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RESUMO

Introducdo: A asma é uma doenca respiratdria cronica que tem chamado a atencéo
pelo nimero de casos no Brasil e no mundo. Diferentes tecnologias para asma tém
sido submetidos a Comissao Nacional de Incorporacdo de Tecnologias (Conitec) para
incorporagao no Sistema Unico de Sadde do Brasil. Objetivo: Este artigo tem como
objetivo analisar os relatérios de recomendacao sobre tecnologias para tratamento de
asma disponibilizados pela Conitec no periodo de fevereiro de 2012 a maio de 2021
para classificar os principais critérios de analise como ponto forte ou fraco para cada
tecnologia. Métodos: Uma busca por relatérios de recomendacao sobre tecnologias para
tratamento de asma submetidos para incorporacao no periodo descrito acima foi perfor-
mada na base de dados da Conitec. A partir disso, uma estrutura de analise de deciséo
multicritério (MCDA) foi estabelecida para classificar cada critérios como ponto forte
ou fraco. Resultados: Foram encontrados nove relatérios de recomendagao sobre asma
representando a submissao de dez tecnologias, formando um conjunto de alternativas:
omalizumabe (trés submissoes: 2013; 2016; 2019), fluticasona (duas submissoes:
2013; 2015); budesonida+formoterol (duas submissoes: 2015; 2021), tiotrépio, ben-
ralizumabe, mepolizumabe (2021). Além disso, o seguinte conjunto de critérios foi esta-
belecido: eficacia; seguranca; avaliacdo econdmica; e impacto orcamentario. Tiotropio e
benralizumabe obtiveram todos os critérios classificados como ponto forte. Fluticasona
(2013) obteve todos os critérios classificados como ponto fraco. Conclusao: Foi possivel
classificar os quatro critérios como ponto forte ou fraco para cada tecnologia submetida
a Conitec. A andlise proposta pode ser facilmente aprimorada para apoiar o processo de
tomada de decisao a partir de diferentes caracteristicas.

Palavras-chave: Asma; Conitec; relatérios de recomendagao; classificacao de critérios;
MCDA.

ABSTRACT

Introduction: Asthma is a chronic respiratory disease that has drawn attention due
to the number of cases in Brazil and worldwide. Different treatments for asthma have
been submitted to the Brazilian National Committee Health Technologies Incorporation
(Conitec) from the Brazilian public healthcare system perspective. Objective: This paper
aims to analyze the asthma appraisal reports in the Conitec database from February
2012 to May 2021 for classifying the main analysis criteria as strong or weak point for
each technology. Methods: A search on the Conitec database for appraisal reports of as-
thma treatments has been undertaken. Then, a multi-criteria decision analysis (MCDA)
framework has been established for classifying each criterion as strong or weak point for
each technology. Results: Nine asthma appraisal reports have been found on Conitec
database for the submission of ten technologies forming a set of alternatives: three oma-
lizumab submissions (2013; 2016; 2019), two fluticasone submissions (2013; 2015),
two budesonide formoterol submissions (2015; 2021), tiotropium, benralizumab, me-
polizumab (2021). Besides, the following set of criteria has been established: efficacy,
safety, economic evaluation, budget impact. All criteria have been classified as strong
point for tiotropium and benralizumab and classified as weak point for first fluticasone
submission. Conclusion: It was possible to classify each criterion as strong or weak point
for each technology submitted to Conitec. The proposal analysis can be easily enhanced
to support the decision-making processes from different perspectives.

Keywords: Asthma; Conitec; appraisal reports; criteria sorting; MCDA.
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Introducao

A asma é uma doenca respiratéria que pode ser
caracterizada por inflamagGes cronicas nas vias aé-
reas inferiores por fatores alérgicos ao ambiente ex-
terno. A prevaléncia da asma no mundo se des-
taca com aproximadamente 334 milhoes de casos e
estima-se que aproximadamente 23% da populacéo
brasileira viva com a doenga®™®,

Trata-se de uma condicéo clinica com uma pre-
senca diversa de células inflamatdrias, incluindo
neutrofilos, eosinéfilos e linfocitos (5). A acao dessas
células, em conjunto com o processo inflamatorio
das vias aéreas, € entendida como o mecanismo ori-
gindrio das alteracoes nas vias aéreas que desenca-
deardo a sintomatologia da doenga (5).

O diagnéstico da asma envolve testes fisicos e
testes de funcdo pulmonar como espirometria com
observacdo da variabilidade e reversibilidade da
obstrucdo do fluxo aéreo, sendo ainda possivel a
realizacdo de exames complementares para suporte
ao diagnoéstico, como radiografia simples de térax,
hemograma e investigacao da sensibilizacdo IgE es-
pecifica (6). O tratamento da asma tem por objetivo
fundamental o controle da doenga e de suas mani-
festagoes clinicas. Atualmente estdo disponiveis no
Sistema Unico de Satde (SUS) diversas opgoes que
contemplam corticosteroides inalatorios e orais, be-
ta-agonistas de curta e longa agao, formoterol e anti-
corpos monoclonais (6).

Diferentes tecnologias para tratamento de asma
tém sido submetidos ao Sistema Unico de Sau-
de (SUS) para incorporacdo no Brasil nos tltimos
anos(7). A Lei n° 12.401 define que o Ministério
da Satdde, assessorado pela Comissdo Nacional de
Incorporagao de Tecnologias (Conitec), é responsa-
vel pela incorporagdo, exclusdo ou alteracdo de no-
vos medicamentos, produtos e procedimentos, bem
como a constituicao ou alteracdo de protocolo clini-
co ou de diretriz terapéutica(8,9). Em seguimento a
isto, a Conitec disponibiliza relatérios de recomen-
dacdo em sua base de dados contendo os fundamen-
tos de sua tomada de decisao(10).

Durante o processo de avaliagdo de uma nova
incorporagao, a Conitec conduz anilises no domi-
nio clinico e econémico. Nas analises de dominio
clinico, busca-se estimar a efetividade e seguranca

Sallum FSV, Oliveira WA, Penha M, Menezes FG

relativa da tecnologia em saiide demandada frente
aos seus comparadores ja disponiveis no SUS. Ja nas
analises do dominio econdmico, objetiva-se estimar
a razao de custo-efetividade incremental (RCEI) da
tecnologia frente a seus comparadores, analisando
tal razao frente a um limiar de custo-efetividade
definido recentemente para normalizar e orientar o
processo decisério (11,12) No dominio econ6émico,
também hd a avaliacdo de impacto orcamentario,
que visa estimar o aumento ou a reducdo do consu-
mo de recursos financeiros pelo SUS.

Objetivo

Este artigo tem como objetivo analisar os relat6-
rios de recomendacéo sobre tecnologias de asma dis-
ponibilizados pela Conitec no periodo de fevereiro
de 2012 a maio de 2021 para classificar os principais
critérios de andlise como ponto forte ou fraco para
cada tecnologia, quando comparada as demais. As-
sim, busca-se identificar lacunas e perspectivas que
possam contribuir com o aprimoramento do trata-
mento de asma no Brasil.

Métodos

Para classificar os principais critérios de anélise
da Conitec como pontos fortes ou fracos para cada
uma das tecnologias submetidas para o tratamento
de asma no Brasil, optou-se por estabelecer uma es-
trutura de analise de decisao multicritério (MCDA,
multi-criteria decision analysis).

MCDA ¢é um campo de estudo que compreende
diversas ferramentas para selecionar, ordenar, clas-
sificar ou descrever um conjunto de alternativas de
acordo com seus desempenhos em um conjunto de
critérios(13). Diversos métodos MCDA tém sido
aplicados na area de avaliacao de tecnologias em sau-
de, principalmente para trazer maior transparéncia
a0 processo decisorio(14-17).

A estrutura MCDA foi fundamentada em formar
um conjunto de alternativas com as tecnologias de
asma submetidas a Conitec no periodo de fevereiro
de 2012 a maio de 2021 e um conjunto de critérios
com os principais pontos de analise descritos nos
relatorios de recomendacao dessas tecnologias. Isto
é, o conjunto de critérios deve ser estabelecido por
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pontos da avaliacao da Conitec em comum em todos
os relatorios que formam o conjunto de alternativas.
Assim, os pontos em comum dessas avaliagoes de-
vem formar um conjunto de critérios.

No campo de estudo MCDA, deve estabelecer um
peso de importancia para cada critério pertencente
ao conjunto de critérios. (18,19) O processo de toma-
da de decisao na Conitec nao possui uma estrutura
formal para pesagem dos critérios utilizados(12). Por
conseguinte, optou-se por atribuir pesos iguais aos
critérios pertencentes ao conjunto.

Uma busca por relatdrios de recomendacio sobre
tecnologias de asma submetidas para incorporacéo
no periodo descrito acima foi performada na base
de dados da Conitec. Foram excluidos da analise os
relatérios apreciados pela Conitec em sua forma sim-
plificada, isto é: propostas de relevante interesse pa-
blico que tratam de ampliacdo de uso de tecnologias;
nova apresentacido de medicamentos; incorporagao
de medicamentos com tradicionalidade de uso; e re-
latdrios relacionados a elaboracao ou revisao de pro-
tocolos clinicos e diretrizes terapéuticas.

Apoés estabelecer o conjunto de alternativas e o
conjunto de critérios, foi gerada uma matriz com
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o desempenho de cada alternativa em cada crité-
rio. Apos isso, 0 método MCDA Preference Ranking
Organization Method for Enrichment Evaluations foi
aplicado para classificar cada ponto de analise que
compoe o conjunto de critérios como ponto forte ou
fraco para cada tecnologia quando comparada as de-
mais através de uma relagao de superagao (20). Além
disso, um indice de 0% a 100% foi atribuido a cada
ponto forte e um indice de 0% a -100% foi atribuido
a cada ponto fraco para expressar a utilidade de cada
critério para cada alternativa.(21) Assim, este méto-
do foi utilizado por ser capaz de classificar critérios
como ponto forte ou fraco através de uma relagao de
superagao.

Resultados

A busca por relatérios de recomendacao sobre
tecnologias de asma na base de dados da Conitec
para o periodo de fevereiro de 2012 a maio de 2021
encontrou 9 relatérios apresentando a submissao de
10 tecnologias para incorporacdo. Assim, o conjunto
de alternativas foi formado pelas 10 tecnologias en-
contradas (Tabela 1).

Tabela 1. Relatdrios de recomendacao sobre tecnologias de asma comentados pela Conitec.

Relatério Data Tecnologias Indicacao Demandante Recor;}l::ldagao
Relatério de recomenda- Abril de ~ Omalizumabe Tratamento da asma grave IndUstria Desfavoravel a

cado n° 25 (22) 2013

Relatério de recomenda- Agosto de Fluticasona

caon® 66 (23) 2013

Relatério de recomenda- Abril de Budesonida+ Asma
cao n° 144 (24) 2015 formoterol

Relatério de recomenda- Setembro Fluticasona
cao n° 180 (25) de 2015

Tratamento da asma

Reducao dos sintomas e exacerbacoes da asma Industria
em pacientes tratados com broncodilatadores farmacéutica

farmacéutica  incorporagao

Desfavoravel a
incorporagao

Industria
farmacéutica

Desfavoravel a
incorporagao

Industria
farmacéutica

Desfavoravel a
incorporagao

isolados ou outra terapia profilatica

Relatério de recomenda- Julho de  Omalizumabe

caon°® 219 (26) 2016

Relatério de recomenda- Dezembro Omalizumabe
cao n° 499 (27) de 2019

Asma alérgica grave

Industria Desfavoravel a

farmacéutica  incorporagao
Asma alérgica grave nao controlada apesar do Industria Favoravel a
uso de corticoide inalatério associado a um farmacéutica incorporagao

beta-2 agonista de longa acao

Relatério de recomenda- Abril de Formoterol +

¢ado n° 607 (28) 2021 budesonida
Relatério de recomenda- Maio de  Tiotropio
gdon° 612 (29) 2021

Relatério de recomenda- Maio de  Benralizumabe

Tratamento da asma

Tratamento da asma moderada e grave em SCTIE/MS
pacientes adultos e criangas (com idade de 6
anos ou mais)

Tratamento de pacientes com asma eosinofilica SCTIE/MS

SCTIE/MS Desfavoravel a

incorporagao

Desfavoravel a
incorporagao

Desfavoravel a

caon® 613 (30) 2021 grave refrataria incorporagao
Relatério de recomenda- Maio de  Mepolizumabe Tratamento da asma eosinofilica grave refrataria  SCTIE/MS Favoravel a
caon° 613 (30) 2021 em pacientes com idade de 18 anos ou mais incorporagao

Fonte: SCTIE/MS: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos, Ministério da Salde.
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O conjunto de critérios foi formado a partir dos
principais pontos de andlise comentados nos relat6-
rios analisados. Assim, este conjunto foi formado com
os seguintes critérios: eficicia; seguranca; avaliacio
econdmica; e impacto orcamentario. Para avaliar o de-
sempenho de cada tecnologia em cada critério, foi es-
tabelecida a seguinte forma de medida para cada um:

Eficacia: conforme apontado no relatério de re-
comendacao n° 612 (29), ha 3 desfechos primordiais
para asma: exacerbacoes graves; qualidade de vida; e
taxa de hospitalizagoes. Desta forma, este critério foi
avaliado pela quantidade de desfechos primordiais
apresentados nas evidéncias cientificas de cada tec-
nologia, seguindo o senso de maximizagao.

Seguranca: quantidade de eventos adversos co-
muns apresentados na secdo de descricdo da tecno-
logia dos relatérios de recomendacdo, seguindo o
senso de minimizacao.

Avaliacao econdémica: como as analises de custo-
-efetividade e custo-utilidade sdo consideradas anali-
ses completas por realizarem a avaliacao simultinea
entre custo e um desfecho de satide entre duas ou
mais tecnologias, enquanto o mesmo nao é realizado
pelas analises de custo-minimizacao (31), adotou-se
a seguinte escala: [5] para analise de custo-efetivi-
dade ou analise de custo-utilidade; [1] para andlise
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de custo-minimizacéo; [0] sem avaliacdo econdmica;
seguindo o senso de maximizagao.

Impacto orcamentario: este critério foi avaliado
de forma qualitativa considerando se houve ou nio
comentarios negativos sobre o impacto or¢amenta-
rio apresentado pelo demandante nas consideracoes
apresentadas, seguindo o senso de minimizagao. Isto
é, se houve ou nao comentarios negativos sobre o
impacto orcamentirio na secio de consideragoes fi-
nais dos relatdrios de recomendacdo onde a Conitec
apresenta suas principais consideracoes para toma-
da de decisdo. Foi utilizado “sim” para quando ha
comentarios negativos € “nao” para quando nao ha
comentarios negativos.

Apos estabelecer o conjunto de alternativas e o
conjunto de critérios, uma matriz com o desempe-
nho de cada tecnologia analisado em cada um dos
critérios foi gerada para aplicar a abordagem MCDA
(Tabela 2).

A partir da matriz de desempenho das tecnolo-
gias , foi aplicado o0 método MCDA para classificar
cada critério como ponto forte ou fraco para cada
tecnologia em relacdo as demais. A Tabela 3 apresen-
ta os critérios classificados como ponto forte e fraco
para as tecnologias estudadas com suas respectivas
utilidades.

Tabela 2. Matriz de desempenho das tecnologias de asma analisados.

Tecnologias Eficacia Seguranca é\;anléarﬁiacoa or;:n?:r?:grio
Omalizumabe (RR n° 25) (22) 3 4 5 NAO
Fluticasona (RR n° 66) (23) 1 3 1 NAO
Budesonida+formoterol (RR n°® 144) (24) 0 0 1 SIM
Fluticasona (RR n° 180) (25) 1 3 1 SIM
Omalizumabe (RR n°® 219) (26) 3 1 5 SIM
Omalizumabe (RR n° 499) (27) 3 1 5 SIM
Formoterol+budesonida (RR n° 607) 3 7 0 NAO
(28)

Tiotrépio (29) 3 1 5 NAO
Benralizumabe (30) 3 2 5 NAO
Mepolizumabe (30) 3 3 5 NAO

Obs.: As tecnologias analisadas presentes mais de uma vez na tabela estao representadas pelo respectivo niimero de seu rela-
torio de recomendacao em sobrescrito.Legenda: RR, Relatério de Recomendacéo.

Fonte: Elaboracao propria
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Tabela 3. Classificacdo de critérios para as tecnologias estudadas.

Tecnologias Eficacia

Avaliacao
econdmica

Impacto

Seguranca -
g § orcamentario

Omalizumabe (RR n° 25) (22) Ponto forte

(25,93%)
Fluticasona (RR n° 66) (23) Ponto fraco
(-48,15%)
. Ponto fraco
Budesonida+formoterol (RR n° 144) (24) (-85,19%)
Fluticasona (RR n° 180) (25) Ponto fraco
(-48,15%)
. Ponto forte

(o]
Omallzumabe (RR n 219) (26) (25]93%)
. Ponto forte
Omalizumabe (RR n° 499) (27) (25,93%)
Formoterol+budesonida (RR n°® 607) (28) Ponto forte
(25,93%)
. Ponto forte
TIOtI’OpIO (29) (25,93%)
. Ponto forte
Benralizumabe (30) (25.93%)
. Ponto forte
Mepolizumabe (30) (25,93%)

Ponto fraco Ponto forte Ponto forte

(-23,81%) (37,78%) (44,44%)
Ponto fraco Ponto fraco Ponto forte
(-7,94%) (-51,11%) (44,44%)
Ponto forte Ponto fraco Ponto fraco
(39,68%) (-561,11%) (-66,67%)
Ponto fraco Ponto fraco Ponto fraco
(-7,94%) (-561,11%) (-66,67%)
Ponto forte Ponto forte Ponto fraco
(23,81%) (37,78%) (-66,67%)
Ponto forte Ponto forte Ponto fraco
(23,81%) (37,78%) (-66,67%)
Ponto fraco Ponto fraco Ponto forte
(-71,43%) (-73,33%) (44,44%)
Ponto forte Ponto forte Ponto forte
(23,81%) (37,78%) (44,44%)
Ponto forte Ponto forte Ponto forte
(7,94%) (37,78%) (44,44%)
Ponto fraco Ponto forte Ponto forte
(-7,94%) (37,78%) (44,44%)

RR: relatério de recomendacao.
Fonte: Elaboracao propria

Os resultados apresentados na Tabela 3 apresen-
tam a classificagdo para cada critério estudado como
ponto ou forte para cada tecnologia em relagao as de-
mais, de acordo com seus respectivos desempenhos.
Além disso, a utilidade atribuida ao desempenho de
cada tecnologia em cada critério demonstra sua rele-
vancia quando comparada aos demais.

Discussao

A partir da ordenacao estabelecida, € possivel ana-
lisar o valor da utilidade de cada tecnologia de asma
submetido a Conitec em cada critério analisado. Ob-
servando a Tabela 3, é possivel notar que o tiotrépio
(29) e o benralizumabe (30) obtiveram todos os cri-
térios classificados como pontos fortes. No critério
seguranca, o tiotropio (23,81%) se destaca positiva-
mente em relacdo ao benralizumabe (7,94%), uma vez
que nos demais critérios ambos atingiram a mesma
utilidade. Ambas as tecnologias receberam avaliacdo
negativa e nao foram incorporados (Tabela 1).

O relatério de recomendacao (RR) n° 25 referen-
te a submissao da fluticasona em setembro de 2015

(22), obteve todos os critérios classificados como
ponto fraco e recebeu avaliacao negativa da Conitec.
Dentre os critérios, nota-se sua utilidade em avalia-
¢ao econdmica (-51,11%) e impacto orcamentario
(-66,67%). Por outro lado, no RR n°® 66 referente a
submissao da fluticasona submetido em agosto de
2013, (23) o critério impacto orcamentario foi clas-
sificado como ponto forte (44,44%). Esta submissao
também obteve avaliacdo negativa resultando em
uma nao incorporacao.

Dentre as submissoes que receberam avaliacdo
positiva da Conitec levando a uma incorporacéo dos
medicamentos, estdo o omalizumabe (RR n° 499)
(27) e o mepolizumabe (30). O omalizumabe (RR
n°499) obteve eficacia (25,93%), seguranca (23,81%)
e avaliagdo econdmica (37,78%) classificados como
ponto forte. O mepolizumabe obteve os seguintes
critérios classificados como ponto forte: eficicia
(25,93%), avaliacao econdmica (37,78%) e impacto
orcamentario (44,44%). Impacto orcamentirio foi
classificado como ponto fraco para o omalizumabe
(RR n°499) (-66,67%) e seguranca (-7,94%) para o
mepolizumabe.
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As duas tecnologias que receberam avaliacao po-
sitiva a partir da perspectiva puiblica do sistema de
sauide brasileiro para incorporacao obtiveram, cada
uma, um critério classificado como ponto fraco den-
tre os quatro critérios analisados. Conforme apon-
tado anteriormente, hd tecnologias que obtiveram
todos os critérios classificados como ponto forte que
receberam avaliacao negativo. Desta forma, é impor-
tante destacar aqui que ha outros critérios levados
em conta pela Conitec em sua tomada de decisao em
uma avaliacido de tecnologias em saide (12). Assim,
¢ importante ressaltar que os resultados aqui apre-
sentados se limitam a uma anélise comparativa entre
tecnologias com apenas quatro critérios com infor-
macoes disponiveis em comum entre elas.

Conclusao

A tomada de decisdo em avaliacdo de tecnologias
em satde deve ser pautada em critérios rigorosos
acerca da indicacdo estudada por agéncias e demais
Orgaos de saude. A discussao aqui proposta mostrou
a classificacdo de quatro critérios contidos na toma-
da de decisao de forma especifica para as tecnologias
de tratamento de asma no Brasil submetidas a Co-
nitec entre fevereiro de 2012 e maio de 2021. Desta
forma, foi possivel analisar como cada tecnologia se
destaca em relacdo as demais dentre esses critérios
pela forma como foram analisados, comparando os
que receberam avaliacao positiva e negativa da Co-
nitec. A andlise aqui proposta pode ser aprimorada
para trabalhos futuros alterando o conjunto de cri-
térios e a forma sobre como deseja-se classifica-los
como ponto forte ou fraco, a fim de trazer clareza ao
processo de tomada de decisao.
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