crescimento (CID R62), encontrando-se sob cuidados em
regime de home care. Faz uso continuo de multiplas medicagcbées anticonvulsivantes e
adjuvantes, dentre elas vigabatrina, lacosamida, levetiracetam, clobazam, fenobarbital,
canabidiol, levotiroxina, baclofeno, clonazepam e melatonina. O manejo clinico € de alta
complexidade, devido ao controle dificil das crises convulsivas e as intercorréncias respiratorias
e gastrointestinais. Ressalta-se ainda que, conforme o laudo médico, o paciente apresenta
constipacéo importante, com episddios de até cinco dias sem evacuacao, o que resulta em dor,
desconforto, risco de vémitos e broncoaspiracao, exigindo o uso continuo do laxante macrogol.
Dessa forma, estdo sendo solicitados a férmula nutricional a base de proteina extensamente
hidrolisada (FEH), o canabidiol e a lacosamida para o manejo da epilepsia, bem como o
macrogol 3350 para o tratamento da constipacéo intestinal.

O presente parecer técnico versara sobre a utilizagdo de canabidiol (CBD) no tratamento de
epilepsia no contexto de paralisia cerebral.

A paralisia cerebral (PC) corresponde a um grupo heterogéneo de condi¢ées secundarias a
lesdo no sistema nervoso central ocorrida no desenvolvimento fetal ou no cérebro imaturo [1,2].
Trata-se de uma condi¢do permanente e ndo progressiva, embora possa modificar conforme a
maturacdo cerebral. E um distarbio crénico do movimento que ocorre em 2 de cada 1000
nascidos vivos [3].

A epilepsia caracteriza-se por uma predisposicao permanente do cérebro em originar crises
epilépticas [4]. A crise epiléptica, por sua vez, consiste na ocorréncia transitéria de sinais e
sintomas decorrentes de atividade neuronal anormal excessiva ou sincronica. As crises
epilépticas podem ser classificadas em focais e em generalizadas. Enquanto que as crises
epilépticas focais comecam em éarea localizada do cérebro, gerando manifestagcdes clinicas
congruentes com o local acometido, as crises generalizadas originam-se de um ponto da rede
neural capaz de recrutar rapidamente outras redes neurais bilaterais, gerando importantes
manifestacdes motoras (como em convulsdes ténico-clénicas) ou ndo motoras (por exemplo,
crises de auséncia) com perda de consciéncia. Em Porto Alegre, estimou-se que epilepsia
acometa 16,5 individuos para cada 1.000 habitantes [5].

O objetivo do tratamento de pacientes com epilepsia € reduzir 0 numero de crises
epilépticas, evitar os efeitos colaterais do tratamento e manter ou restaurar a qualidade de vida
do paciente [4,6]. Em Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Ministério da Saude
recomenda-se carbamazepina, fenitoina e acido valproico como primeira linha de tratamento.
Aproximadamente metade dos pacientes ndo terdo suas crises epilépticas controladas pelo
primeiro farmaco utilizado. Se constatada ineficacia ap6s periodo de avaliagdo de resposta ao
tratamento de, pelo menos, trés meses em dose maxima tolerada, sugere-se substituicao
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gradual por outro medicamento de primeira linha. Em caso de falha na segunda tentativa de
monoterapia, pode-se tentar a combinacdo de dois farmacos antiepilépticos. Destaca-se
também a existéncia de tratamentos nao-farmacol6gicos reservados a casos refratarios a
tratamentos farmacol6gicos, como a cirurgia da epilepsia e a estimulag&o do nervo vago.
Muitos pacientes com PC e epilepsia apresentam diminui¢cao na frequéncia das crises ao longo
do tempo e conseguem atingir controle das crises através do uso de terapia medicamentosa
convencional [6,7]. Entretanto, cerca de 30% vao apresentar controle inadequado das crises,
mesmo em uso de anticonvulsivantes [8]. Em situa¢cdes em que ha uso de polimedicacéo e
mesmo assim ha persisténcia de eventos convulsivos, pode-se investir em terapéuticas
adicionais como cirurgias (lobectomia temporal, ressec¢cao extratemporal, hemisferectomia,
calosotomia), dieta cetogénica, estimulagdao do nervo vago [4,9].
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