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1 APRESENTACAO

Este Parecer Técnico-Cientifico (PTC) foi elaborado pelo Nucleo de Avaliacdo de Tecnologias em Saude
(NATS) do Grupo Hospitalar Concei¢ao (GHC) com o objetivo de avaliar, de forma sistematica e critica, as
evidéncias disponiveis acerca da eficacia, seguranga, custo-efetividade e impacto orgamentario do farmaco

semaglutida no tratamento da obesidade grave (grau lll).

O documento estd inserido no contexto das politicas publicas do Sistema Unico de Saude (SUS) e busca
subsidiar a tomada de decisdao quanto a incorporagdo e ao uso racional da tecnologia, especificamente para

o grupo de pacientes adultos com obesidade grave em fila para cirurgia bariatrica e com elevado risco clinico.

A andlise contempla ndo apenas os desfechos clinicos e metabdlicos associados a intervencado, mas
também aspectos organizacionais, econdmicos e assistenciais, considerando a realidade do SUS e a

necessidade de alocacdo eficiente de recursos em saude.

Adicionalmente, este PTC integra uma estratégia mais ampla de qualificacdo da linha de cuidado da
obesidade grave (grau Ill) no ambito do GHC, incluindo a proposicdo de protocolo de uso da semaglutida,
com critérios clinicos definidos, monitoramento de resultados e diretrizes para implementacdo segura e

sustentavel.
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2 PROPOSICAO

Propde-se a elaboracdo de um PTC para avaliagdo da semaglutida no tratamento da obesidade grave
(grau 1ll) no ambito do SUS, com foco em pacientes adultos em fila para cirurgia bariatrica e com alto risco

clinico ou cirdrgico.

Esta proposta tem como objetivo central subsidiar a tomada de decisdo baseada em evidéncias quanto
a incorporacdo da tecnologia, considerando sua eficacia, seguranca, custo-efetividade e impacto

orcamentdrio no contexto do SUS.

Adicionalmente, propde-se o desenvolvimento de um Protocolo de Uso institucional no GHC, com
definicdo de critérios de elegibilidade, tempo de uso, monitoramento e descontinuacdo, priorizando a

utilizacdo da semaglutida como estratégia de “ponte terapéutica” até a realizagao da cirurgia bariatrica.

A abordagem proposta estd orientada a implementac¢do, com foco na organizacdo da linha de cuidado
da obesidade grave, na racionalizacdo de recursos e na melhoria dos desfechos clinicos, assegurando uso

direcionado, seguro e sustentavel da tecnologia no SUS.
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3 PREMISSAS

3.1 Trabalho colaborativo estruturado

A elaboracdo do PTC serd conduzida por meio de um modelo colaborativo formal, envolvendo
diferentes setores assistenciais e estratégicos do GHC, com defini¢cdo clara de papéis, responsabilidades e
fluxos decisorios. Este modelo visa garantir integragdo entre dreas clinicas, técnicas e de gestdo, promovendo

consisténcia metodoldgica e legitimidade institucional.
3.2 Formagao de grupo de pesquisa local e em rede

Sera constituido um grupo de pesquisa multidisciplinar, com articulagdo local e potencial integragdo
em rede com outras institui¢Ges, visando fortalecer a capacidade analitica, ampliar a validade externa das
recomendacdes e favorecer a produgao de conhecimento aplicavel ao SUS. A atuacdo em rede permitira

intercambio de experiéncias, padronizacdo de praticas e maior robustez cientifica.
3.3 Imersao em evidéncias cientificas de alta qualidade

O processo serd fundamentado em revisdo critica e sistematizada da literatura, priorizando evidéncias
de alta qualidade metodoldgica (ensaios clinicos randomizados, revises sistematicas e meta-analises), além
de diretrizes internacionais e relatdrios de Avaliacdo de Tecnologias em Saude (ATS). Essa imersao visa
assegurar que as recomendac¢Oes sejam baseadas em evidéncia robusta, atualizada e relevante para o

contexto clinico e organizacional.
3.4 Abordagem multidisciplinar centrada no cuidado integral

A construcdo do PTC adotard uma abordagem multidisciplinar, envolvendo especialidades como
endocrinologia, cirurgia baridtrica, cardiologia, anestesiologia e dreas de apoio (nutricdo, psicologia,
enfermagem). Essa integracdo busca contemplar a complexidade da obesidade como condigdo cronica

multifatorial, garantindo avaliacdo abrangente dos impactos clinicos, funcionais e organizacionais.
3.5 Centralidade no usuario do SUS e na tomada de decisao baseada em valor

Todas as etapas do PTC serdo orientadas pelo principio da centralidade no usudrio do SUS,
considerando necessidades clinicas, equidade de acesso e relevancia social. As recomendagdes buscardo
maximizar valor em saude, equilibrando beneficios clinicos, seguranca, custo-efetividade e impacto

orcamentdrio, com foco na sustentabilidade do sistema e na melhoria dos desfechos assistenciais.
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4 DIRETRIZES

A elaboracdo deste PTC serd orientada por diretrizes metodoldgicas, éticas e operacionais que

assegurem rigor cientifico, transparéncia e aplicabilidade no contexto do SUS.
4.1 Conformidade ética e legal

O desenvolvimento do PTC observara os principios éticos aplicaveis a pesquisa e a avaliagdo em saude,
incluindo confidencialidade das informacdes, protecao de dados conforme a Lei Geral de Prote¢do de Dados

(LGPD) e conformidade com normas institucionais e regulatdrias vigentes.
4.2 Fundamentag¢ao em evidéncias cientificas de qualidade

A andlise sera baseada em revisdo sistematica da literatura, priorizando estudos de alta qualidade
metodoldgica, como ensaios clinicos randomizados, revisdes sistemdticas e meta-analises, além de diretrizes

clinicas e relatérios de ATS.
4.3 Avaliagao critica e contextualizada da evidéncia

As evidéncias serdo analisadas de forma critica quanto a validade interna, consisténcia, magnitude de
efeito e aplicabilidade ao contexto do SUS, considerando limitagdes metodolégicas e relevancia clinica dos

desfechos avaliados.
4.4 Integracgao entre evidéncia cientifica e contexto epidemiolégico

A interpretacdo dos resultados considerara o perfil epidemiolégico da obesidade grave, a carga de
doenca, a organizagao dos servicos de saude e as necessidades da populagdo atendida, visando maior adesdo

a realidade assistencial.
4.5 Suporte a tomada de decisdo em saude

O PTC sera estruturado para subsidiar decisdes clinicas e de gestao, incorporando analise de eficécia,
seguranga, custo-efetividade e impacto orgcamentario, com foco na racionalizacdo de recursos e na

sustentabilidade do sistema.
4.6 Foco naequidade e no acesso

As recomendac6es considerardo principios de equidade, priorizando subgrupos com maior risco clinico
e maior potencial de beneficio, contribuindo para reducdo de desigualdades no acesso as tecnologias em

saude.
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4.7 Orientagao para implementagao e monitoramento

Serdo propostas diretrizes para uso seguro e racional da tecnologia, incluindo critérios de elegibilidade,
acompanhamento clinico, avaliacdo de desfechos e mecanismos de monitoramento continuo, favorecendo

sua integracao estruturada a linha de cuidado.
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5 CONTEXTUALIZAGAO E FUNDAMENTOS NORMATIVOS

No dmbito do SUS, a Lei n? 12.401/2011 estabelece que as recomendacdes clinicas baseadas em
evidéncias sejam organizadas por meio dos Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT)!. Esses
documentos orientam a prdtica assistencial ao definir critérios diagndsticos, opgbes terapéuticas,
parametros de acompanhamento e avaliacdo de resultados, além de incorporarem analises de eficdcia,

seguranca e custo-efetividade das interven¢des em salde ao longo do curso das doencas.

Os PCDT integram diferentes instrumentos de organizacdo do cuidado, desde documentos mais
abrangentes, como as linhas de cuidado, até instrumentos mais especificos, como protocolos de uso e
diretrizes diagndsticas e terapéuticas. Nesse contexto, constituem referéncia fundamental para a

qualificagdo da assisténcia e para a tomada de decisdo em saude no SUS.
Protocolo de Uso da Semaglutida

Como parte deste projeto, propde-se a elaboracdao de um Protocolo de Uso da Semaglutida, como

Produto, voltado a responder questdes especificas relacionadas a sua aplicagdo no contexto do SUS.

A construcdo desse protocolo parte da caracterizacdo do problema de salde, considerando sua
magnitude, relevancia social e gravidade, bem como o potencial de intervencao disponivel. Esses elementos
permitem situar a obesidade grave como condi¢cdo de alta carga assistencial e orientar a definicdo de

estratégias terapéuticas adequadas ao sistema publico.
Defini¢do do escopo e o propdsito da elabora¢ao do Protocolo de Uso

O escopo é a base para a estruturagdo das perguntas clinicas, incluindo: a) a quem se destina a diretriz;
b) as caracteristicas da doenca abordada; c) a populagdo-alvo da diretriz; d) as intervengGes em saude; e) os
tipos de estudos que devem ser utilizados; f) os beneficios e danos das varias op¢des de tratamento,

diagndstico ou prevencao

A elaboracdo sera conduzida por instancias organizadas, incluindo um comité responsavel pela
definicdo do escopo e pela conducdo do processo decisério, e um grupo elaborador de carater
multidisciplinar, com participa¢do de profissionais envolvidos na sintese e interpretacao das evidéncias, bem

como especialistas na area tematica, como segue:

1. Definicdo de Comité Gestor (membros e atribui¢cdes): compete ao Comité Gestor a elaboragao do
escopo e abrangéncia das diretrizes; coordenar o debate sobre as recomendacGes presentes na
proposta preliminar, bem como conduzir o processo de adaptacdo de diretrizes clinicas por meio
do método ADAPTE (ADAPTE framework)?*, abordagem estruturada que permite a adaptacdo de

recomendacdes baseadas em evidéncias ao contexto local.

10
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Definicdo do Grupo Elaborador (membros e atribuicdes): multidisciplinar; nesta equipe havera: (1)
Membros encarregados, sobretudo, da sintese das evidéncias, incluindo a busca, selecdo, andlise
critica e o aconselhamento na interpretacdo dos resultados e formulagdo de recomendacdes; (2)

Membros com especialidade sobre o tema da diretriz (endocrinologistas).

11
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6 CONFLITOS DE INTERESSE

Os autores declaram nao possuir conflitos de interesses de ordem pessoal, comercial, académica,
politica ou financeira, diretos ou indiretos, em relacdo a este PTC, conforme Declara¢bées de Conflito de

Interesses no Anexo I.

12
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7 RESUMO EXECUTIVO

Titulo/pergunta: A semaglutida é eficaz, segura e custo-efetiva para o tratamento da obesidade e prevencio

de complica¢gdes em pacientes de alto risco no pré-operatdrio de cirurgia bariatrica no SUS?

Direcdao da recomendag¢ao quanto ao uso da tecnologia: Favordvel, com restricdo de uso (incorporagao

condicionada).

Populagdo-alvo: Adultos com obesidade grave/grau Ill (IMC > 40 kg/m?2, em particular > 50 kg/m?), em fila
para cirurgia bariatrica no SUS, com alto risco clinico ou cirurgico, incluindo presenca de comorbidades como
diabetes mellitus tipo 2 (DM2), hipertensao arterial sistémica (HAS), apneia obstrutiva do sono, dislipidemia

ou doenca cardiovascular estabelecida.
Tecnologia: Semaglutida 2,4 mg por via subcutanea semanal (Wegovy®) associada a exercicio fisico e dieta.

Objetivo da tecnologia: A tecnologia tem como objetivo promover redugdo ponderal clinicamente
significativa (210%), otimizar o risco perioperatdrio, reduzir eventos cardiovasculares maiores (Major
Adverse Cardiovascular Events, MACE) e atuar como estratégia de ponte terapéutica até a realizacdo da

cirurgia bariatrica.
Contexto de utilizagdo da nova tecnologia: tratamento ambulatorial e domiciliar

Comparador: Cuidado pré-operatdrio padrao no SUS (intervengdes ndo farmacoldgicas e acompanhamento

clinico), sem uso de farmacoterapia especifica para obesidade.

Delineamento de estudos elegiveis: Ensaios clinicos randomizados (ECRs), revisGes sistematicas e meta-

analises.

Processo de busca e analise de evidéncias cientificas: Busca sistematizada nas bases MEDLINE/PubMed,
Embase, Cochrane Library, SciELO, LILACS e ClinicalTrials.gov, sem restricdo de idioma ou data. Incluidos
estudos que avaliaram semaglutida 2,4 mg em obesidade, com desfechos clinicos, metabdlicos,

cardiovasculares e de seguranga.

Sintese das evidéncias clinicas: O programa STEP demonstrou redu¢do média de peso de aproximadamente
15% com semaglutida 2,4 mg, em comparac¢do a 2-3% com placebo, com cerca de 70% dos pacientes
alcangando perda 210%. O estudo SELECT evidenciou reducdo de eventos cardiovasculares maiores (8,0%
para 6,5%; ARR 1,5 p.p.; NNT = 67 em 3,3 anos), incluindo diminui¢do consistente de infarto do miocardio
(28%). A evidéncia em individuos com IMC =50 kg/m? é indireta, porém biologicamente plausivel, com
expectativa de maior beneficio absoluto, e o perfil de seguranca é favoravel, com eventos adversos

predominantemente gastrointestinais e, em geral, transitorios.

13
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Sintese da avaliacdo econdomica: Do ponto de vista econ6mico, a andlise realizada considerou trés
estratégias: cirurgia bariatrica isolada, tratamento continuo com semaglutida e estratégia de ponte com
semaglutida até a realizagdo da cirurgia. Os resultados indicam que o uso continuo da semaglutida apresenta
elevado impacto orcamentdrio e menor custo-efetividade no cenario atual do SUS. Por outro lado, a
estratégia de ponte pré-cirdrgica tem mais evidéncias de beneficio, ao permitir redugao do risco clinico
durante o periodo de espera, potencial diminuicdo de complicacGes perioperatdrias e melhor utilizacdo dos
recursos disponiveis. Seu impacto é maior em cenarios com baixa capacidade cirurgica, nos quais ha maior

acumulo de pacientes em fila.

Sintese das vantagens e limitag6es: A semaglutida apresenta elevada eficdcia na reducdo de peso e beneficio
comprovado na diminuicdao de eventos cardiovasculares, com a vantagem de uso ambulatorial e potencial
reducdo do risco cirurgico; entretanto, sua utilizacdo é limitada pelo alto custo e impacto orgamentario,
pela necessidade de uso continuo para manutencdo dos efeitos, pela evidéncia ainda indireta em

individuos com IMC 250 kg/m? e pelo fato de nio estar atualmente incorporada ao SUS.

Conclusdo: A semaglutida é uma tecnologia eficaz e segura para o tratamento da obesidade, com beneficios
adicionais em desfechos cardiovasculares. No contexto do SUS, sua incorporacdo ampla ndo se mostra viavel
sob o cendrio econdmico atual. Entretanto, ha forte racional clinico e econdmico para uso direcionado,

especialmente como estratégia de ponte em pacientes de alto risco na fila de cirurgia bariatrica.

Recomendacao final: Recomenda-se a incorporagdo condicionada da semaglutida no SUS, com uso restrito
a subgrupos especificos, especialmente pacientes com obesidade grave (com destaque para IMC 250 kg/m?),
alto risco cirargico ou cardiovascular e em fila para cirurgia bariatrica, utilizando-se a medica¢do como

estratégia de ponte por tempo limitado.

Condigbes para incorporagdo: A incorporagdo devera estar condicionada a negociagdo de prego com o
fabricante, implementac¢do de protocolo clinico estruturado, definicdo de critérios claros de elegibilidade e
descontinuagcdo e monitoramento sistematico de desfechos clinicos e econémicos, de modo a garantir uso

racional, equitativo e sustentdvel da tecnologia no SUS.

14
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8 INTRODUCAO

8.1 Aspectos epidemiolégicos e clinicos da obesidade

A obesidade grau Il (IMC = 40) e IV (IMC = 50) representa um desafio clinico e organizacional. Este
grupo apresenta maior morbimortalidade, elevada prevaléncia de comorbidades e risco perioperatério

aumentado®”.

A obesidade deve ser compreendida como uma condi¢cdo cronica, heterogénea e progressiva,
caracterizada por excesso de adiposidade, com ou sem altera¢des na distribuicdo ou na funcdo do tecido
adiposo, capaz de comprometer a salde e a qualidade de vida®. Nesse enquadramento, tem ganhado forca
o conceito de doenga cronica baseada em adiposidade (adiposity-based chronic disease, ABCD), conforme
Figura 1, que explicita a natureza neuroenddcrina e metabdlica da condicdo e reforga que o impacto clinico
do excesso de adiposidade se manifesta por um espectro de complicacdes e doencas associadas, que

determinam morbilidade, mortalidade e limita¢do funcional®.

Biologico Ambiental

Obesidade
(ABCD)

Comportamental

Figura 1. Modelo conceitual da obesidade como doenga cronica baseada em adiposidade (adiposity-based chronic disease, ABCD).
O diagrama representa a obesidade como uma condigdo cronica e complexa, resultante da interagdo dinamica e interdependente
entre determinantes bioldgicos, ambientais e comportamentais. A drea de sobreposi¢do evidencia que a obesidade ndo pode ser
atribuida a um Unico fator causal, mas decorre de alterages integradas no balango energético, na regulagdo neuroenddcrina do
apetite, no metabolismo e nos comportamentos relacionados a saude, sustentando sua caracterizagdo como doenga cronica.

Do ponto de vista fisiopatoldgico, a obesidade resulta de disrupgao sustentada dos mecanismos de
homeostase energética, envolvendo sinais periféricos de saciedade e vias centrais de regulagao do apetite e
do comportamento alimentar®. Em termos clinicos, isso ajuda a explicar a tendéncia a recidiva ponderal
apods intervencdes isoladas e a necessidade frequente de estratégias de longo prazo, individualizadas e
orientadas por complicagdes (complication-centric model), em vez de uma abordagem centrada

exclusivamente no indice de massa corporal (IMC)°.

15
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Epidemiologicamente, a obesidade constitui um problema de satde publica de grande magnitude, com
aumento expressivo de prevaléncia em diferentes faixas etarias nas Ultimas décadas’. Nos Estados Unidos,
dados provenientes do National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES) demonstram que a
prevaléncia de obesidade em adultos aumentou de 30,5% no periodo de 1999-2000 para aproximadamente
40,3% entre 2021 e 2023, evidenciando crescimento substancial da doenca ao longo das ultimas duas
décadas e consolidando a obesidade como um dos principais desafios contemporaneos de satde publica*2,
Nesse contexto, projecdes epidemioldgicas sugerem que, até 2030, cerca de metade da popula¢do adulta
podera apresentar obesidade, reforcando a tendéncia de expansdo continua da doenga’. No Brasil, observa-
se padrao semelhante, com aumento progressivo da prevaléncia nas ultimas décadas; dados do sistema de
vigilancia VIGITEL indicam elevag¢do da obesidade de 11,8% em 2006 para aproximadamente 24,3% em 2023,

enquanto o excesso de peso ja acomete mais de 60% da populagdo adulta, evidenciando a magnitude e a

ampla disseminac3o dessa condicdo no paist*!4,

Esse crescimento se traduz em maior incidéncia de desfechos e condi¢des cardiometabdlicas e
biomecanicas, como doenca cardiovascular, AVC, diabetes mellitus tipo 2 (DM2), apneia obstrutiva do sono,

osteoartrose e alguns tipos de cdncer, com repercussdes em morbilidade e mortalidade®’.

Clinicamente, a obesidade associa-se a multimorbidade com gradiente dose-resposta: a medida que o
IMC aumenta, cresce a probabilidade de coexistirem vérias comorbidades'™!. Em coortes de cuidados
primarios, observa-se aumento progressivo da prevaléncia de multiplas comorbidades do peso normal para
sobrepeso e, depois, para obesidade classes I-lll, com incremento mais acentuado em mulheres?’. De forma
convergente, analises mostram que categorias mais elevadas de IMC se associam a maior chance de
coexistirem dois, trés ou mais agravos simultdneos, reforcando o caracter sistémico da doenca e a
necessidade de estratificacdo clinica para orientar intensidade terapéutica'®. A Tabela 1 apresenta as taxas

de comorbidades, que sdo substancialmente mais altas em pacientes com IMC>4051819,

Tabela 1. Prevaléncia estimada de comorbidades em pacientes com obesidade grave

A obesidade é um dos principais fatores de risco para HAS. O
HAS 50% - 70% excesso de tecido adiposo requer mais sangue, aumentando a
pressdo sobre as artérias e a carga de trabalho do coragao.

A resisténcia a insulina é intensificada pela massa adiposa

DM2 30% - 60% excessiva, particularmente a visceral. Quanto maior o IMC, maior
a probabilidade e a gravidade do DM2.

Esta é uma das comorbidades mais comuns. O depdsito de
gordura na regido do pescoco e faringe obstrui as vias aéreas

AOS 60% - 80%+ . . a .
durante o sono. Muitos casos sdo ndo diagnosticados antes da
cirurgia.

Doenca Inclui ICC, DAC e cardiomiopatia associada a obesidade. O

Cardigvascular 15% - 30% coragdo precisa trabalhar muito mais para bombear sangue para
um corpo maior, levando a alteragGes estruturais.

Dislipidemia 40% - 60% Niveis altos de colesterol e triglicerideos.

16



CHE ’* S

Grupo Hospitalar Conceicao

DRGE 40% - 70% A pressdo intra-abdominal muito elevada piora
? ? significativamente o refluxo.
. O excesso de peso sobrecarrega articulagdes, especialmente
Osteoartrite 50% - 70% . .
? ? joelhos, quadris e coluna.

AOS: apneia obstrutiva do sono; DAC: doenga arterial coronariana; DM2: diabetes mellitus tipo 2; DRGE: doenga do refluxo gastresofagico;
HAS: hipertensdo arterial sistémica; ICC: insuficiéncia cardiaca congestiva; IMC: indice de massa corporal.

A cirurgia bariatrica é reconhecida como o tratamento mais eficaz para obtencdo de reducdo ponderal
sustentada e melhora de comorbidades associadas a obesidade grave. No entanto, pacientes com indice de
massa corporal (IMC) > 40 kg/m? ou > 50 kg/m?, frequentemente classificados como mdrbidos ou
superobesos, apresentam maior complexidade clinica e risco perioperatério elevado quando comparados a
individuos com IMC inferior®. Esses riscos sdo multifatoriais e envolvem fatores anestésicos, técnicos e

relacionados as complica¢Oes pds-operatdrias.
Riscos anestésicos

Pacientes com obesidade grave apresentam maior probabilidade de via aérea dificil, decorrente do
acumulo de tecido adiposo na regido cervical e orofaringea, macroglossia e alteracdes anatdmicas que
dificultam a visualizacdo da glote durante a laringoscopia®. Além disso, a fun¢do pulmonar frequentemente
encontra-se comprometida, com redugdo da complacéncia pulmonar e da capacidade residual funcional,
aumentando o risco de dessaturacdo de oxigénio durante a indu¢do anestésica e ventilagdo mecanica®.
AlteragOes farmacocinéticas também sdo observadas nesses pacientes, uma vez que o aumento do volume
de distribuicdo e a presenca frequente de esteatose hepdtica podem modificar a metaboliza¢do de farmacos

anestésicos??.
Riscos técnicos cirtirgicos

Do ponto de vista técnico, a cirurgia em pacientes com IMC > 50 kg/m? apresenta maior complexidade.
A presenca de espessa camada de gordura abdominal e visceral dificulta o acesso a cavidade abdominal,
tanto em procedimentos abertos quanto laparoscdpicos®. Em cirurgias laparoscépicas, pode haver
dificuldade para criacdo e manutencdo adequada do pneumoperiténio e para manipulagdo dos instrumentos.
Essas limitacbes podem resultar em tempo operatdrio prolongado e maior taxa de conversao para cirurgia

aberta, particularmente em casos de sangramento ou limitacdes técnicas intraoperatdrias®.
Complica¢Oes pds-operatdrias

A obesidade grave também estd associada a maior incidéncia de complicagdes no periodo pds-
operatério. Complica¢des respiratdrias, incluindo atelectasia, pneumonia e insuficiéncia respiratdria, sao
mais frequentes devido a reducdo da fungdo pulmonar, a dor pds-operatéria e a presenca de apneia

obstrutiva do sono pré-existente?. O risco de tromboembolismo venoso (TEV) — incluindo trombose venosa
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profunda e embolia pulmonar — é particularmente relevante, uma vez que a obesidade estd associada ao

estado pré-trombdtico, aumento da pressdo intra-abdominal e mobilidade reduzida no pds-operatdério®*.

Além disso, complicacbes relacionadas a ferida operatdria, como infec¢cdo?®, deiscéncia e hérnia
incisional, ocorrem com maior frequéncia nesse grupo de pacientes. Problemas de cicatrizagdo também
podem contribuir para maior risco de fistulas ou vazamentos nas anastomoses, possivelmente relacionados

a vascularizacdo reduzida do tecido adiposo e a maior tensdo nas linhas de sutura®.
Mortalidade perioperatdria

Embora a cirurgia bariatrica seja considerada segura quando realizada em centros especializados,
pacientes com IMC superior a 50 kg/m? apresentam risco perioperatério aumentado, incluindo maior taxa
de complicagbes (10-20% vs 5-10%) e mortalidade (1-2% vs 0,1-0,3%) quando comparados a individuos com
IMC entre 35 e 40 kg/m?2.%% Esses achados reforcam a necessidade de avaliacdo pré-operatdria cuidadosa,

otimizacdo clinica e planejamento cirurgico individualizado para essa populagdo de maior risco.

Apesar da cirurgia bariatrica ser o tratamento mais efetivo para reducdo ponderal sustentada, a fila no
SUS é longa, aumentando o risco de agravamento clinico. O uso de farmacos de alta eficacia pode representar

estratégia de ponte terapéutica.
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9 TECNOLOGIA AVALIADA - SEMAGLUTIDA

Nesse cenario, a semaglutida (agonista do receptor de GLP-1) insere-se como tecnologia farmacoldgica
para manejo crbénico da obesidade, em geral como adjuvante a intervencGes de estilo de vida.
Diferentemente de andlogos de administracdo diaria, a semaglutida para controle de peso é administrada
por via subcutdnea semanal (dose de manutencao de 2,4 mg apds escalonamento), sustentada por meia-vida

)27—33

de aproximadamente uma semana e por um amplo programa de ensaios clinicos (STEP gue demonstrou

superioridade frente ao placebo para redugao ponderal.
9.1 Historico de desenvolvimento

A Semaglutida foi desenvolvida pela empresa Novo Nordisk como um agonista do receptor do
peptideo semelhante ao glucagon-1 (GLP-1) de segunda geracdo, inicialmente direcionado ao tratamento do
DM2. O desenvolvimento dessa molécula insere-se na evolugdo dos analogos de GLP-1 de ac¢do prolongada,
cuja finalidade foi ampliar a estabilidade farmacolégica e melhorar o perfil farmacocinético em comparacgao
ao GLP-1 endégeno. A partir das evidéncias obtidas nos primeiros programas de desenvolvimento clinico, o
medicamento foi progressivamente estudado também no manejo da obesidade, dado o seu efeito

consistente sobre a regulacdo do apetite, a reducdo da ingestdo energética e a perda de peso corporal®..

Do ponto de vista regulatério, a formulacdo subcutdnea da semaglutida foi inicialmente aprovada
em 2017 pela Food em Drug Administration (FDA) para o tratamento do DM2, em doses menores, com base
em evidéncias provenientes do programa de ensaios clinicos SUSTAIN®. Posteriormente, estudos dedicados
ao tratamento da obesidade — especialmente o programa STEP —demonstraram perda ponderal significativa
em comparagao ao placebo e as terapias disponiveis até entdo, sustentando a aprovacdo da dose de 2,4 mg
administrada semanalmente para tratamento da obesidade em adultos em 2021%. Em 2022, a indicac3o foi
ampliada para adolescentes com idade igual ou superior a 12 anos, consolidando o papel terapéutico dessa

classe farmacoldgica no manejo de disttrbios metabdlicos associados ao excesso de peso.

Sob o ponto de vista farmacotécnico, a semaglutida foi projetada para apresentar maior estabilidade
molecular e meia-vida prolongada em comparacdo ao GLP-1 enddgeno e a analogos previamente disponiveis.
ModificacGes estruturais especificas conferem maior resisténcia a degradacédo pela dipeptidil-peptidase-4 e
aumentam a ligagdo a albumina plasmatica, o que permite administracdo semanal. Essas caracteristicas
farmacocinéticas foram determinantes para o desenvolvimento de programas clinicos de fase 3 de grande
escala, incluindo os programas SUSTAIN e PIONEER para DM2 e o programa STEP no tratamento da

obesidade?”34,

Quanto ao processo de fabricacdo, a semaglutida é classificada como um medicamento

biotecnoldgico. A substancia ativa é produzida por tecnologia de DNA recombinante em levedura
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(Saccharomyces cerevisiae), seguida de etapas de purificacdo e de modificacbes quimicas especificas,
incluindo processos de acilacdo, que conferem maior ligacdo a albumina e prolongamento do efeito
farmacoldgico3t. A fabricacdo segue padrdes industriais regulados e submetidos as boas praticas de
fabricacdo aplicaveis a medicamentos bioldgicos, havendo restricdes regulatérias para producao,

manipulacdo ou importacdo de insumos fora das condi¢bes autorizadas pelo fabricante registrado®’.
9.2 Aspectos regulatdrios da tecnologia avaliada

A semaglutida é um medicamento biotecnoldgico pertencente a classe dos agonistas do receptor do
peptideo semelhante ao glucagon tipo 1 (GLP-1), desenvolvido para administragdo subcutanea ou oral,
conforme a apresenta¢do farmacéutica. No Brasil, a tecnologia possui registro sanitario ativo na ANVISA,
tanto para o tratamento do DM2 quanto, em formulacgdo e posologia especificas, para o manejo do excesso

de peso e da obesidade.

A formulagdo subcutdnea de semaglutida destinada ao controle de peso corporal é comercializada sob
o nome Wegovy®, registrada na ANVISA sob o nimero 1.1766.0039, tendo como detentora do registro a
empresa Novo Nordisk Farmacéutica do Brasil Ltda. O registro encontra-se valido, conforme consulta a base
de dados oficial da ANVISA, com prazo de validade vigente a data da elaboragdo deste parecer, nos termos
da legislagdo sanitaria aplicdvel aos medicamentos bioldgicos no pais. A indicagao aprovada contempla o uso
como adjuvante a dieta hipocaldrica e aumento da atividade fisica para controle de peso em adultos com
obesidade (IMC > 30 kg/m?) ou sobrepeso (IMC > 27 kg/m?2) associado a pelo menos uma comorbidade
relacionada ao peso, bem como em adolescentes a partir de 12 anos com obesidade, conforme critérios

estabelecidos em bula aprovada®.

Adicionalmente, a semaglutida possui outros registros ativos no Brasil, em apresentacdes e dosagens
distintas, sob os nomes comerciais Ozempic® (subcutdneo) e Rybelsus® (oral), ambos indicados para o
tratamento do DM2. Embora compartilhem o mesmo principio ativo, essas apresenta¢des nao sao
intercambidveis do ponto de vista regulatério com a formulacdo aprovada especificamente para obesidade,
uma vez que diferem quanto a posologia, populacdo-alvo e indicacdo terapéutica descritas no registro

sanitario®” 3.

No ambito internacional, a semaglutida para controle de peso apresenta aprovagdo por importantes
agéncias reguladoras. A Food and Drug Administration (FDA), dos Estados Unidos, aprovou o uso da
semaglutida 2,4 mg semanal (Wegovy®) em 2021 para o tratamento crénico da obesidade em adultos e,
posteriormente, estendeu a indicacdo para adolescentes®. De modo semelhante, a European Medicines
Agency (EMA) concedeu autorizacdo de comercializagdo para a mesma indicacdo na Unido Europeia,
reconhecendo o beneficio clinico da tecnologia quando associada a intervencdes de estilo de vida® (Figura

2).
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No que se refere as condi¢des de uso, tanto no Brasil quanto em outros paises, o emprego da
semaglutida para obesidade estd condicionado ao acompanhamento médico continuo, a titulacdo
progressiva da dose para melhora da tolerabilidade e a utilizagdo como parte de uma estratégia terapéutica
abrangente, ndo sendo indicada como intervencgao isolada. Ressalta-se que o uso no contexto pré-operatério
de cirurgia bariatrica, foco deste PTC, ndo constitui indicacdao especifica descrita em bula, caracterizando-se
como uso dentro de uma indicagdo aprovada mais ampla (controle de peso em obesidade), devendo tal

aspecto ser considerado na andlise da evidéncia e na avalia¢do de incorpora¢do no ambito do SUS.

2017 Aprovagio para

f~ Diabetes Tipo 2

2021 Aprovacio para 2022 Indicacio para

@ Obesidade

M em Aduitos

" Estudos STEP

Adolescentes (>12an0s)

Aprovado EUA e Europa

®
IFDm o v Situagio no Brasil

* Registro ANVISA em 2021

Aprovado EUA e Europa X "
« Tratamento de Diabetes e ® Obesidade

pu |
—*E ANVISA

Figura 2. Linha do tempo regulatéria da Semaglutida, ilustrando os principais marcos de aprovagao clinica: uso para DM2 em 2017,
aprovacgado da formulagdo oral em 2019, indicagdo para tratamento da obesidade em adultos em 2021 (com base nos estudos STEP)
e ampliagcdo da indicagdo para adolescentes em 2022. Também estd indicada a situagdo regulatéria no Brasil, com registro junto a
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria.

Nota técnica explicativa: Embora Ozempic® e Wegovy® compartilhem o mesmo principio ativo (semaglutida),
tratam-se de tecnologias regulatoriamente distintas, com indicacGes, posologias e apresentagdes especificas,
ndo sendo intercambidveis do ponto de vista sanitario. O Ozempic® ndo possui indicacdo aprovada para
tratamento da obesidade e sua inclusdo neste quadro tem finalidade meramente comparativa de custos,
considerando a pratica observada fora do SUS e em cenarios de uso off label, ndo constituindo recomendacgdo
de uso no ambito do SUS. A comparacdo evidencia que, apesar do menor custo unitario do Ozempic®, a dose
maxima aprovada é inferior aquela recomendada para controle de peso com Wegovy®, o que limita sua
efetividade clinica nesse contexto e reforca a necessidade de analise separada quanto a eficacia, seguranca

e adequac3o regulatdria?’-*,

9.3 Tecnologias comparadoras

Atualmente, o SUS n3o disponibiliza tratamentos farmacolégicos recomendados para a obesidade**2,

O Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) vigente n3o preconiza terapias medicamentosas®, e
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op¢Oes como liraglutida, orlistate e sibutramina ja foram avaliadas pela Comissdo Nacional de Incorporacdo
de Tecnologias no Sistema Unico de Saude (CONITEC), resultando todas em recomendacdes desfavoraveis a

incorporagoes.

Diante disso, o enfrentamento da obesidade no sistema publico baseia-se em duas abordagens

principais®?:
1. Medidas Ndo Farmacoldgicas (Mudanca de Estilo de Vida)

O tratamento de primeira linha é estritamente clinico e fundamentado em intervengGes

comportamentais e de suporte, envolvendo*:

e Controle alimentar (dieta hipocaldrica) e pratica regular de exercicios fisicos.
e Suporte psicoldgico para ajudar o paciente a lidar com fatores comportamentais e emocionais
atrelados ao peso.

e Adogdo de Praticas Integrativas e Complementares em Saude (PICS).

Vale ressaltar que o sucesso dessa abordagem ndo exige necessariamente que o paciente alcance o
peso ideal: uma perda ponderal igual ou superior a 10% do peso inicial em um ano ja é considerada

suficiente para promover melhorias significativas na saude cardiovascular e metabdlica.

No entanto, a evidéncia disponivel demonstra que, embora tais interven¢ées sejam fundamentais, sua
eficacia isolada é frequentemente limitada em pacientes com obesidade grave, particularmente

naqueles com longa duracdo da doenca e multiplas comorbidades®.
2. Tratamento Cirargico (Cirurgia Bariatrica)

Para pacientes que ndo obtiveram sucesso com o tratamento clinico acompanhado por pelo menos
dois anos, o SUS disponibiliza a cirurgia bariatrica como alternativa, desde que se enquadrem em

critérios especificos?:

e Pacientes com IMC > 40 kg/m?, com ou sem a presenca de outras doencas (comorbidades).

e Pacientes com IMC> 35 kg/m? que apresentem comorbidades agravadas pelo peso, como risco
cardiovascular elevado, DM, HAS, apneia do sono ou doencas articulares degenerativas.

e Jovens de 16 a 18 anos também podem ser elegiveis caso o escore-Z do IMC para a idade seja
superior a +4, exigindo-se que o procedimento so ocorra apods a consolidagdo do crescimento

osseo.

A cirurgia tem como objetivos a reducdo ponderal sustentada, a melhora ou remissdao de doencas
associadas —como DM2 e HAS — e a reducdo da mortalidade a longo prazo. Entre suas vantagens, destacam-

se a magnitude da perda de peso e a durabilidade do efeito; como desvantagens, ressaltam-se o carater
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invasivo, o risco perioperatdrio, a necessidade de infraestrutura hospitalar especializada e o tempo

prolongado em filas de espera, além de contraindicacdes clinicas em pacientes de alto risco cirtrgico*®*’.

No periodo pré-operatério da cirurgia baridtrica, foco deste PTC, o manejo no SUS consiste
essencialmente em acompanhamento clinico, nutricional e psicoldgico, visando otimiza¢do do estado de
saude, reducdo de riscos anestésicos e cirdrgicos e preparagao para mudangas comportamentais no pds-
operatério. A auséncia de tecnologias medicamentosas incorporadas para esse fim configura uma lacuna
assistencial, especialmente em pacientes classificados como de alto risco, nos quais a redu¢ao ponderal

prévia poderia potencialmente contribuir para maior seguranca cirurgica.

Na auséncia de diretrizes nacionais especificas, torna-se pertinente contextualizar as recomendacdes
provenientes de diretrizes internacionais e de sociedades médicas. Nesse sentido, documentos da American
Association of Clinical Endocrinology (AACE)*, da European Association for the Study of Obesity (EASO)*, do
National Institute for Health and Care Excellence (NICE)*°, da American Diabetes Association (ADA)***2, da
American Gastroenterological Association®®, da Endocrine Society®, da World Health Organization
(WHO)>>%®, da European Society of Cardiology (ESC)>’ e da Obesity Medicine Association (OMA)>® reconhecem
a farmacoterapia antiobesidade como componente legitimo do tratamento crénico, particularmente em
pacientes com IMC elevado e resposta insuficiente as intervencdes comportamentais®®. Essas diretrizes
destacam que agonistas do receptor de GLP-1, como a semaglutida, apresentam evidéncia robusta de
eficacia e seguranca para perda ponderal clinicamente significativa. Entretanto, tais recomendacées ndo
substituem a auséncia de incorporacdo formal no SUS, devendo ser interpretadas como referéncia

comparativa para subsidiar a tomada de decisdo em saude.

Os principais farmacos disponiveis para o tratamento da obesidade incluem agentes que atuam na
regulacdo do apetite e do balanco energético. Entre eles, destacam-se os agonistas do receptor de GLP-1
(como semaglutida e liraglutida), que promovem reducgdo significativa do peso corporal e melhora de
desfechos cardiometabdlicos; a combinagio bupropiona/naltrexona, com efeito central sobre saciedade e
recompensa alimentar; o orlistate, que atua na reducdo da absor¢do de gorduras; e, mais recentemente, a
tirzepatida, agonista duplo de GIP/GLP-1, associada a maior magnitude de perda ponderal®*. A sibutramina,
embora ainda disponivel em alguns contextos, tem seu uso limitado devido ao aumento do risco de eventos
cardiovasculares, especialmente em pacientes com doenca cardiovascular pré-existente, o que restringe sua
indicacdo e requer cautela®. De modo geral, essas terapias s3o indicadas como adjuvantes as intervencdes

de estilo de vida em pacientes com IMC elevado, especialmente na presenca de comorbidades (Figura 3).
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Matriz de Decisao Clinica: Escolha Baseada em Comorbidades

Orientar profissionais de satide na selegdo do medicamento mais adequado para o tratamento de pacientes com base em suas condigdes clinicas preexistentes

Esta matriz fornece uma visdo comparativa de quatro medicamentos principais em relagao a cinco comorbidades criticas, destacando beneficios
comprovados, contraindicagdes ou neutralidade clinica.

Medicamentos de Alta Eficacia (Incretinas)

' @ Semaglutida e Liraglutida possuem o maior Tirzepatida destaca-se em Apneia
T h espectro de protecao. e Doencga Hepatica.
@ Oferecem beneficios comprovados em quase todas as Apresenta alta eficacia na apneia do sono e @
a categorias, especialmente cardiovascular e renal. reducdo potente de gordura hepatica.

Matriz Comparativa Detalhada

am =~ > :
icaga Doenca (il 5-Di (0] i A€ Y Doenca Hepitica @] (YNC
Medicagao 'é__ Cardiovascllan —,V‘” Pré-Diabetes ( o Apneia do Sono f; (MASLD) 0 Doenga Renal il
Semaglutida / Beneficio
Liraglutida Comprovado Neutro Protecdo
. ! Redugéo
Tirzepatida m Neutro Q ﬁ Alta Eficacia W potente de m Neutro
G gordura
A Contraindicado w Neutro m Neutro m Neutro $ Neutro
Orlistate m Impacto neutro ou limitado

Legenda: [cone Verde = Beneficio Comprovado / Checkmark | Icone Vermelho = Contraindicado | [cone Azul/Roxo/Dourado = Neutro ou Impacto limitado / Alta Eficdcia ) NotebookLM
Figura 3. Matriz comparativa para selegdo de farmacoterapia na obesidade conforme comorbidades associadas,
evidenciando beneficios, contraindicagdes e impacto clinico dos principais farmacos (semaglutida/liraglutida,
tirzepatida, sibutramina e orlistate) em diferentes cenarios clinicos.

Do ponto de vista da evidéncia cientifica, ha escassez de estudos que comparem diretamente a
semaglutida com estratégias atualmente utilizadas no SUS, como intervenc¢des exclusivamente ndo
farmacoldgicas ou preparo pré-operatorio convencional para cirurgia bariatrica. Por outro lado, a literatura
internacional oferece comparacées indiretas e dados de eficacia da semaglutida versus placebo ou cuidado
padrdo, os quais podem subsidiar andlises de efetividade relativa em cenarios onde ndo ha alternativa

farmacoldgica disponivel?’.

Em sintese, as tecnologias comparadoras relevantes para a avaliagdo da semaglutida no contexto do
SUS correspondem ao cuidado pré-operatério padrao sem farmacoterapia especifica para obesidade e, em
horizonte mais amplo, a cirurgia baridtrica como estratégia definitiva de tratamento. A auséncia de
medicamentos antiobesidade incorporados ao SUS e de evidéncia comparativa direta com essas estratégias

deve ser considerada elemento central na andlise critica da tecnologia avaliada.
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9.4 Vantagens e desvantagens da tecnologia avaliada em relagao as utilizadas no SUS

No contexto do SUS, a semaglutida representa uma inovagao terapéutica quando comparada as
tecnologias atualmente disponiveis para o manejo da obesidade grave, particularmente no periodo pré-
operatério da cirurgia bariatrica. Essa comparac¢do deve ser realizada, sobretudo, em relagdao ao cuidado
padrdo ndo farmacoldgico e ao manejo clinico pré-operatério convencional, uma vez que ndo h3, até o

momento, medicamentos antiobesidade incorporados de forma sistematica ao SUS.

Entre as principais vantagens da semaglutida destaca-se sua eficécia clinica superior para reducdo
ponderal quando comparada as intervencGes isoladas de mudanca do estilo de vida. Ensaios clinicos
randomizados demonstraram reducdes médias de peso corporal clinicamente relevantes, frequentemente
superiores a 10-15% do peso inicial, magnitude dificilmente alcangada apenas com aconselhamento
nutricional e atividade fisica, especialmente em pacientes com obesidade grave e longa duracdo da doenca?*.
Essa caracteristica é particularmente relevante no cendrio pré-operatério, no qual a perda ponderal pode

contribuir para reducdo do risco anestésico-cirurgico e otimizacdo das condig¢des clinicas.

Do ponto de vista da conveniéncia e adesdo, a semaglutida apresenta vantagens importantes em
relacdo a outras estratégias farmacoldgicas historicamente estudadas para obesidade. A administracdo
subcutanea semanal, apds fase de titulagdo, reduz o nimero de aplicagOes e favorece maior adesdo ao
tratamento quando comparada a medicamentos de uso didrio ou multiplas tomadas ao longo do dia>°. Além
disso, o esquema posoldgico é padronizado e relativamente simples, ndo exigindo ajustes frequentes de dose

apos o periodo inicial, o que pode facilitar o acompanhamento ambulatorial.

Outra vantagem relevante diz respeito a infraestrutura necessdria para utilizacdo. A semaglutida é
administrada por meio de caneta pré-preenchida, ndo demandando ambiente hospitalar, equipamentos
especializados ou espaco fisico adicional além do acompanhamento clinico habitual. Em contraste, a cirurgia
bariatrica — principal tecnologia de maior impacto disponivel no SUS para obesidade grave — exige estrutura
hospitalar complexa, equipe multiprofissional altamente especializada, leitos cirdrgicos e de terapia

intensiva, além de periodos prolongados de internacio e reabilitacdo®’.

No entanto, a tecnologia avaliada também apresenta desvantagens e limitacdes quando comparada
as praticas atualmente utilizadas no SUS. A principal delas refere-se a disponibilidade e ao custo, uma vez
gue a semaglutida ndo esta incorporada a Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME) e,
portanto, ndo é ofertada rotineiramente na rede publica. Sua adog¢do implicaria impacto orcamentario
relevante, especialmente considerando a natureza crénica do tratamento e a elevada prevaléncia da
obesidade na populagdo adulta. Esse aspecto contrasta com as intervencdes ndo farmacoldgicas, que,

embora menos eficazes isoladamente, sdo amplamente disponiveis e de menor custo direto para o sistema.
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Do ponto de vista da via de administracdo, embora a aplicacdo subcutanea semanal seja considerada
conveniente, trata-se de uma via parenteral, o que pode representar barreira para alguns pacientes quando
comparada a estratégias exclusivamente comportamentais. Ademais, o uso da semaglutida esta associado a
eventos adversos gastrointestinais, como nduseas, vomitos e diarreia, especialmente durante a fase de
titulacdo, podendo levar a descontinuac¢do do tratamento em parcela dos pacientes?’. Esses efeitos ndo est3o
presentes nas intervenc¢des ndao farmacolégicas e devem ser considerados na sele¢do de candidatos ao

tratamento.

Outra limitagdo relevante diz respeito ao carater nao definitivo da farmacoterapia. Evidéncias indicam
que ainterrupgdo da semaglutida pode resultar em recuperacgdo parcial ou total do peso perdido, reforgando
a necessidade de uso continuo para manutencio dos beneficios*°. Em contraste, a cirurgia baridtrica, apesar
de mais invasiva e associada a riscos perioperatérios, oferece maior durabilidade da perda ponderal e

impacto metabdlico sustentado a longo prazo®’.

Em sintese, quando comparada as tecnologias atualmente utilizadas no SUS, a semaglutida apresenta
como principais vantagens a maior eficacia para perda de peso, a conveniéncia posoldgica e a possibilidade
de uso ambulatorial sem necessidade de infraestrutura complexa. Por outro lado, suas desvantagens incluem
a auséncia de incorporacdao no SUS, o custo elevado, a necessidade de administracdo parenteral e a
ocorréncia de eventos adversos, além da dependéncia de uso continuo para manutengao dos efeitos. Esses
elementos devem ser ponderados de forma integrada na avaliacdo de sua eventual incorporacao,

especialmente no cenério pré-operatdrio da cirurgia baridtrica®®%-3,
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10 FICHA TECNICA DA TECNOLOGIA

Tabela 2. Ficha técnica da Semaglutida3®37.6466

Tipo

Medicamento (farmaco bioldgico/peptideo andlogo de GLP-1; agonista do receptor de
GLP-1)

Tecnologia

Semaglutida

Nome comercial

Wegovy®

Fabricantes

A fabricante original e detentora mundial da patente da semaglutida é a farmacéutica
dinamarquesa Novo Nordisk. No Brasil, a empresa atua por meio da sua subsididria,
a Novo Nordisk Farmacéutica do Brasil Ltda.

Detentor do registro

Novo Nordisk Farmacéutica do Brasil Ltda, CNPJ 82.277.955/0001-55

Data e validade do
registro

Wegovy® (Injetavel semanal)
Registro n® 117660039

Data de Registro: 02/01/2023.
Validade do Registro: 01/2033.

Apresentacao

Wegovy® 0,25 mg: cada sistema de aplicagdo preenchido contém 1,0 mg de
semaglutida em 1,5 mL de soluc¢do injetavel (0,68 mg/mL de semaglutida) e libera 4
doses de 0,25 mg de semaglutida.

Wegovy® 0,5 mg: cada sistema de aplicagdo preenchido contém 2 mg de semaglutida
em 1,5 mL de solugdo injetavel (1,34 mg/mL de semaglutida) e libera 4 doses de 0,5
mg de semaglutida.

Wegovy® 1 mg: cada sistema de aplicagdo preenchido contém 4 mg de semaglutida
em 3,0 mL de solugdo injetavel (1,34 mg/mL de semaglutida) e libera 4 doses de 1 mg
de semaglutida.

Wegovy® 1,7 mg: cada sistema de aplica¢do preenchido contém 6,8 mg de
semaglutida em 3,0 mL de solugdo injetavel (2,27 mg/mL de semaglutida) e libera 4
doses de 1,7 mg de semaglutida.

Wegovy® 2,4 mg: cada sistema de aplica¢do preenchido contém 9,6 mg de
semaglutida em 3,0 mL de solucgo injetavel (3,2 mg/mL de semaglutida) e libera 4
doses de 2,4 mg de semaglutida.

Cada embalagem contém 1 sistema de aplicagdo preenchido e 4 agulhas descartaveis
NovoFine® Plus.

Indicagdo aprovada
na ANVISA

Controle de peso (adultos): adjuvante a dieta hipocalérica e aumento da atividade
fisica para controle de peso (perda e manutengdo), em adultos com IMC inicial:

> 30 kg/m? (obesidade), ou

> 27 a < 30 kg/m? (sobrepeso) com 2 1 comorbidade relacionada ao peso (ex.:
disglicemia/pré-diabetes/DM2, HAS, dislipidemia, apneia obstrutiva do sono ou
doenga cardiovascular).

Controle de peso (adolescentes > 12 anos): adjuvante a dieta hipocaldrica e aumento
da atividade fisica para controle de peso em adolescentes 212 anos com obesidade e
peso > 60 kg.

Tratamento de esteatohepatite associada a disfungdo metabdlica (MASLD, Metabolic
dysfunction associated steatotic liver disease) em adultos com fibrose hepatica
moderada a avancgada, sem cirrose hepatica.

Indicacdo avaliada no
PTC

Uso de semaglutida 2,4 mg semanal (Wegovy®) para pacientes em pré-operatoério de
cirurgia bariatrica com comorbidades, pertencentes a Linha de Cuidado de Obesidade
Grave do GHC. As comorbidade seriam: DM2, apneia obstrutiva do sono, HASsistema ,
dislipidemia, risco cardiovascular elevado ou presenca de erisipela/celulite de
repetigao.

10

Posologia e forma de
administracao

Via subcutanea, 1x/semana, em abdome, coxa ou parte superior do brago; pode ser
administrado com ou sem refei¢cdes. O dia semanal pode ser alterado desde que haja
intervalo 2 3 dias (>72h) entre doses.

Escalonamento (adultos) até manutengdo (16 semanas):
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Semanas 1-4: 0,25 mg/semana

Semanas 5-8: 0,5 mg/semana

Semanas 9-12: 1 mg/semana

Semanas 13-16: 1,7 mg/semana

Manutencdo: 2,4 mg/semana (dose recomendada para controle de peso; doses >2,4
mg nao sdo recomendadas).

11

ContraindicagGes

Hipersensibilidade a semaglutida (principio ativo) ou a qualquer excipiente da
formulagao.
Gravidez e amamentagdo: usar contraceptivos durante o uso do farmaco.

12

Precaucdes

Adverténcias e Precaugdes

- Risco de desidratacdo secunddria a nduseas, vomitos e diarreia: orientacao hidrica e
monitorizacdo renal.

- Possibilidade de pancreatite aguda - dor abdominal intensa irradiada para dorso:
suspender e investigar imediatamente.

- Risco aumentado de hipoglicemia quando associado a insulina ou sulfonilureias:
ajustar dose dos hipoglicemiantes.

- Possivel piora transitéria da retinopatia diabética: seguimento oftalmoldgico.

- Relato raro de neuropatia dptica isquémica anterior ndo arteritica — alteragao visual
subita: suspender e encaminhar para oftalmologista.

- Cautela em pacientes com gastroparesia: avaliar risco-beneficio.

- Risco de reagdes de hipersensibilidade (anafilaxia, angioedema) — rara, mas
potencialmente grave: suspender definitivamente.

- Anestesia geral ou sedagdo profunda (gastroparesia).

PopulagGes com Evidéncia Limitada

- Pacientes com 75 anos ou mais: avaliacao individual.

- Insuficiéncia hepatica moderada: monitorar.

- Pacientes com MASLD e IMC <25 Kg/m? (<23 Kg/m? para asidticos).

- Criangas <12 anos (obesidade).

- Adolescentes <18 anos com MASLD.

InteracGes Relevantes

- Ndo associar a outros agonistas do receptor GLP-1.

- Ajustar dose de insulina ou sulfonilureias quando utilizados concomitantemente.
- Informar uso antes de procedimentos cirdrgicos com anestesia.

13

Riscos associados

Quimico/farmacoldgicos:

A semaglutida apresenta perfil de seguranca conhecido e compativel com a classe dos
agonistas do GLP-1.

Os principais riscos incluem:

- Eventos adversos gastrointestinais frequentes (nduseas, vomitos, diarreia,
constipacdo), sobretudo na fase de titulagdo;

- Desidratagdo com possivel impacto renal em pacientes vulneraveis;

- Hipoglicemia quando associada a insulina ou sulfonilureias;

- Eventos graves raros, como pancreatite aguda, doenca biliar, reagdes de
hipersensibilidade, possivel piora transitéria de retinopatia diabética e relatos raros
de neuropatia éptica isquémica anterior ndo arteritica.

Permanece adverténcia regulatéria quanto ao risco tedrico de carcinoma medular de
tireoide, baseada em dados pré-clinicos.

Riscos Fisicos e Ocupacionais

Por ser administrada por via subcutanea em dispositivo injetavel, a tecnologia
envolve:

- Risco de acidentes com perfurocortantes;

- Necessidade de descarte adequado de residuos;

- Organizacdo logistica para manejo seguro conforme normas sanitdrias.

Sao riscos controldveis mediante treinamento e estrutura assistencial adequada.
Riscos Bioldgicos

A tecnologia ndo envolve agente bioldgico replicante nem material infectante.

N3o ha risco bioldgico intrinseco associado ao medicamento.

Riscos Relacionados a Privacidade e Protegdo de Dados
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N3o ha risco direto a privacidade decorrente da tecnologia.
Eventuais riscos de confidencialidade decorrem do fluxo assistencial e dos sistemas de
registro e auditoria, devendo observar a LGPD e a governanga institucional de dados.

Eventos adversos

Categoria

Graves

Evento Adverso

Retinopatia diabética (piora)

Pancreatite aguda

Reagdes anafilaticas / angioedema

MNeuropatia dptica isquémica

anterior ndo arterftica

Obstrugdo intestinal

Frequéncia

Comum (£1/10)

Incomum (<1/100)

Raro (=1/1.000)

Muito raro (<£1/10.000)

Frequéncia desconhecida

Observagées Clinicas

Associada 3 répida melhora glicémica

requer monitoramento em diabéticos

Dor abdominal intenss; suspender e
investigar

Pode ameagar vias aéreas; suspensio
imediata

Perda visual; avaliagio oftalmologica

urgente

Pode estar associada a constipacdo
grave

14 (mais comuns e Gastrointestinais (mais MNausea, vomita, diarreia, Muito comum (>1/10) Predominam na titulagio; geralmente
graves) frequentes) constipagdo, dor abdominal transitirios
Metabélicos Hipoglicemia (em DM2 com Comum {<1/10) Pode exigir ajuste da medicacdo
insulina/sulfonilureiz) concomitante
Biliares Colelitfase / colecistite Comum (£1/10) Associadas 3 perda ponderal rapida
Neurolégicos / Gerais Cefaleis, tontura, fadiga Muito comum a comum Geralmentes leves a moderados
Cardiovasculares Hipotensdo postural, taguicardia Incomum (<1/100) Relacionadas a desidratagdo ou
resposta autonémica
Laboratoriais Elevagdo de lipase/amilase Incomum (=1,/100) Geralmente assintomatica
Outros Reagdes no local da injegdo, Comum Autolimitados
alteragde do paladar, queda de
cabelo
A patente da semaglutida no Brasil, depositada pela Novo Nordisk A/S (DK)
no Instituto Nacional da Propriedade Industrial (INPl) em 28/04/2017, sob pedido n°
15 | Patente* BR 11 2018 0720202 8 A2, expira em 20/03/2026. O Superior Tribunal de Justica (STJ)

negou a extensdo do prazo de exclusividade solicitado pela Novo Nordisk, abrindo
caminho para genéricos e similares.
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11 EVIDENCIAS CLINICAS

Incorporagado de semaglutida 2,4 mg (Wegovy®) para pacientes com IMC > 40 em hospital publico,

como adjuvante ao tratamento convencional, diante da fila extensa para cirurgia bariatrica.
11.1 Métodos
11.1.1 Estratégia de busca

Uma busca sistematica ampla da literatura foi realizada englobando apenas ensaios clinicos e revisdes
sistematicas, com e sem meta-andlise, por meio das bases de dados Medical Literature Analysis and Retrievel
System Online (PubMed/MEDLINE), Excerpta Medica Database (EMBASE), Cochrane Database of Systematic
Reviews (CDSR), Latin American and Caribbean Health Sciences Literature (LILACS) e Scientific Electronic
Library Online (SciELO), foi realizada em outubro de 2025 e atualizada em margo de 2026, utilizando os
termos medical subject headings (MeSH) de acordo com a analise dos critérios das questdes do referencial
PICO, com o objetivo de identificar evidéncias relevantes acerca da eficacia e seguranga da semaglutida na

indicacdo proposta. As estratégias de busca detalhadas de cada base estdo demonstradas no Anexo |l.
11.1.2 Pergunta de pesquisa

Este PTC foi formulado para responder a seguinte pergunta de pesquisa, conforme Tabela 3: Em
adultos com obesidade grave e alto risco clinico no periodo pré-operatdrio de cirurgia bariatrica (P), o uso de
semaglutida 2,4 mg por via subcutanea, uma vez por semana (l), em comparag¢do ao cuidado pré-operatdrio
habitual sem o uso de semaglutida (C), é eficaz e seguro para promover perda de peso pré-operatéria e

reduzir desfechos clinicos adversos relacionados ao procedimento cirdrgico (0)?
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Tabela 3. Pergunta PICOS (populagdo, intervengdo, comparadores, outcomes - desfecho - e study design - desenho
de estudo) estruturada.
P (Populagdo) Pacientes adultos (19-60 anos de idade) com IMC > 40 Kg/m?
I (Intervengio) Semaglutida 2,4 mg SC semanal

C (Comparadores) Placebo ou padrao de cuidado

Desfechos Primarios:

Eficacia:

Reducgdo ponderal no pré-operatdrio (% e valor absoluto)
Incidéncia de DM tipo 2

Seguranca:
Eventos adversos graves: morte cardiovascular, IAM ndo fatal, AVC n3o fatal

O (desfechos —
outcomes)

Desfechos secundarios:

Mortalidade por todas as causas

Perda de peso sustentada

Funcdo renal

AlteragGes da hemoglobina glicosilada

AlteragOes TA

Alteragdes perfil lipidico

Cancelamento de cirurgia bariatrica por redugdo peso
Andlise econémica

S (Tipo de estudo — Ensaios Clinicos Randomizados e revisGes sistematicas com meta-analises
Study design)

As bases de dados foram pesquisadas usando estratégias semelhantes com foco nos termos “obesity”
e “semaglutide”, além de termos de entrada relacionados. Termos Medical Subject Headings (MeSH),
EMTREE, palavras-chave e outros termos "livres" relacionados a obesidade e semaglutida foram usados com

operadores booleanos.

A busca foi realizada conforme a configuracdo da interface de cada base utilizada. Além disso, foi
combinado um filtro validado para o delineamento de estudo de interesse nas bases de dados PubMed e

EMBASE. Buscas manuais foram realizadas em todas as listas de referéncias dos estudos elegiveis.
11.1.3 Critérios de elegibilidade

Foram considerados elegiveis estudos disponiveis na integra que avaliassem o uso de semaglutida na
dose de 2,4 mg em pacientes com IMC > 40 Kg/m?, com idade igual ou superior a 18 anos. N3o foram
aplicadas restricGes quanto ao idioma ou ao periodo de publicacdo, com o objetivo de maximizar a
sensibilidade da estratégia de busca. Adicionalmente, foram consultadas diretrizes clinicas e recomendacoes
de sociedades e instituicdes internacionais relevantes na area, incluindo a American Association of Clinical
Endocrinology (AACE)*, a European Association for the Study of Obesity (EASO)*, o National Institute for
Health and Care Excellence (NICE)®, a American Diabetes Association (ADA)***2, a American

Gastroenterological Association®3, a Endocrine Society®*, a World Health Organization (WHO)>>>%, a European
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Society of Cardiology (ESC)*’, a Obesity Medicine Association (OMA)® e a Associacdo Brasileira para o Estudo

da Obesidade e da Sindrome Metabdlica (ABESO)®”%8, entre outras fontes pertinentes.

Foram excluidos estudos que abordassem subpopula¢des especificas ndo representativas da
populagdo-alvo, aqueles que incluissem intervengdes distintas da tecnologia de interesse, bem como estudos
cujo comparador fosse cirurgia baridtrica, por ndo refletirem adequadamente o cendrio de comparagao

proposto para a andlise.

As etapas metodoldgicas compreenderam a identificacdo e remocdo de duplicatas (plataforma
Rayyan®), triagem inicial por meio da leitura de titulos e resumos, e avaliacdo de elegibilidade com base na

leitura integral dos artigos potencialmente relevantes.
11.2 Resultados

Apds avaliacdo sistematica dos estudos identificados e aplicacdo dos critérios de elegibilidade
previamente definidos, foram incluidos oito ensaios clinicos randomizados na andlise qualitativa e
guantitativa (Figura 4). Os estudos incluidos correspondem aos principais ensaios do programa STEP e ao
estudo SELECT (Tabela 4), todos registrados na base ClinicalTrials.gov. Os respectivos registros sdo: STEP 1
(NCT03548935)*, STEP 2 (NCT03552757)%, STEP 3 (NCT03611582)%°, STEP 4 (NCT03548987)%°, STEP 5
(NCT03693430)*, STEP 6 (NCT03811574)3?, STEP 8 (NCT04074161)* e SELECT (NCT03574597)%.

I Identificacdo dos estudos através de bases de dados e registos J
oy )
o Registros identificados: 5.671 Registros removidos antes da
i PubMed/MEDLINE (n=904) triagem
g EMBASE (n=3.892) »|  Registros duplicados
= Co_chrane Library (n=851) removidos (n=2.766)
o SciELO (n=11)
= LILACS (n=13)
—f
l Registros excluidos (n=2869)
Tema néo relevante (n=2720)
Registros selecionados (n=2.905) ——* Populaga9 ndo elegivel (n:jM)
Intervencdo inadequada (n=63)
Tipo de estudo néo elegivel (n=42)
L4
. Registros excluidos (n = 24):
- Reqistros recuperados (n=236) > Dgse diferente de 2( 4mg (}n =g
@ - Desfechos néo relevantes (n = 9)
E i - Desenho de estudo inadequado (n=7)
=
Registros avaliados para - Registros Memu"dc’§ (n=4) o
2 | - Populacdo especifica ou ndo
elegibilidade (n=12) - =
representativa da populacéo-alvo (n=4)
S
ey y
o
s
3 Estudos incluidos na reviséo (n=8)
-
R

Figura 4. Fluxograma PRISMA de selegdo dos estudos”®.
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11.2.1 Sintese das evidéncias

Ensaios STEP?-3 demonstraram perda média de aproximadamente 15% do peso corporal com
semaglutida 2,4 mg versus 2-3% com placebo. No SELECT Trial®, semaglutida reduziu MACE de 8,0% para
6,5% em 3,3 anos (ARR=1,5 p.p.; NNT=67), com destaque para redugdo consistente de IAM (RRR=28%).
Evidéncia especifica em IMC = 50 é indireta, mas plausivel em magnitude absoluta maior, conforme Tabela
5. A comparagao entre cirurgia bariatrica, semaglutida e estratégia combinada estd apresentada na Tabela
6, enquanto a analise comparativa detalhada entre cirurgia baridtrica e semaglutida no contexto do SUS

encontra-se na Tabela 7.
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Grupo Hospitalar Conceicao

11.2.2 Relatério CONITEC: Analise de Eficacia Clinica e Viabilidade Econdmica

O relatério® avalia a semaglutida para tratamento de obesidade grau Il e Ill (IMC > 27 kg/m?) em
pacientes sem DM, com doenca cardiovascular estabelecida. A evidéncia clinica baseia-se
predominantemente no ensaio clinico randomizado SELECT, com seguimento médio de aproximadamente

40 meses.

O documento apresenta uma analise técnica da semaglutida, destacando sua eficacia na reducdo de
MACE (HR 0,80; 1C95% 0,72—0,90), além de reducdo ponderal média de cerca de 8,5%, com melhora de
parametros metabdlicos e discreto ganho em qualidade de vida. Contudo, o texto aponta limitacGes clinicas
relevantes, como auséncia de beneficio estatisticamente significativo em subgrupos com IMC =35 kg/m? e a
alta taxa de interrup¢do do tratamento devido a eventos gastrointestinais. Sob a dtica financeira, o
medicamento impde um impacto econémico alto ao sistema publico, com custos elevados estimados para

curtos periodos de uso.
Beneficios e limitag¢oes clinicas da semaglutida
Principais Beneficios

e Redugdo de MACE: A semaglutida 2,4 mg demonstrou ser capaz de reduzir em 20% o risco de
desfechos cardiovasculares compostos (incluindo morte cardiovascular, infarto do miocardio nao
fatal e acidente vascular cerebral ndo fatal) em relagdo ao placebo

e Perda de peso significativa: O tratamento promove uma redugao clinicamente expressiva no peso
corporal, alcangando uma diferenga média de redugdo de cerca de -8,51% a -9,39% em comparacao
ao grupo placebo apds 104 semanas de acompanhamento

e Melhora em parametros cardiometabdlicos: O medicamento proporciona efeitos cardioprotetores
adicionais, como a melhora do perfil lipidico (com redugao do colesterol total, LDL e triglicerideos, e
aumento do HDL) e a redugao significativa da pressao arterial sistdlica e diastdlica

e Aumento na qualidade de vida: Pacientes tratados com semaglutida relataram uma percepcao
significativamente melhor em sua qualidade de vida, avaliada por instrumentos padronizados como
o EQ-5D-5L, que permite a estimativa de utilidades para calculo de QALYs, e pelo EQ-5D-VAS, que
reflete a percepc¢ao global do estado de salde pelo prdprio paciente.

e Menor incidéncia de eventos adversos graves: O uso da semaglutida esteve associado a uma
incidéncia menor de eventos adversos graves em comparacdo ao placebo, destacando-se uma

reducdo significativa em desordens cardiacas
Principais LimitacGes Clinicas

e Efic4cia limitada em pacientes com obesidade mais severa: Quando estratificados por Indice de

Massa Corporal (IMC), os resultados do estudo principal (SELECT) ndo demonstraram uma reducdo
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estatisticamente significativa no risco de MACE nos subgrupos de pacientes com IMC igual ou
superior a 35 kg/m? (obesidade graus Il e ll1)

e Alta taxa de descontinuacdo do tratamento: Os pacientes que utilizaram semaglutida apresentaram
uma taxa significativamente maior de interrupgao permanente do tratamento devido a eventos
adversos (16,6%) em comparagao ao placebo (8,2%)

e Eventos adversos gastrointestinais frequentes: Efeitos como nausea, vomito, diarreia, dor abdominal
e constipagao sao reagdes muito comuns

e As desordens gastrointestinais representam o principal motivo para a suspensdo do tratamento

e Reganho de peso pés-tratamento: Com a descontinuidade ou suspensao precoce do medicamento,
os pacientes frequentemente sofrem com a dificuldade de manutencdo dos resultados e apresentam
o reganho do peso corporal perdido, evidenciando a necessidade de uso crénico

e Precaucoes e riscos especificos: O retardo no esvaziamento gastrico provocado pelo medicamento
pode aumentar o risco de aspira¢do pulmonar de conteldo gastrico residual durante procedimentos
com anestesia geral ou sedac¢do profunda

e Além disso, o uso da terapia carrega riscos potenciais de pancreatite aguda e desidratacdo secundaria

aos efeitos gastrointestinais
Impacto financeiro da incorporacao da semaglutida no SUS

Do ponto de vista econdmico, a tecnologia apresenta elevada incerteza na custo-efetividade, com
estimativas variando de aproximadamente RS 34.000/AVAQ (modelo do demandante) até cerca de RS
300.000/AVAQ em andlises independentes. O impacto orcamentario é expressivo, podendo alcancar entre

RS 3,7 bilhdes e RS 6,8 bilhdes em cinco anos (Figura 5).

Adicionalmente, a necessidade de uso continuo da medicacdo, associada ao risco de reganho ponderal

apos suspensdo, representa um desafio clinico e econdmico relevante.
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Semaglutida no SUS: Analise e Recomendacao Preliminar da Conitec

O relatério avalia a semaglutida 2,4 mg para pacientes com obesidade (IMC > 35), sem diabetes e com doenga cardiovascular. Embora
eficaz na redugao de riscos cardiacos e peso, a Conitec emitiu parecer preliminar desfavoravel devido ao alto custo e impacto financeiro.

Reducao de 20% em Incerteza no grupo

; eventos cardiovasculares comIMC =35
=) O estudo SELECT demonstrou Nao houve beneficio estatisticamente
& st\lf)erioridade na reducao de infartos e significativo comprovado para redugao de
AVCs (HR 0,80). riscos especificamente neste subgrupo.

Impacto de até
R$ 6,8 bilhdes em 5 anos

0 custo acumulado para o SUS é considerado
excessivamente elevado para a tecnologia.

placebo na redugao ponderal
e melhora do perfil lipidico.

Alta taxa de interrupgao
do tratamento
Muitos pacientes descontinuaram o uso devido a

eventos adversos gastrointestinais frequentes.

Perda de peso
média de 8,5%
l 0 medicamento superou o

Comparagao: Estimativas do Demandante vs.
Andlise Critica (Nats)

Estimativa do Andlise Critica
Demandante (Nats)

Indicador

Estimativa do Andlise Critica
Demandante

Indicador

Custo-Efetividade |

Cus(l’ggzevuxti)d)ade RS 34.000 I RS 300.000 RECOMENDA c A o (RS/AVAQ) | ~R$ 34.000 I ~R$ 300.000
ari PRELIMINAR [ LT R$ 3,7 bilhd RS 6,8 bilhd
oo wsa e IR DESFAVORAVEL o
Tongo do Tromments Uiitadoa 2ancs (| LD 0 S0 R fase s (o 203 1262 Tratamenty | Limitadoa2anos | RO
e - A NotebookLM

Figura 5. Semaglutida 2,4 mg no SUS - sintese das evidéncias clinicas e do impacto econdmico segundo andlise preliminar da
CONITEC: beneficios clinicos relevantes (redugdo de eventos cardiovasculares e perda de peso), contrapostos a incertezas no
subgrupo IMC = 35 e alto impacto orgamentario, resultando em recomendagado preliminar desfavorével.

Quebra de patente e o futuro desta tecnologia

No cenario atual, a tecnologia apresenta beneficios clinicos consistentes, porém limitada viabilidade
para incorporacdo no SUS, principalmente em razdo do alto custo, impacto orgamentario elevado e
incertezas quanto a duracdo do tratamento. A perspectiva de reducdo de custos com a expiracdo de patentes

podera modificar esse cendario no futuro

Assim, num cenario pds-patente com custos significativamente menores, o balangco econémico da
semaglutida podera se tornar vidvel para a realidade do sistema publico. Isso permitiria que a tecnologia
fosse reavaliada pela CONITEC, com grandes chances de incorporagao para que seus consistentes beneficios

clinicos (como a redugdo do risco cardiovascular e a perda de peso) cheguem a populagéo
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11.2.3 Diretrizes brasileiras no tratamento farmacolégico da obesidade

No cenario nacional, as recomendagGes da Associacdo Brasileira para o Estudo da Obesidade e da
Sindrome Metabdlica (ABESO) constituem a principal referéncia técnico-cientifica para o manejo da
obesidade, incorporando evidéncias recentes e alinhando-se as diretrizes internacionais quanto ao

reconhecimento da obesidade como doenca cronica e multifatorial®”,

A Diretriz Brasileira de Tratamento Farmacolégico da Obesidade — ABESO 2026°% recomenda o uso de
farmacoterapia como componente estruturante do tratamento, em associa¢do obrigatdria a intervencgdes no
estilo de vida, especialmente em individuos com IMC >30 kg/m? ou >27 kg/m? com comorbidades. Nesse
contexto, os agonistas do receptor de GLP-1, como a semaglutida, sdao posicionados como terapias de alta

eficacia, com impacto relevante na reducdo ponderal e nos desfechos cardiometabdlicos.

As diretrizes também enfatizam a individualiza¢do terapéutica, com priorizacdo de medicamentos de
maior poténcia clinica, monitoramento de resposta e manutencdo do tratamento nos casos de beneficio
sustentado. Adicionalmente, reconhecem o papel da semaglutida na reducdo de eventos cardiovasculares

em populagdes de alto risco, em consonancia com evidéncias recentes de ensaios clinicos randomizados.

Entretanto, sob a perspectiva do Sistema Unico de Satde (SUS), observa-se uma lacuna relevante entre
recomendacao clinica e viabilidade de incorporacdo. Apesar do sélido respaldo cientifico, a semaglutida ndo
se encontra atualmente incorporada ao SUS para o tratamento da obesidade, sendo sua utilizacdo limitada
por impacto orcamentario elevado, necessidade de uso continuo e auséncia de protocolos publicos

estruturados para selecdo e monitoramento de pacientes.

Nesse contexto, as diretrizes da ABESO®"%® devem ser interpretadas como referéncia técnica de
exceléncia, porém nao diretamente transponivel ao SUS sem adaptacgdo. A aplicagdo dessas recomendagdes
no sistema publico requer estratégias de incorporagdo condicionada, com definicdo de subgrupos
prioritarios, protocolos clinicos claros, critérios de continuidade e descontinuacdo, além de negociacdo de

precos e monitoramento de resultados em mundo real.

Assim, o presente parecer posiciona a semaglutida ndo como substituta da cirurgia bariatrica, mas
como tecnologia complementar, de uso direcionado, especialmente na estratégia de ponte pré-cirirgica em
pacientes de maior risco, alinhando-se parcialmente as recomendac6es da ABESO, porém com adequacdo
ao contexto econGmico, assistencial e organizacional do SUS. Enquanto a ABESO orienta a pratica clinica com
base na melhor evidéncia disponivel, a CONITEC incorpora tecnologias considerando também custo-
efetividade, impacto orcamentario e viabilidade no SUS, o que explica diferengas no posicionamento sobre

a semaglutida (Tabela 8).
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Tabela 8. Comparagdo entre ABESO e CONITEC quanto a indicagdo de semaglutida no tratamento da obesidade

Natureza da
recomendagdo

Diretriz clinica baseada em
evidéncias e consenso de
especialistas

Avaliacdo de tecnologia em satude com foco em
incorporagao no SUS

Indicagdo principal

IMC 230 kg/m? ou 227 kg/m? com
comorbidades

Ndo incorporada; quando considerada, restrita a
populacio avaliada (IMC 235 kg/m?, sem DM2, > 45
anos, com DCV estabelecida).

Escopo de uso

Amplo, conforme elegibilidade
clinica

Restrito a subgrupos prioritarios (IMC 235 kg/m?,
sem DM2, > 45 anos, com DCV estabelecida).

entre outras)

Duragdo do Uso continuo, conforme resposta Uso tempordrio e protocolado (ex.: estratégia de
tratamento clinica ponte)

Populagdo Pacientes com obesidade e Pacientes de maior risco clinico e/ou em fila para
prioritaria comorbidades (DM2, DCV, MASLD, cirurgia bariatrica

Objetivo terapéutico

Redugdo ponderal sustentada e
melhora de desfechos
cardiometabdlicos

Reducdo de risco clinico e otimizagdo pré-operatoria

Relagdo com cirurgia
bariatrica

Terapia complementar ou
alternativa, conforme perfil do
paciente

Nao substitui cirurgia; uso como estratégia
adjuvante (ponte)

descontinuagdo

Critérios de Baseados em resposta clinica Necessidade de critérios objetivos (resposta
continuidade individual minima, ades3do)
Critérios de Avaliacgdo clinica e tolerabilidade Definidos em protocolo (inefetividade, intolerancia,

custo)

Consideragdo
econbmica

Ndo incorpora analise de custo-
efetividade

Central na decisao (custo-efetividade e impacto
orcamentario)

Viabilidade no SUS

N&o avaliada diretamente

Determinante para recomendacao

Posicionamento
geral

Terapia de alta eficacia,
recomendada para uso clinico

Tecnologia promissora, porém com uso
condicionado e restrito

DCV: Doenca cardiovascular; DM2: Diabetes mellitus tipo 2; IMC: indice de massa corporal; MASLD: Metabolic dysfunction associated steatotic

liver disease, doenga hepatica esteatdtica associada a disfungdo metabdlica.

11.2.4 Diretrizes internacionais e posicionamento sobre o uso de semaglutida

Foram consultados diretrizes e documentos de referéncia elaborados por instituicdes internacionais
de reconhecida relevancia na area, com o objetivo de subsidiar a construcdo deste PTC. A busca contemplou

recomendacgdes provenientes de organismos reguladores, agéncias de ATS e sociedades cientificas.

Essas diretrizes foram analisadas criticamente quanto as recomendacdes para o manejo da obesidade,
com énfase no papel da farmacoterapia, incluindo a semaglutida, e na integracdo com estratégias ndo

farmacoldgicas e cirurgicas, de modo a apoiar a contextualizagcdo dos achados no cenario do SUS.

As principais diretrizes internacionais tém convergido para o reconhecimento da obesidade como uma
condicdo crénica, que exige abordagem continua, individualizada e orientada por risco clinico. Nesse
contexto, documentos de referéncia do National Institute for Health and Care Excellence (NICE)*, da
American Association of Clinical Endocrinology (AACE)*¢“8, da American Diabetes Association (ADA)***? e da
European Association for the Study of Obesity (EASO)* oferecem fundamentos relevantes para a

incorporagdo da semaglutida no manejo da obesidade.
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O NICE* recomenda a semaglutida 2,4 mg como opc¢do para manejo do excesso de peso e da
obesidade em adultos, desde que associada a dieta com restricdao calérica e aumento da atividade fisica,
dentro de servigo especializado de controle do peso com acompanhamento multiprofissional. A
recomendacado britdnica também estabelece restricdes importantes de uso, incluindo duragdo maxima de 2
anos e indicagdo em pacientes com ao menos uma comorbidade relacionada ao peso, dentro dos critérios
definidos em sua avaliacdo tecnoldgica TA875. Essa diretriz é particularmente relevante por demonstrar que,
mesmo em sistemas publicos organizados, a incorporac¢do da semaglutida foi condicionada a critérios clinicos

e estruturais especificos, refletindo preocupacdo com custo-efetividade e sustentabilidade do sistema.

A AACE®, por sua vez, apresenta uma das abordagens contemporaneas mais abrangentes para o
tratamento da obesidade. Na atualizacdo de 2025 de seu algoritmo para avaliacdo e tratamento de adultos
com obesidade/doenca cronica baseada em adiposidade (ABCD), a associagdo reforca que a obesidade deve
ser tratada como doenga crbnica, heterogénea e progressiva, com manejo centrado em complicac¢des,
individualizagdo terapéutica, reducdo do estigma e integracdo entre intervengdes comportamentais,
farmacoterapia e cirurgia bariatrica. Esse modelo sustenta o uso de farmacoterapia antiobesidade em
pacientes com maior carga de complicagdes e necessidade de redugao de risco clinico, em vez de restringir a

decisdo apenas ao IMC isolado.

A ADA>**2 também passou a incorporar de forma mais explicita o tratamento da obesidade em seus
documentos recentes. Nos Standards of Care in Diabetes — 2026°, a associacdo mantém secdo especifica
sobre obesidade e manejo do peso para prevenc¢do e tratamento do DM, reconhecendo que o tratamento
do excesso de peso deve integrar plano estruturado envolvendo terapia nutricional, atividade fisica, suporte
comportamental e, quando indicado, farmacoterapia antiobesidade. Além disso, a ADA publicou em 2026
diretriz especifica sobre tratamento farmacoldgico da obesidade em adultos®3?, reforcando a legitimidade do
uso de medicamentos antiobesidade como parte do cuidado clinico contemporaneo. Para o contexto deste
PTC, os documentos da ADA reforcam a relevancia clinica da redugdo ponderal sustentada, especialmente

em pacientes com risco cardiometabdlico elevado.

Na Europa, a EASO* tem publicado marcos conceituais e algoritmos terapéuticos mais recentes que
ampliam a compreensao da obesidade como doenga complexa e orientam o uso de farmacoterapia de
acordo com perfis clinicos e complicacGes associadas. Em 2025, a associacdo divulgou novo framework para
o tratamento farmacolégico da obesidade e de suas complicagbes, com orientacdo pratica para alinhar
caracteristicas individuais do paciente aos efeitos esperados dos medicamentos disponiveis. Em
comunicacdo oficial da prépria entidade, semaglutida e tirzepatida foram destacadas como opg¢des de
primeira linha para muitos perfis de pacientes com obesidade e complica¢Ges relacionadas, o que evidencia

a crescente centralidade desses agentes nas estratégias terapéuticas internacionais.
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Em sintese, as diretrizes internacionais convergem em pontos essenciais: reconhecimento da
obesidade como doenca crénica; necessidade de tratamento individualizado e prolongado; integragcao entre
intervengdo comportamental, farmacoterapia e cirurgia; e priorizagdao de pacientes com maior risco clinico
ou maior carga de complicacdes. Divergem, contudo, quanto ao grau de restricdo para acesso, ao desenho
dos servicos e aos limites temporais de uso. Para o SUS, essa convergéncia sustenta a plausibilidade de
incorporacdo condicionada da semaglutida em subgrupos selecionados, especialmente quando vinculada a
protocolo clinico estruturado, critérios de elegibilidade bem definidos e monitoramento de resultados

clinicos e econdémicos.
11.2.5 Semaglutida no tratamento da obesidade em adultos: revisdo sistematica Cochrane

A revisdo sistematica da Cochrane incluiu 18 ensaios clinicos randomizados, totalizando 27.949
participantes, avaliando a semaglutida em adultos com obesidade’. A sintese apresentada na Tabela 9
evidencia a certeza da evidéncia avaliada pelo sistema Cochrane GRADE (Grading of Recommendations
Assessment, Development and Evaluation). De forma consistente, a intervencdo promoveu redugao ponderal
clinicamente relevante em médio prazo (= -10,7%) e sustentada em longo prazo, com alta certeza de

evidéncia para desfechos de perda de peso.

A semaglutida aumentou a proporg¢do de individuos que atingiram perda >5% do peso corporal, com
efeito robusto e consistente entre os estudos. Em relagdo a seguranga, observou-se aumento de eventos
adversos nao graves, predominantemente gastrointestinais, e maior taxa de descontinuag¢do ao longo do
tempo, embora com impacto absoluto limitado no curto prazo. Por outro lado, os efeitos sobre desfechos
clinicos maiores — incluindo qualidade de vida, eventos cardiovasculares maiores (MACE) e mortalidade —
foram classificados como pequenos ou incertos, com evidéncia de baixa a moderada certeza, principalmente

devido a imprecisdo e heterogeneidade.

ComparagGes com terapias ativas demonstram superioridade da semaglutida em relagdo a liraglutida,
enquanto a tirzepatida apresenta maior magnitude de perda ponderal, embora baseada em evidéncia ainda

limitada, sem impacto imediato na decisdo de incorporacao no SUS.

De modo geral, os ensaios clinicos incluidos apresentaram baixo risco de viés na maioria dos dominios
metodoldgicos quando avaliados pela ferramenta Cochrane Risk of Bias tool (RoB1), especialmente quanto a
randomizac¢ao, ocultacdo da alocacao e cegamento. No entanto, foram identificadas incertezas pontuais em
alguns estudos, sobretudo relacionadas a detalhes insuficientemente reportados. Destaca-se como principal
limitacdo transversal o envolvimento da industria farmacéutica (fabricante da semaglutida) em 17 dos 18
estudos, configurando potencial viés de financiamento, embora andlises de sensibilidade ndo tenham

demonstrado impacto relevante nas estimativas principais.
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No contexto do SUS, esses achados devem ser compreendidos a luz das necessidades assistenciais e

das limitagGes estruturais do sistema. O conjunto da evidéncia sustenta seu uso direcionado em subgrupos

de maior risco, nos quais a reduc¢do ponderal pode ter impacto clinico mais imediato — particularmente em

pacientes com obesidade grave em fila para cirurgia bariatrica, nos quais a tecnologia pode atuar como

estratégia de ponte terapéutica, contribuindo para reducao de risco perioperatério e melhor preparo clinico.

Tabela 9. Sintese consolidada da evidéncia (GRADE): Semaglutida 2,4 mg no tratamento da obesidade

Reducdo de peso MD -10,7% 8651 (15 ECRs) DPDD Alta | Beneficio robusto e
(%) (1C95% -12,2 a - consistente
9,2)
>5% perda de RR 2,68 (2,30 a 7458 (12 ECRs) DPPD Alta | Alto impacto
° ’g peso 3,12) populacional
@ é EA n3o grave RR1,11(1,01a 8443 (13 ECRs) @@@@ Aumento leve (Gl)
LQ“_ ~ 1,22) Baixa
2 3 EA grave RR 1,01 (0,78 a 9054 (15 ECRs) SISISIS) Evidéncia incerta
338 1,29) Muito baixa
o Descontinuacdo RR 1,84 (1,53 a 9054 (15 ECRs) DPPO Relevante no longo
w g‘ por EA 2,21) Moderada prazo
§ E Qualidade de vida | MD 2,12 (0,95 a 6083 (9 ECRs) PPPO Sem impacto clinico
= 3,28) Moderada relevante
MACE RR 0,63 (0,44 a 7647 (9 ECRs) (CISISIS) Reducdo possivel,
0,90) Baixa incerta
Mortalidade RR 0,69 (0,48 a 8953 (14 ECRs) SlslSlS) Evidéncia limitada
0,98) Baixa
Reducdo de peso MD -11,1% 15.124 (2 ECRs) PEPO Efeito sustentado
(%) (1C95% -16,5 a - Moderada
5,8)
>5% perda de RR 2,74 (1,95 a 17.876 (2 ECRs) PPPO Beneficio mantido
° ’é‘ peso 3,84) Moderada
@ P EA n3do grave RR1,21(1,10a 305 (1 ECR) SISISIS) Evidéncia incerta
2 5 1,34) Muito baixa
2 </\\1| EA grave RR 0,92 (0,88 a 17.908 (2 ECRs) PPPO Sem aumento
8y 0,95) Moderada relevante
k= o Descontinuac3o RR 2,03 (1,86 a 17.908 (2ECRs) | DDDHO Aumento consistente
Ely por EA 2,20) Moderada
S X Qualidade de vida | MD 0,02 (0,02 a 13.426 (1 ECR) PPPO Sem relevancia
2L 0,02) Moderada clinica
MACE RR 0,81 (0,73 a 17.908 (2ECRs) | PO Reduc¢do modesta
0,90) Moderada
Mortalidade RR 0,82 (0,72 a 17.908 (2 ECRs) PPPO Tendéncia favorével
0,94) Moderada
o Reducdo de peso | MD -6,75 ( 1.002 (2 ECRs) (CISISIS) Evidéncia limitada
B (%) -13,03 a-0,46) Baixa
=y >5% perda de RR 1,30 (0,99 a 1.002 (2 ECRs) (CISIS]IS) Evidéncia limitada
£ peso 1,71) Baixa
2 EA n3o grave RR 1,03 (0,97 a 1.074 (2 ECRs) PO Gl predominante
3 1,11) Baixa
5 EA grave RR 1,17 (0,41 a 1.074 (2 ECRs) SISISIS) Evidéncia incerta
& 3,29) Muito baixa
§ Descontinuagdo RR 0,54 (0,14 a 1.074 (2 ECRs) SISISIS) Evidéncia incerta
por EA 2,12) Muito baixa
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Qualidade de vida | MD -0,29 ( 211 (1 ECR) [SloISIS) Semelhante
-2,74 2 2,16) Baixa
Mortalidade RR 0,43 (0,02 a 1074 (2 ECRs) SISISIS) Evidéncia incerta
10,58) Muito baixa
Reducdo de peso MD 6,5 (4,87 a 750 (1 ECR) PPOeO Tirzepatida mais
© (%) 8,13) Baixa eficaz
B 10% perda de RR 0,74 (0,68 a 750 (1 ECR) PPOeO Tirzepatida mais
;5;. peso 0,82) Baixa eficaz
o EA n3o grave RR 1,05 (0,96 a 750 (1 ECR) DPpoO Semelhante
2 1,14) Baixa
= EA grave RR 0,72 (0,36 a 750 (1 ECR) POBO Evidéncia incerta
5 1,45) Muito baixa
& Descontinuacdo RR1,30(0,77 a 750 (1 ECR) [SloISIS) Semelhante
£ por EA 2,19) Baixa
< Mortalidade Sem anélises 750 (1 ECR) SISISIS) Evidéncia muito
comninadas Muito baixa baixa
> MACE HR = 0,80 17.604 (ECR) DPPDD Alta | Redugio consistente
“; = de eventos CV
£ 3
Q3
Qo
wn un
v
o

CV: cardiovascular; EA: eventos adversos; ECR: ensaio clinico randomizado; Gl: gastrointestinal; HR: hazard ratio, razdo de chances; IC: intervalo de
confianga; MACE: Major Adverse Cardiovascular Events, Eventos Cardiovasculares Adversos Maiores; MD: mean difference, diferenga média; RR: risk
ratio, risco relativo.

11.3 Conclusdo

Do ponto de vista clinico e organizacional, em um cenario de fila extensa para cirurgia bariatrica, a
semaglutida pode trazer beneficios relevantes para pacientes na fila de espera de cirurgia bariatrica, adultos

e com IMC = 40 kg/m?:
* Reducado significativa de peso, com melhora rapida de comorbidades.
e Diminuicdo de risco CV (NNT = 41 para MACE em 5 anos).
* Aumento da elegibilidade cirurgica e potencial reducdo de complicacGes perioperatorias.

¢ Melhora da qualidade de vida e adesdo ao cuidado.
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12 AVALIACAO ECONOMICA E IMPACTO ORCAMENTARIO

12.1 Tipo de analise econdmica

A analise econdmica conduzida neste estudo configura-se como uma avaliacdo econ6mica parcial com
componente exploratério de custo-utilidade, realizada sob a perspectiva do Sistema Unico de Saude (SUS),

conforme preconizado pelas Diretrizes Metodoldgicas do Ministério da Saude®%®!,

Foram consideradas comparac¢des entre estratégias terapéuticas alternativas para o manejo de
pacientes com obesidade grave, incluindo abordagem cirurgica, farmacolégica e estratégia combinada. A
analise de custo-utilidade foi expressa em termos de razdo de custo-efetividade incremental (RCEI), em reais

por ano de vida ajustado pela qualidade (RS/QALY).
12.2 Populagao-alvo

A populagdo-alvo compreende pacientes com obesidade grave (IMC > 40 kg/m?), elegiveis para cirurgia
bariatrica no ambito do SUS, representados por uma coorte institucional de 100 pacientes atendidos no GHC,

com IMC médio de 53 kg/m?.

O contexto assistencial caracteriza-se por tempo médio de espera de 832 dias para realizacdo do
procedimento cirtrgico no estado do Rio Grande do Sul, conforme dados do DATASUS®, o que implica

manutencdo prolongada do risco cardiovascular e da limita¢do funcional durante o periodo em fila.
12.3 Eficacia cardiovascular (SELECT)

O desfecho primario composto MACE foi observado em 39,8 meses em 8,0% no grupo placebo versus

6,5% no grupo semaglutida, correspondendo a HR 0,80%°8384,

Essa diferenca representa uma redugao absoluta de aproximadamente 1,5 ponto percentual, com NNT

estimado em 67 ao longo de cerca de 3,3 anos.

A descontinuacdo do tratamento por eventos adversos foi mais frequente no grupo semaglutida

(16,6%) em comparagdo ao placebo (8,2%).
12.4 Custos (SUS / microcusteio / manutengao)

A estimativa de custos foi conduzida sob a perspectiva do SUS, considerando diferentes abordagens
de mensuragdo, incluindo valores administrativos (SIGTAP/AIH), macrocusteio (SIH/SUS) e proxy de

microcusteio com base em dados nacionais.

O custo anual da semaglutida, considerando valor negociado, foi estimado em RS 14.500 por

paciente/ano, conforme dados do fabricante (Novo Nordisk).
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Para a cirurgia bariadtrica (bypass gastrico), foram consideradas trés fontes de custo, refletindo

diferentes metodologias de avaliagao:

1. Tabela SUS (SIGTAP/AIH): valor total hospitalar de aproximadamente RS 4.350,00 por procedimento
(BRASIL, 2026 — SIGTAP®).

2. Macrocusteio (SIH/SUS): custo médio por internacdo de RS 5.992,75% com base em dados nacionais
(2010-1016).

3. Microcusteio (proxy): estimativa baseada em estudo brasileiro de custo-utilidade com coleta
primdria em centros de referéncia®’, resultando em custo cirurgico inicial de RS 19.484,66, valor

considerado mais representativo da pratica assistencial.

Adicionalmente, foi incorporado custo de manutencdo pds-operatdria, estimado em RS 4.000 por
paciente/ano, incluindo acompanhamento clinico, suplementag¢do nutricional, exames e manejo de
intercorréncias. Para fins analiticos, adotou-se horizonte temporal de cinco anos e taxa de desconto de 5%

ao ano, conforme recomendac¢des do Ministério da Saude.
Foram avaliadas 3 estratégias:

A) Cirurgia bariatrica imediata com manuten¢do (microcusteio + RS 4.000,00/ano)
e Custo cirurgico inicial (proxy de microcusteio): RS 19.484,66
e Custo de manutencdo pds-operatdria: valor presente estimado em RS 17.318,00 (RS
4.000,00/ano por 5 anos; taxa de desconto de 5% a.a.)

e Custo total (valor presente): aproximadamente RS 36.803,00 por paciente

e Custo total para 100 pacientes: RS 3.680.257,00
Em comparagdo, o uso continuo de semaglutida resulta em incremento de custo (AC) de
aproximadamente RS 25.974 por paciente (= RS 2,6 milhdes por 100 pacientes) em relagdo a
estratégia cirurgica.
Cabe destacar que, quando utilizados os valores administrativos da Tabela SUS (SIGTAP/AIH)
(RS 4.350,00) ou estimativas de macrocusteio do SIH/SUS (RS 5.992,75), o custo da cirurgia
bariatrica torna-se ainda inferior, ampliando a diferenca entre as estratégias e tornando a

semaglutida menos custo-efetiva na comparagdo direta com a intervencgao cirurgica.

B) Uso continuo de Semaglutida por 5 anos (alternativa “ndo cirargica”)

Valor presente do custo do tratamento, considerando taxa de desconto de 5% ao ano, estimado em

RS 62.777,00 por paciente, totalizando aproximadamente RS 6.277.700,00 para 100 pacientes (Figura 6).
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O Investimento Financeiro no Tratamento com Semaglutida

Este infogréfico detalha o planejamento financeiro para o uso de Semaglutida, considerando um custo anual fixo de RS 14.500. A andlise compara o
desembolso total bruto ao longo de 5 anos com o valor presente ajustado por uma taxa de desconto de 5% ao ano.

Projegao de Gastos (5 Anos) Valor Real vs. Valor Presente
bt orerd R$ 72.500 R$ 62.777

para o tratamento com Semagiutida.

no Total

- Soma bruta de todos os pagamentos

(Valor Presente)

0 valor total de R$ 72.500 equivale

4 realizados ao longo dos 60 meses de hoje a aproximadamente RS 62.777.
R$ 14.500 por ano i AnD 2 tratamento.
Custo recorrente anual estimado | -
para o tratamento com Semagiutida. H

Desconto de 5% a.a.
Taxa aplicada para calcular a
equivaléncia financeira atual
do gasto futuro.

RS 14.500 porano |
Custo recorrente anual estimado
para o tratamento com Semaglutida.

R$ 14.500 por ano
Custo recorrente anual estimado
para o tratamento com Semaglutida.

R$ 14.500 por ano

Custo recorrente anual estimado
para o tratamento com Semaglutida.

A NotebookLM
Figura 6. Projecdo de custos do tratamento com semaglutida em horizonte de cinco anos. Estimativa de custo anual fixo de RS

14.500,00 por paciente, totalizando R$ 72.500,00 no periodo de cinco anos. Considerando taxa de desconto de 5% ao ano, o valor
presente corresponde a aproximadamente RS 62.777,00, evidenciando o impacto econdmico cumulativo do tratamento continuo.

C) Ponte pré-cirurrgica

Considerou-se tempo médio de espera para cirurgia bariatrica no Rio Grande do Sul de 2,28 anos (832

dias). Foram avaliados dois subcenarios, refletindo a variabilidade do tempo remanescente na fila.
Cenario 1 — Conservador (tempo completo de espera de 2,28 anos):

e Semaglutida até a cirurgia (valor presente): RS 30.469,00 por paciente

e (Cirurgia (descontada no tempo) + manutenc¢do pos-operatdria (anos 3-5): custo total (VP) de

RS 57.782,00 por paciente

e Custo total (100 pacientes): RS 5.778.226,00
Cenario 2 — Realista (tempo médio remanescente de 1,14 ano):
e Custo total (valor presente): RS 47.590,00 por paciente

e Custo total (100 pacientes): R$ 4.758.967,00

A estratégia de ponte reduz o incremento de custo em relagdo ao uso continuo de semaglutida, sendo

diretamente influenciada pelo tempo de espera na fila cirdrgica.
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12.5 Desfechos e QALYs (mini custo-utilidade para decisdo)

0 beneficio clinico “duro” foi parametrizado com base na redug¢ao de MACE, conforme evidenciado no
estudo SELECT. Observou-se reducdo absoluta de risco (ARR) de 1,5 ponto percentual ao longo de 3,3 anos
(8,0% no grupo placebo versus 6,5% no grupo semaglutida), correspondendo a um nimero necessario para
tratar (NNT) de aproximadamente 67 para prevenir um evento cardiovascular maior. A representagdo do
impacto clinico dessa redugao encontra-se ilustrada na Figura 7, evidenciando a magnitude do efeito em nivel

populacional.

( 0 estudo SELECT analisou o impacto da Semaglutida na
M ocorréncia de eventos cardiovasculares maiores (MACE)
em comparagao ao placebo ao longo de 3,3 anos.

Reducdo de Risco e Impacto Clinico 115

Eventos evitados

s%mwm“ e

o

L/

oY) é ‘th ‘

P>

O,
8’0 % P d I d
Incidéncia de MACE | d de MACE rojegao de impacto real para cada
Placebo e ‘(*Bfa'gebi) ncis‘:?:;z,u%da) Semaglutida grupo de 100 pacientes em 3,3 anos.
Redugdo -y .
Absoluta de ~ Eficiéncia do Tratamento (NNT)
Risco (ARR) de /
1,5 p.p.
= E necessdrio tratar 67 pacien}e_s para evitar
\\ 0 isco de MACE caiu de 8,0% (placebo) um evento cardiovascular adicional.
\ e Célculo do Nimero Necessario para Tratar

a1

NNT = Redugéo Absoluta de Risco (1/0,015)

A NotebookLM

Figura 7. Impacto da semaglutida na redugdo de eventos cardiovasculares maiores (MACE) no estudo SELECT: O ensaio clinico
randomizado SELECT demonstrou redugdo da incidéncia de MACE de 8,0% no grupo placebo para 6,5% no grupo tratado com
semaglutida ao longo de 3,3 anos, correspondendo a uma redugdo absoluta de risco de 1,5 ponto percentual. Esse efeito resulta em
um numero necessario para tratar (NNT) de aproximadamente 67 pacientes para prevenir um evento cardiovascular adicional. Os
achados indicam beneficio clinico relevante, com potencial impacto em nivel populacional, especialmente em individuos com
obesidade e alto risco cardiovascular.

Para fins de analise econdmica, esse beneficio foi incorporado como ganho em desfechos evitados,
com potencial impacto em anos de vida ajustados por qualidade (QALYs), especialmente em populagdes de
maior risco cardiovascular. Embora a estimativa direta de QALYs ndo tenha sido derivada de modelo
completo, a reducdo de MACE foi considerada uma medida substituta validada de beneficio clinico relevante,

alinhado as recomendag¢des metodoldgicas em ATS.
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12.6 Incorporagdo sustentavel
12.6.1 Subgrupo alto risco cirdrgico ou nao elegivel

Nos casos em que a cirurgia bariatrica ndo se configura como alternativa vidvel — seja em razdo de
elevado risco de morbimortalidade perioperatdria, limitaces anestésico-ventilatdrias, fragilidade clinica ou
presenca de cardiopatia grave — observa-se elevada carga de risco cardiovascular, incluindo maior

probabilidade de MACE e risco aumentado de mortalidade associada ao procedimento.

Dados do SIH/SUS indicam que a letalidade hospitalar global da cirurgia bariatrica é de
aproximadamente 0,2%. Entretanto, em pacientes com IMC > 50 kg/m?, particularmente na presenca de
multiplas comorbidades cardiovasculares, ha aumento incremental do risco, ainda que ndo existam

estimativas locais estratificadas, o que reforca a necessidade de selegdo clinica criteriosa.

Nesse contexto, a semaglutida pode ser considerada como estratégia terapéutica para redugdo de
risco e manejo longitudinal da obesidade, especialmente quando a intervencao cirdrgica ndo é segura ou ndo

estd indicada.
12.6.2 Estratégia de ponte pré-cirtrgica

No contexto do SUS, a fila para cirurgia bariatrica é prolongada (tempo médio de 832 dias), periodo
durante o qual os pacientes permanecem expostos a risco cardiovascular aumentado e a progressdo de
limitacGes funcionais. Nesse cendrio, a semaglutida pode ser utilizada como estratégia de otimizagdo pré-
operatéria, promovendo reducdo ponderal, melhora da capacidade funcional e potencial reducdo de

complicacbes perioperatdrias, além de ampliar a elegibilidade cirurgica.

Do ponto de vista orgcamentdrio, a estratégia de ponte apresenta custo em valor presente estimado
entre RS 47,6 mil e RS 57,8 mil por paciente, aproximando-se do custo da semaglutida em uso continuo (RS
62,8 mil). No entanto, diferencia-se por configurar um uso tempordrio, direcionado e protocolado, com
definicdo de critérios de interrupgdo e avaliagdo objetiva de resposta, o que favorece maior racionalidade na

alocacdo de recursos.
12.6.3 Negociacgao de preco e desenho de acesso gerenciado

Embora tenha sido adotado custo anual estimado de RS 14.500,00 por paciente, a incorporagdo da
semaglutida no SUS deve estar condicionada a um modelo de acesso gerenciado, com definicdo de critérios

clinicos e operacionais que assegurem uso racional da tecnologia.
Esse modelo pode incluir:

e critérios de continuidade terapéutica, baseados em resposta minima (redugdo ponderal e/ou

melhora funcional);
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e priorizagao de pacientes de maior risco cardiovascular, especialmente aqueles com doenca
cardiovascular estabelecida, em consonancia com a populacdo do estudo SELECT;
e critérios de descontinuagdo por intolerancia, considerando a taxa de interrupgdo por eventos

adversos observada (16,6%).
12.7 Impacto orgamentdrio (10)

A andlise de impacto orcamentdrio considerou custos anuais (ndo descontados) e custos acumulados

em horizonte de cinco anos, ajustados para valor presente com taxa de desconto de 5% ao ano.
Foram comparadas as seguintes estratégias:

e cirurgia bariatrica conforme capacidade instalada, associada a manutengao pds-operatoéria;
e estratégia de ponte pré-cirdrgica, com uso de semaglutida durante o periodo de espera,

seguida de cirurgia e manutencdo subsequente.

A comparacdo entre as estratégias de manejo — cirurgia bariatrica conforme capacidade instalada e
estratégia de ponte pré-cirargica com uso de semaglutida — estd ilustrada na Figura 8, evidenciando

diferencas na organizacdo do cuidado, no tempo de intervencdo e na continuidade terapéutica.

Estratégias de Gestao Cirurgica: Direta vs. Ponte Pré-Cirdrgica

Comparagao entre cirurgia tradicional baseada em disponibilidade e a estratégia de utilizar

A4 ABORDAGEM DIRETA ESTRATEGIA DE PONTE M
Cirurgia por Capacidade Ponte Pré-Cirurgica &
Q
3
Realizagdo do @ (_of @
procedimento Uso de semaglutida como
cirdrgico baseada tratamento clinico enquanto
estritamente na o paciente aguarda sua vez
disponibilidade e == nafila.
capacidade operacional
do sistema.

Cirurgia Programada
A intervencdo cirurgica

ocorre ap6s o periodo de
estabilizagdo ou preparo clinico
farmacolégico.

Foco no acompanhamento e Coptmmdade do
preservagao dos resultados Cuidado

apés a intervencéo imediata. Manutengao dos resultados iniciada
na fase de ponte e reforcada
apos a cirurgia.

Figura 8. Analise comparativa das estratégias de manejo cirtirgico na obesidade grave: abordagem direta versus ponte pré-cirirgica
com semaglutida. A abordagem direta depende da capacidade operacional do sistema, ao passo que a estratégia de ponte promove
estabilizacdo clinica prévia, favorecendo a organizagdo assistencial, a adequagdo do momento cirurgico e a continuidade do cuidado.

Interpretagdo: A estratégia de ponte pré-cirdrgica concentra maior custo nos anos iniciais, com
reducdo progressiva ao longo do tempo a medida que a fila cirurgica é reduzida (principalmente nos cenarios

com maior capacidade operativa, de 40 a 60 cirurgias/ano).
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12.7.1 Diferentes cendrios de capacidade cirurgica

Para avaliar o impacto orgamentario da estratégia de ponte pré-cirdrgica com semaglutida, foram
construidos cenarios analiticos baseados na capacidade instalada para realizagdo de cirurgia baridtrica no
SUS e na dindmica de resolucdo da fila cirdrgica (Figura 9). Considerou-se que a disponibilidade de
procedimentos influencia diretamente o tempo de espera, a exposicdao dos pacientes ao tratamento

farmacoldgico e, consequentemente, os custos acumulados ao longo do tempo.

Foram modelados trés cenarios, representando baixa, média e alta capacidade cirurgica, com
diferentes velocidades de reducdo da fila (Tabelas 10-12). Essa abordagem permite estimar o impacto da
estratégia de ponte em contextos operacionais distintos, refletindo variacbes reais na organiza¢do dos

servicos de saude.

A analise contempla horizonte temporal de cinco anos, com custos expressos em valor presente (PV),
permitindo comparagao entre estratégias e avaliacdo da influéncia da capacidade assistencial sobre o custo
incremental da intervencdo. Os PVs foram calculados mediante desconto anual de 5%, conforme
recomendacdo do Ministério da Saude, seguido da soma dos valores descontados ao longo do horizonte de

cinco anos, conforme a férmula abaixo:

5 Onde:

' Cy
Ppv=y — __
; (1+ 0,05)¢

C; = custono ano t
s 0,05 = taxa de desconto (5%)

Tabela 10. Cenario A — Capacidade 20 cirurgias/ano (fila de espera ndo zera em 5 anos)

1 429.693 1.734.693 1.305.000
2 509.693 1.524.693 1.015.000
3 589.693 1.314.693 725.000
4 669.693 1.104.693 435.000
5 749.693 894.693 145.000

PV 5anos (5% a.a.):
o Status quo: RS 2.519.300,00
o Ponte: RS 5.780.561,00
o APV (Ponte — Status quo): RS 3.261.261,00
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Tabela 11. Cenario B — Capacidade 40 cirurgias/ano (fila de espera zera no ano 3)

Sfatus-quo: = Fonte: : S = Incremento (R$S)
Cirurgiatmanutencdo (RS) [Semaglutida+cirurgia+manutencéo (RS)
1 859.386 2.019.386 1.160.000
2 1.019.386 1.599.386 580.000
3 749.693 894.693 145.000
4 400.000 400.000 0
5 400.000 400.000 0

PV 5 anos (5% a.a.):

o Status quo: RS 3.033.181,00
o Ponte: RS 4.789.277,00
o APV (Ponte — Status quo): RS 1.756.095,00

Tabela 12. Cenario C — Capacidade 60 cirurgias/ano (fila de espera zera no ano 2)

Si.:atus_quo: 5 Ponte: . . . . Incremento (R$)
Cirurgia+tmanuteng3o (R$) [Semaglutida+cirurgia+manutengio (RS)
1 1.289.080 2.304.080 1.015.000
2 1.099.386 1.389.386 290.000
3 400.000 400.000 0
4 400.000 400.000 0
5 400.000 400.000 0

e PV5anos (5% a.a.):
o Status quo: RS 3.212.897,00
o Ponte: RS 4.442.602,00
o APV (Ponte — Status quo): RS 1.229.705,00

Em conjunto, os cendrios analisados demonstram que o impacto orcamentdrio da estratégia de ponte
pré-cirdrgica esta diretamente relacionado a capacidade instalada para realizacdo de cirurgia bariatrica.
Sendo assim, o custo incremental da estratégia de ponte, em uma coorte de 100 pacientes, varia de RS 1,23
milhdo a R$ 3,26 milhdes (valor presente em 5 anos), com reducdo progressiva a medida que aumenta a

capacidade cirargica, em decorréncia do menor tempo de exposicdo a semaglutida.
12.8 Avaliacdao econdomica parcial com componente exploratdrio de custo-utilidade

A andlise econ6mica apresentada ndo utilizou um modelo de decisdo estruturado (como modelo de
Markov ou arvore de decisdo). Trata-se de uma modelagem deterministica baseada em projec¢des de custos
e eventos, construida a partir de dados observacionais e parametros da literatura (notadamente redugdo de

eventos cardiovasculares — MACE).
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Nesse contexto, a analise foi reclassificada como uma avaliagdo econémica parcial, estruturada
principalmente como andlise de custo-consequéncia, com incorpora¢do de um componente exploratdrio de

custo-utilidade: RCEI (RS/QALY).
O célculo da RCEI (RS/QALY) foi realizado por meio de uma aproximacdo, baseada em:
* estimativa de eventos evitados (derivados do estudo SELECT);
e atribuicdo de ganho médio de QALY por evento evitado (premissa analitica);
* projecdo deterministica de custos e desfechos em horizonte de 5 anos.

Arazdo de custo-efetividade incremental (RCEI) representa o custo adicional necessario para obtencdo

de um ganho incremental em salde, geralmente expresso em custo por QALY:

Onde:
AC | .
RCEIl = — ¢ AC (delta custo) = diferenca de custo entre as estratégias

AE * AE (delta efeito) = diferenca de efetividade (geralmente em QALY)

Para a estimativa de custo-utilidade, adotou-se abordagem conservadora, considerando
exclusivamente a reducdo de MACE, conforme evidenciado no estudo SELECT (6,5% versus 8,0% em 39,8

meses; HR 0,80)%.
Foi assumido ganho de 0,5 QALY por MACE evitado, conforme premissa analitica.

O beneficio clinico foi ajustado ao tempo de exposicdo a semaglutida em cada cenario, refletindo a

dindmica da estratégia de ponte pré-cirirgica.

Exposicdo total a semaglutida (pessoa-anos na coorte) e QALYs

e 20 cirurgias/ano: 250 pessoa-anos - ~1,13 MACE evitados - 0,565 QALY
e 40 cirurgias/ano: 130 pessoa-anos = ~0,59 MACE evitados = 0,294 QALY
e 60 cirurgias/ano: 90 pessoa-anos - ~0,41 MACE evitados = 0,204 QALY

RCEI da estratégia de ponte vs status quo (cirurgia conforme capacidade)

e 20 cirurgias/ano: APV RS 3.261.261,00 / 0,565 = RS 5,77 milhdes/QALY
e 40 cirurgias/ano: APV RS 1.756.095,00 / 0,294 = RS 5,97 milhdes/QALY
e 60 cirurgias/ano: APV RS 1.229.705,00 / 0,204 = RS 6,04 milhdes/QALY

Os resultados indicam razdo de custo-efetividade incremental elevada em todos os cenarios

analisados. Ressalta-se que a estimativa foi intencionalmente conservadora, ao considerar apenas eventos
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cardiovasculares evitados, sem incorporar ganhos adicionais relacionados a perda ponderal, melhora

funcional e qualidade de vida. Nesse contexto, o uso de MACE como desfecho Unico tende a subestimar o

beneficio clinico global da intervencdo. Diretrizes metodoldgicas do Ministério da Saude recomendam a

utilizacdo de instrumentos como o EQ-5D-3L, com valores de utilidade derivados da populagao brasileira,

para estimativas mais abrangentes de QALY.

ANALISE ECONOMICA: SEMAGLUTIDA EM PACIENTES COM OBESIDADE

GRAVE EM FILA PARA CIRURGIA BARIATRICA NO SUS

TIPO DE AVAUAQAO' MODELAGEM UTILIZADA NAO FOI UTILIZADO:
T N 2 < Model 4 dopel s i da em projecio de * Modelo de decisdo (Markov
( s \ Avaliacdo econdmica parcial com SR iR 75 i ou drvore de decisdo)
1 i "o X « Estados de saude e transigbes
= comporl)en@ explo‘raltdno de' custo-utilidade Boa st Rkl o e S e
e Perspectiva: Sistema Unico de Satde (SUS) Som tio de custo-utilid = Extrapolagdo de longo prazo
K « Utilidades derivadas diretamente
(RCEI). de EQ-5D
= Anilise de sensibilidade
probabilistica
0 POPULAGAO-ALVO o ESTRATEGIAS COMPARADAS e HORIZONTE E DESFECHOS o CUSTOS UTILIZADOS (SUS)
& N N\ L 3 a
: ‘; A) CIRURGIA B) SEMAGLUTIDA C) PONTE Aende  Horizonte temporal:
; (STATUS QUO) CONTINUA PRE-CIRURGICA :’: anos SEMAGLUTIDA
100 pacientes Q a8 Sestnnmm: RS 14.500 por paciente/ano
Obesidade grave @ 5% ao ano
IMC 2 40 kg/m* / @ )
Elegiveis para cirurgia baridtrica e Destechos considerados: CIRURGIA BARIATRICA
no SUS Cirurgia -> 24mg—> até « Custos diretos médicos (valores de referéncia)
conforme capacidade por 5 anos. 8 cirurgia + « Tempo de exposicio a0 tratamento « SIGTAP/AIH: RS 4.350
Tempo médio de espera instalada « manutenclo  (sem cirurgia) manutengio {pessoa-anas) * SIH/SUS (macrocusteio): RS 5.992
para cirurgia: pos-operatéria pés-operatoria « Eventos cardiovasculares evitados (MACE) * Microcusteio (proxy utilizado):
832 dias + QALYs estimados de forma axploratéria RS 19.484
(= 2,28 anos) * Impacto orgamentirio Manutencao pés-operatdria:
RS 4.000 por paciente/ano
\ AN, > 4 AN J

© resuuavos

CUSTO TOTAL POR PACIENTE

(VALOR PRESENTE - 5 ANOS)

CUSTO TOTAL PARA
100 PACIENTES

A) CIRURGIA RS 36.803 RS 3.680.257 -
B) SEMAGLUTIDA CONTINUA RS 62.777 RS 6.277.700 8%
; 6%
C) PONTE PRE-CIRURGICA RS 47,590 RS 4.758.967
(tempo de espera médio 1,14 ano) 4%
C) PONTE PRE-CIRURGICA
( S5 0 ColoNAS 2,38 30n) RS 57.782 RS 5.778.226 2%
J| o
e . 3
e G ario | | da gia de ponte
80a|  em relagio A cirurgia isolada: RS 1,23 a RS 3,26 milhdes
L oo (100 pacientes / 5 anos), dependendo da idade cirurgica. \
0 4

INTERPRETAGAO: A an

Beneficios
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para

Fonte.

EVIDENCIA CLINICA

COMPONENTE EXPLORATORIO DE CUSTO-UTILIDADE

ESTIMAGAO DE QALYs (aproximagdo)

« Eventos evitados: baseados na ARR
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" o Ganho médio atribuido:
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1 evento
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ARR: redugio absoluta de risco; NNT: nimero necessério para tratar; QALY: ano de vida ajustado por qualidade; RCEl: razio de custo-efetividade incremental.

Figura 9. Andlise econdmica semaglutida em pacientes com obesidade grave em fila para cirurgia bariatrica no SUS
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12.9 Semaglutida como estratégia de ponte

No contexto do GHC, a utilizacdo da semaglutida como estratégia de ponte pré-cirirgica pode ser

operacionalizada de forma protocolada, considerando:

1. Tempo limitado de uso, alinhado ao tempo de espera para cirurgia bariatrica (=832 dias no
RS), com objetivo de reduzir risco clinico durante o periodo em fila.

2. Priorizacdo de subgrupos de maior risco, incluindo pacientes com obesidade grave associada
a comorbidades relevantes (ex.: cardiopatia, fragilidade), nos quais a cirurgia ndo se
configura como alternativa segura no momento, sendo a decisdo clinica centrada entre
tratamento medicamentoso ou auséncia de intervencao.

3. Avaliacdo prospectiva de utilidade, por meio de instrumentos validados (ex.: EQ-5D),
permitindo mensuracdo de ganhos reais em qualidade de vida (mobilidade, dor,
funcionalidade e saude mental), conforme recomendag¢des metodolédgicas em ATS.

4. Adequacdo a capacidade assistencial, considerando que a cirurgia baridtrica apresenta
utilizacdo relevante de recursos hospitalares, incluindo necessidade de unidade de terapia
intensiva em parcela dos casos (=36,8%), além de risco perioperatério mensuravel
(letalidade média de 0,2% em pacientes com IMC elevado e comorbidades), o que reforca a

importancia da estratificacdo clinica e da otimizacdo pré-operatoria.

12.10 Conclusao

A utilizagdo continua da semaglutida como alternativa a cirurgia bariatrica ndo se mostra custo-efetiva

no horizonte de cinco anos, quando comparada diretamente a intervencgao cirurgica.

Por outro lado, a estratégia de ponte pré-cirirgica apresenta racional clinico e econdmico mais
consistente, caracterizando-se por impacto orcamentdario manejavel (R$ 1,23 a 3,26 milhdes em cinco anos
para uma coorte de 100 pacientes), justificativa assistencial diante do tempo prolongado de espera (=832

dias) e potencial beneficio na otimizacdo do risco perioperatério.

Dessa forma, caso considerada para incorporacdao no SUS, recomenda-se que a semaglutida seja

utilizada de forma restrita e protocolada, contemplando:

e priorizacdo de subgrupos de maior risco clinico;
e definicdo de tempo maximo de uso pré-operatdrio;
e monitoramento prospectivo de qualidade de vida por instrumentos validados (ex.: EQ-5D); e

e reavaliagdo econ6mica em 24 a 36 meses, com base em dados reais do GHC.
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13 SINTESE DAS RECOMENDAGCOES DE AGENCIAS DE ATS

A ATS para o uso da semaglutida no tratamento da obesidade tem sido conduzida por diferentes
agéncias internacionais, com abordagens que integram evidéncias clinicas, custo-efetividade, impacto
orcamentdrio e organizacdo dos sistemas de saude. De modo geral, essas avaliacbes reconhecem a eficacia
da semaglutida na reduc¢do ponderal e na melhora de desfechos cardiometabdlicos, porém condicionam sua
incorporacdo a critérios especificos de elegibilidade, acompanhamento estruturado e, frequentemente, a

mecanismos de controle de custos.

As recomendacGes das principais agéncias de ATS, incluindo aspectos como critérios de indicagéo,
posicionamento terapéutico, restricdes de uso, dura¢do do tratamento e implicagcdes para a pratica clinica,
encontram-se sistematizadas nas Tabelas 13 a 17, permitindo andlise comparativa entre diferentes contextos

internacionais e sua adaptacdo ao cendrio do SUS.

Essa sintese evidencia convergéncia quanto ao reconhecimento da obesidade como doenga crbnica e
ao papel da farmacoterapia como componente do tratamento, ao mesmo tempo em que destaca diferencas
relevantes no grau de restricdo de acesso, nos modelos de financiamento e nas estratégias de

implementacdo, elementos fundamentais para a tomada de decisdo no contexto brasileiro.
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Grupo Hospitalar Conceicao

14 RECOMENDAGAO FINAL

A luz das evidéncias disponiveis, a semaglutida apresenta beneficios clinicos relevantes, incluindo
reducao ponderal significativa, melhora de comorbidades associadas e diminuicdo do risco de eventos
cardiovasculares, com NNT aproximado de 41 para MACE em cinco anos. Ademais, favorece a ampliacao da
elegibilidade cirdrgica, com potencial impacto positivo na seguranca perioperatdria, além de contribuir para

melhora da qualidade de vida e maior adesao ao cuidado.

Entretanto, sua utilizacdo continua como alternativa a cirurgia bariatrica ndo se mostra custo-efetiva

no horizonte de cinco anos, ndo se justificando como estratégia substitutiva no contexto do SUS.

Por outro lado, a adogcdo da semaglutida como terapia pré-operatdria configura estratégia viavel e
justificavel, especialmente diante do tempo prolongado de espera para cirurgia (=832 dias). Nesse cenario,
apresenta impacto orcamentario controlado (RS 1,23 a RS 3,26 milhdes em cinco anos para 100 pacientes) e

potencial para reducdo de riscos perioperatorios.

Diante disso, recomenda-se sua incorporagao restrita como terapia de ponte pré-cirurgica, em

pacientes adultos e com IMC > 40 kg/m?, condicionada aos seguintes critérios:

e utilizacdo direcionada a subgrupos de maior risco clinico;
e estabelecimento de tempo maximo de uso pré-operatdrio;
e monitoramento sistematico de qualidade de vida (EQ-5D);

e reavaliagdo econ6mica em 24 a 36 meses, com base em dados do mundo real do GHC.

Aincorporag¢do como tratamento continuo substitutivo a cirurgia ndo é recomendada no cendrio atual.

Conclusao:
( ) Recomendada a incorporagdo da tecnologia.
(X) Recomendada a incorporacdo da tecnologia com restricGes.

( ) Ndo recomendada a incorporacdo da tecnologia.
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15 PROTOCOLO DE USO INSTITUCIONAL DA SEMAGLUTIDA

Como parte integrante da estratégia de qualificacdo da linha de cuidado da obesidade grave no ambito
do GHC, foi desenvolvido um protocolo institucional para uso da semaglutida em pacientes com obesidade

grave, especialmente aqueles em fila para cirurgia bariatrica e com elevado risco clinico ou cirurgico.

O protocolo foi elaborado no ambito do Servico de Endocrinologia do Hospital Nossa Senhora da
Conceicdo (HNSC/GHC), sob responsabilidade técnica da especialista Dra. Katia Elisabete Pires Souto, sendo

estruturado a partir de evidéncias cientificas atualizadas e adaptado ao contexto assistencial do SUS.

Sua construgdo seguiu principios de avaliacdo de tecnologias em salde e de medicina baseada em
evidéncias, contemplando critérios claros de elegibilidade, definicio de tempo de uso, parametros de
monitoramento clinico e metabdlico, bem como diretrizes para descontinuacdo da terapia. Adicionalmente,
o protocolo incorpora a logica de utilizacdao da semaglutida como estratégia de “ponte terapéutica” até a

realizacdo da cirurgia baridtrica, priorizando pacientes com maior risco e maior potencial de beneficio.

O documento também estabelece recomendacgdes para uso seguro e racional da tecnologia, incluindo
avaliacdo de contraindicagGes, manejo de eventos adversos e acompanhamento longitudinal dos pacientes,

com vistas a melhoria de desfechos clinicos e a otimizagao do risco perioperatério.

A implementacdo do protocolo estd alinhada aos principios de equidade, eficiéncia e sustentabilidade
do SUS, contribuindo para a organiza¢do da linha de cuidado da obesidade grave, para a padronizagdo de

praticas assistenciais e para a tomada de decisdo baseada em valor em saude.

O conteudo completo do protocolo de uso da semaglutida encontra-se disponivel no Anexo Il deste

PTC.
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16 DECLARAGAO DE USO DE INTELIGENCIA ARTIFICIAL

Ferramentas de inteligéncia artificial (IA), como o ChatGPT (OpenAl), o NotebookLM (Google) e o
Gemini (Google), foram utilizadas como suporte na redac¢do e organizacdo do manuscrito. O NotebookLM
também foi empregado na elaboracdo de figuras, com base em solicitacbes especificas definidas pelos
autores. As ferramentas ndo contribuiram diretamente para a geracdo dos resultados, sendo todo o

conteudo integralmente revisado e aprovado pelos autores.
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ANEXO | - DECLARAGAO DE CONFLITOS DE INTERESSES

Declaragdo de conflitos de interesses - Parecer técnico-cientifica da semaglutida para pacientes de alto

risco em pré-operatorio de cirurgia bariatrica
NOME: Fernando Anschau
INSTITUICAO: Nucleo de Avaliagdo de Tecnologias em Satude - NATS/GHC
Definicdes e termos-chave sobre conflitos de interesse

1. Conflito de interesse é uma divergéncia entre os interesses de um individuo e as suas obrigag¢des, de
modo que um observador possa questionar se suas agdes ou decisGes sdo motivadas por beneficios
explicitos, latentes ou potenciais, ou influenciadas por suas convic¢des ou crengas, comprometendo
a imparcialidade do desempenho das fungdes que lhe foram atribuidas.

2. Conflito de interesse financeiro consiste em situa¢do potencialmente associada a ganho financeiro,
de cunho monetario ou ndo, de modo que um observador possa questionar se as agdes ou decisdes
de um individuo sdo motivadas por beneficios explicitos, latentes ou potenciais, comprometendo a
imparcialidade do desempenho das fungbes que |he foram atribuidas.

3. Conflito de interesse financeiro direto consiste em situacdo na qual o individuo é o beneficidrio dos
ganhos financeiros, de cunho monetario ou nao.

4. Conflito de interesse financeiro indireto consiste em situagao na qual instituicdes ou pessoas ligadas
ao individuo sdo os beneficiarios de ganhos financeiros, sejam estes de cunho monetario ou ndo.

5. Conflito de interesse nao financeiro consiste em situa¢do na qual um observador possa questionar
se as a¢Oes ou decisGes do individuo sdo influenciadas por suas convicgdes ou crengas ou por
atividades académicas ou intelectuais, comprometendo a imparcialidade do desempenho das
fungdes que lhe foram atribuidas.

6. Conflito de interesse indireto consiste em recebimento de beneficios por pessoas préximas* ao

individuo, em especial conjuge, familiares de primeiro grau e dependentes financeiros.

Questoes sobre conflitos de interesse

Por favor, responda a cada uma das perguntas a seguir. Todos os potenciais conflitos de interesse que
venham a influenciar sua capacidade de julgamento devem ser declarados. Caso vocé tenha respondido

“SIM” para alguma das questdes, descreva as circunstancias na préxima pagina deste formulario.

QUESTAO RESPOSTA

1. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* possuiram vinculo empregaticio = ( ) SIM (X)NAO
ou participacdo no conselho de administracao de alguma entidade, instituicdo comercial ou

outra organizacdo que tenha interesse no escopo deste documento?

2. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam beneficio financeiro | ( ) SIM (X)NAO
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monetario de alguma entidade, instituicdo comercial ou outra organizacdo que tenha
interesse no escopo deste documento (como honorarios por palestras, atividades de
ensino, consultorias, pareceres técnicos ou pericias judiciais), equivalente a um valor de RS
1.000,00 ou mais (por atividade ou por entidade, instituicdo ou organizagdo)?

3. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam de uma entidade,
instituicdo ou outro drgdo com interesse no escopo deste documento beneficios financeiros
ndo monetdrios (como pagamento de participacdo em congressos, despesas de viagem,
presentes, participacdo em eventos recreativos, tais como shows, jantares etc.)
equivalentes a um valor de RS 1.000,00 ou mais?

4. Atualmente, vocé, pessoas proximas a vocé* ou a instituicdo a que vocé esta vinculado
possui propriedade intelectual ou interesse financeiro conflitante que possa ser afetado
pelos resultados deste documento, tais como agdes, royalties ou patente,
independentemente do valor?

5. Nos ultimos trés anos, vocé, pessoas proximas a vocé* ou a instituicdo a qual vocé esta
vinculado recebeu algum apoio de uma entidade, instituicdo ou outro érgao com interesse
no escopo deste documento (como financiamento para fomento de projetos de pesquisa,
de extensdo ou de ensino, equipamentos e insumos, tais como reagentes, livros,
equipamentos especificos, apoio para publicacdo ou editoracdo de artigo, traducao,
pagamento de taxas de publicacdo etc.) com valor superior a RS 5.000,00?

6. A sua expertise ou convicgdo académica/profissional, em algum aspecto relacionado ao
escopo deste documento, poderia comprometer sua imparcialidade de julgamento (como
ter publicagGes sobre determinado assunto que o tornaria mais propenso a dar
recomendacdes favoraveis a determinada intervencdo)?

7. Vocé possui vinculo com alguém ou alguma instituicdo cujos interesses académicos
possam ser afetados pelas recomendacées resultantes deste documento?

8. Vocé participa, direta ou indiretamente, de algum grupo, como organiza¢ées
governamentais ou ndo governamentais, sociedades de profissionais ou especialistas,
associacdo de pacientes, cujos interesses possam ser afetados pelas recomendacgdes
resultantes deste documento?

9. Vocé considera que as recomendagdes decorrentes deste documento podem gerar
beneficios académicos futuros a vocé, pessoas proximas a vocé* ou a instituicdo a que vocé
esta ligado (como aumento de publicacGes ou citagdes em trabalhos cientificos,
participagdo em congresso etc.)?

10.1 Vocé possui convicgdo religiosa, politica, étnica ou outras crengas que podem
comprometer sua capacidade de julgamento neste documento?

10.2 Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.1, vocé concorda em declarar essa
informac¢do ao demandante deste documento?

10.3 Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.2, vocé concorda em tornar publica
essa informacdo?

11. Ha algum outro fato ou situacdo que possa interferir na sua imparcialidade de
julgamento neste documento?
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()SIM

( )SIM

( )SIM

( )SIM

( )SIM

( )SIM

( )SIM

()SIM
( )SIM
()SIM

( )SIM

(X)NAO

(X)NAO

(X)NAO

(X)NAO

(X)NAO

(X)NAO

(X)NAO

(X)NAO
(X)NAO
(X)NAO

(X)NAO

*Considere como pessoa proxima a vocé seu conjuge, familiares de primeiro grau e dependentes

financeiros.

DECLARACAO:

e Eu declaro ciéncia das quest&es sobre conflitos de interesse.

® Eu declaro a veracidade de todas as informacdes por mim fornecidas neste documento.

Eu declaro ciéncia das definicdes e dos termos-chave sobre conflitos de interesse.

® Eu concordo em atualizar todas as informacdes declaradas ao longo do periodo de desenvolvimento

deste parecer.
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Eu estou ciente de que podera haver busca ativa por meus potenciais conflitos de interesse, e a nao
declaracdo de conflitos relevantes pode resultar em minha exclusdo como participante deste

parecer.

Eu concordo com a divulgacdo das informagdes aqui contidas, exceto nas situagées em que declarei

desejo de sigilo.

Porto Alegre/RS, 03 de abril de 2026.

Assinatura
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Declaragdo de conflitos de interesses - Parecer técnico-cientifica da semaglutida para pacientes de alto

risco em pré-operatorio de cirurgia bariatrica
NOME: Luciane Kopittke
INSTITUICAO: Nucleo de Avaliagdo de Tecnologias em Satude - NATS/GHC
Definicdes e termos-chave sobre conflitos de interesse

1. Conflito de interesse é uma divergéncia entre os interesses de um individuo e as suas obrigag¢des, de
modo que um observador possa questionar se suas a¢oes ou decisGes sdo motivadas por beneficios
explicitos, latentes ou potenciais, ou influenciadas por suas convic¢des ou crengas, comprometendo
a imparcialidade do desempenho das fungdes que lhe foram atribuidas.

2. Conflito de interesse financeiro consiste em situagdo potencialmente associada a ganho financeiro,
de cunho monetario ou ndo, de modo que um observador possa questionar se as a¢des ou decisdes
de um individuo sdo motivadas por beneficios explicitos, latentes ou potenciais, comprometendo a
imparcialidade do desempenho das fungbes que |he foram atribuidas.

3. Conflito de interesse financeiro direto consiste em situacdo na qual o individuo é o beneficidrio dos
ganhos financeiros, de cunho monetario ou nao.

4. Conflito de interesse financeiro indireto consiste em situagao na qual instituicdes ou pessoas ligadas
ao individuo sdo os beneficiarios de ganhos financeiros, sejam estes de cunho monetario ou ndo.

5. Conflito de interesse nao financeiro consiste em situa¢cdo na qual um observador possa questionar
se as a¢Oes ou decisGes do individuo sdo influenciadas por suas convicgdes ou crengas ou por
atividades académicas ou intelectuais, comprometendo a imparcialidade do desempenho das
fungdes que lhe foram atribuidas.

6. Conflito de interesse indireto consiste em recebimento de beneficios por pessoas préximas* ao

individuo, em especial conjuge, familiares de primeiro grau e dependentes financeiros.

Questoes sobre conflitos de interesse

Por favor, responda a cada uma das perguntas a seguir. Todos os potenciais conflitos de interesse que
venham a influenciar sua capacidade de julgamento devem ser declarados. Caso vocé tenha respondido

“SIM” para alguma das questdes, descreva as circunstancias na préxima pagina deste formulario.

QUESTAO RESPOSTA

1. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* possuiram vinculo empregaticio = ( ) SIM (X)NAO
ou participacdo no conselho de administracao de alguma entidade, instituicdo comercial ou

outra organizacdo que tenha interesse no escopo deste documento?

2. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam beneficio financeiro | ( ) SIM (X)NAO
monetdrio de alguma entidade, instituicdo comercial ou outra organizagdo que tenha
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interesse no escopo deste documento (como honorarios por palestras, atividades de
ensino, consultorias, pareceres técnicos ou pericias judiciais), equivalente a um valor de RS
1.000,00 ou mais (por atividade ou por entidade, instituicdo ou organizagdo)?

3. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam de uma entidade,
instituicdo ou outro drgdo com interesse no escopo deste documento beneficios financeiros
ndao monetdrios (como pagamento de participagdo em congressos, despesas de viagem,
presentes, participacdo em eventos recreativos, tais como shows, jantares etc.)
equivalentes a um valor de RS 1.000,00 ou mais?

4. Atualmente, vocé, pessoas préximas a vocé* ou a instituicdo a que vocé esta vinculado
possui propriedade intelectual ou interesse financeiro conflitante que possa ser afetado
pelos resultados deste documento, tais como ag¢des, royalties ou patente,
independentemente do valor?

5. Nos ultimos trés anos, vocé, pessoas proximas a vocé* ou a instituicdo a qual vocé esta
vinculado recebeu algum apoio de uma entidade, instituicdo ou outro érgao com interesse
no escopo deste documento (como financiamento para fomento de projetos de pesquisa,
de extensdo ou de ensino, equipamentos e insumos, tais como reagentes, livros,
equipamentos especificos, apoio para publicacdo ou editora¢do de artigo, traducao,
pagamento de taxas de publicacdo etc.) com valor superior a RS 5.000,00?

6. A sua expertise ou convic¢do académica/profissional, em algum aspecto relacionado ao
escopo deste documento, poderia comprometer sua imparcialidade de julgamento (como
ter publicagGes sobre determinado assunto que o tornaria mais propenso a dar
recomendacdes favoraveis a determinada intervencdo)?

7. Vocé possui vinculo com alguém ou alguma instituicdo cujos interesses académicos
possam ser afetados pelas recomendacées resultantes deste documento?

8. Vocé participa, direta ou indiretamente, de algum grupo, como organiza¢ées
governamentais ou ndo governamentais, sociedades de profissionais ou especialistas,
associacdo de pacientes, cujos interesses possam ser afetados pelas recomendacgdes
resultantes deste documento?

9. Vocé considera que as recomendagdes decorrentes deste documento podem gerar
beneficios académicos futuros a vocé, pessoas préoximas a vocé* ou a instituicdo a que vocé
esta ligado (como aumento de publicagcGes ou citagdes em trabalhos cientificos,
participacdo em congresso etc.)?

10.1 Vocé possui convicgao religiosa, politica, étnica ou outras crencas que podem
comprometer sua capacidade de julgamento neste documento?

10.2 Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.1, vocé concorda em declarar essa
informac¢do ao demandante deste documento?

10.3 Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.2, vocé concorda em tornar publica
essa informacdo?

11. Ha algum outro fato ou situacdo que possa interferir na sua imparcialidade de
julgamento neste documento?

Grupo Hospitalar Conceicao

()SIM

( )SIM

( )SIM

( )SIM

( )SIM

( )SIM

( )SIM

( )SIM
( )SIM
( )SIM

( )SIM

(X)NAO

(X)NAO

(X)NAO

(X)NAO

(X)NAO

(X)NAO

(X)NAO

(X)NAO
(X)NAO
(X)NAO

(X)NAO

*Considere como pessoa proxima a vocé seu conjuge, familiares de primeiro grau e dependentes

financeiros.

DECLARACAO:

e Eu declaro ciéncia das quest&es sobre conflitos de interesse.

® Eudeclaro a veracidade de todas as informacdes por mim fornecidas neste documento.

Eu declaro ciéncia das definigdes e dos termos-chave sobre conflitos de interesse.

e Eu concordo em atualizar todas as informacdes declaradas ao longo do periodo de desenvolvimento

deste parecer.
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Eu estou ciente de que podera haver busca ativa por meus potenciais conflitos de interesse, e a nao
declaracdo de conflitos relevantes pode resultar em minha exclusdo como participante deste

parecer.

Eu concordo com a divulgacdo das informagdes aqui contidas, exceto nas situagées em que declarei

desejo de sigilo.

Porto Alegre/RS, 03 de abril de 2026.

Assinatura
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Declaragdo de conflitos de interesses - Parecer técnico-cientifica da semaglutida para pacientes de alto

risco em pré-operatorio de cirurgia bariatrica

NOME: Adriana Silveira de Almeida

INSTITUICAO: Nuicleo de Avaliagdo de Tecnologias em Satde - NATS/GHC

Definicdes e termos-chave sobre conflitos de interesse

Conflito de interesse é uma divergéncia entre os interesses de um individuo e as suas obrigag¢des, de
modo que um observador possa questionar se suas agoes ou decisGes sdo motivadas por beneficios
explicitos, latentes ou potenciais, ou influenciadas por suas convic¢des ou crengas, comprometendo
a imparcialidade do desempenho das fun¢des que lhe foram atribuidas.

Conflito de interesse financeiro consiste em situagao potencialmente associada a ganho financeiro,
de cunho monetario ou ndo, de modo que um observador possa questionar se as agdes ou decisdes
de um individuo sdao motivadas por beneficios explicitos, latentes ou potenciais, comprometendo a
imparcialidade do desempenho das fungbes que |he foram atribuidas.

Conflito de interesse financeiro direto consiste em situagao na qual o individuo é o beneficidrio dos
ganhos financeiros, de cunho monetario ou nao.

Conflito de interesse financeiro indireto consiste em situagao na qual instituicdes ou pessoas ligadas
ao individuo sdo os beneficiarios de ganhos financeiros, sejam estes de cunho monetario ou ndo.
Conflito de interesse nao financeiro consiste em situagao na qual um observador possa questionar
se as a¢Oes ou decisGes do individuo sdo influenciadas por suas convicgdes ou crengas ou por
atividades académicas ou intelectuais, comprometendo a imparcialidade do desempenho das
fungdes que lhe foram atribuidas.

Conflito de interesse indireto consiste em recebimento de beneficios por pessoas préximas* ao

individuo, em especial conjuge, familiares de primeiro grau e dependentes financeiros.

Questoes sobre conflitos de interesse

Por favor, responda a cada uma das perguntas a seguir. Todos os potenciais conflitos de interesse que

venham a influenciar sua capacidade de julgamento devem ser declarados. Caso vocé tenha respondido

“SIM” para alguma das questdes, descreva as circunstancias na préxima pagina deste formulario.

QUESTAO RESPOSTA

1. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* possuiram vinculo empregaticio () SIM (X)NAO
ou participacdo no conselho de administracao de alguma entidade, instituicdo comercial ou

outra organizacdo que tenha interesse no escopo deste documento?

2. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam beneficio financeiro | ( ) SIM (X)NAO
monetario de alguma entidade, instituicdo comercial ou outra organizacdo que tenha

interesse no escopo deste documento (como honorarios por palestras, atividades de

ensino, consultorias, pareceres técnicos ou pericias judiciais), equivalente a um valor de RS
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1.000,00 ou mais (por atividade ou por entidade, instituicdo ou organizacdo)?
3. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam de uma entidade, ()Sim (X)NAO
instituicdo ou outro érgdo com interesse no escopo deste documento beneficios financeiros
ndao monetdrios (como pagamento de participagdo em congressos, despesas de viagem,
presentes, participacdo em eventos recreativos, tais como shows, jantares etc.)
equivalentes a um valor de RS 1.000,00 ou mais?
4. Atualmente, vocé, pessoas préximas a vocé* ou a instituicdo a que vocé esta vinculado ()Sim (X)NAO
possui propriedade intelectual ou interesse financeiro conflitante que possa ser afetado
pelos resultados deste documento, tais como ac¢des, royalties ou patente,
independentemente do valor?
5. Nos ultimos trés anos, vocé, pessoas proximas a vocé* ou a instituicdo a qual vocé esta ()Sim (X)NAO
vinculado recebeu algum apoio de uma entidade, instituicdo ou outro érgao com interesse
no escopo deste documento (como financiamento para fomento de projetos de pesquisa,
de extensdo ou de ensino, equipamentos e insumos, tais como reagentes, livros,
equipamentos especificos, apoio para publicacdo ou editoragdo de artigo, tradugao,
pagamento de taxas de publicacdo etc.) com valor superior a RS 5.000,00?
6. A sua expertise ou convic¢do académica/profissional, em algum aspecto relacionado ao ()Sim (X)NAO
escopo deste documento, poderia comprometer sua imparcialidade de julgamento (como
ter publicacdes sobre determinado assunto que o tornaria mais propenso a dar
recomendacdes favoraveis a determinada intervencdo)?

7. Vocé possui vinculo com alguém ou alguma instituicdo cujos interesses académicos ()Sim (X)NAO
possam ser afetados pelas recomendagdes resultantes deste documento?
8. Vocé participa, direta ou indiretamente, de algum grupo, como organizagoes ()Sim (X)NAO

governamentais ou ndo governamentais, sociedades de profissionais ou especialistas,

associacdo de pacientes, cujos interesses possam ser afetados pelas recomendacgdes

resultantes deste documento?

9. Vocé considera que as recomendacdes decorrentes deste documento podem gerar ()Sim (X)NAO
beneficios académicos futuros a vocé, pessoas proximas a vocé* ou a instituicdo a que vocé

esta ligado (como aumento de publicagGes ou citagdes em trabalhos cientificos,

participacdo em congresso etc.)?

10.1 Vocé possui convicgdo religiosa, politica, étnica ou outras crengas que podem ()Sim (X)NAO
comprometer sua capacidade de julgamento neste documento?

10.2 Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.1, vocé concorda em declarar essa ()SIm (X)NAO
informac¢do ao demandante deste documento?

10.3 Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.2, vocé concorda em tornar publica ()Sim (X)NAO
essa informagdo?

11. Ha algum outro fato ou situagdo que possa interferir na sua imparcialidade de ()Sim (X)NAO

julgamento neste documento?
*Considere como pessoa proxima a vocé seu conjuge, familiares de primeiro grau e dependentes

financeiros.

DECLARACAO:

Eu declaro ciéncia das definigdes e dos termos-chave sobre conflitos de interesse.

e Eu declaro ciéncia das questGes sobre conflitos de interesse.

e Eudeclaro a veracidade de todas as informagdes por mim fornecidas neste documento.

® Eu concordo em atualizar todas as informacdes declaradas ao longo do periodo de desenvolvimento
deste parecer.

e Eu estou ciente de que podera haver busca ativa por meus potenciais conflitos de interesse, e a ndo

declaracdao de conflitos relevantes pode resultar em minha exclusdo como participante deste

parecer.
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Eu concordo com a divulgacao das informagdes aqui contidas, exceto nas situagées em que declarei

desejo de sigilo.

Porto Alegre/RS, 03 de abril de 2026.

L owe S gl ok
~ ¢

Assinatura
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ANEXO Il - ESTRATEGIAS DE BUSCA
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A estratégia de busca detalhada completa de cada base de publicages estd disponivel nas Tabelas 1 a

Tabela 1. Pesquisa avancada PubMed/MEDLINE (Medical Literature Analysis and Retrievel System Online)*

Numero

Pesquisa

Publicagdes

#1

"Glucagon-Like Peptide-1 Receptor Agonists"[MH] OR
“Glucagon-Like Peptide-1 Receptor Agonist*”[TIAB] OR
“Glucagon Like Peptide 1 Receptor Agonist*”[TIAB] OR “GLP-
1 Agonist*”[TIAB] OR “GLP 1 Agonist*”[TIAB] OR “GLP-1
Receptor Agonist*”[TIAB] OR “GLP 1 Receptor
Agonist*”[TIAB] OR “GLP1 Agonist*”[TIAB] OR “GLP-1R
Agonist*”[TIAB] OR “GLP 1R Agonist*”[TIAB] OR “GLP1R
Agonist*”[TIAB] OR “Incretin Mimetic*”[TIAB] OR “GLP-1
Analog*”[TIAB] OR “GLP 1 Analog*”[TIAB] OR
semaglutide[Supplementary Concept] OR semaglutide[TIAB]
OR Wegovy[TIAB]

18.193

#2

Obesity[MH] OR Obesity[TIAB] OR Overweight[MH] OR
Overweight[TIAB] OR Obese*[TIAB] OR Obesities[TIAB]

536.182

#3

(randomized controlled trial[Publication Type] OR
(randomized[Title/Abstract] AND controlled[Title/Abstract]
AND trial[Title/Abstract])) OR (((systematic review[TI] OR
systematic literature review[TI] OR systematic scoping
review[TI] OR systematic narrative review[TI] OR systematic
qualitative review[TI] OR systematic evidence review[TI] OR
systematic quantitative review[Tl] OR systematic meta-
review[TI] OR systematic critical review[Tl] OR systematic
mixed studies review[TI] OR systematic mapping review[Tl]
OR systematic cochrane review[TI] OR systematic search and
review[TI] OR systematic integrative review[Tl]) NOT
comment[PT] NOT (protocol[TI] OR protocols[TI])) NOT
MEDLINE [subset]) OR (Cochrane Database Syst Rev[TA] AND
review[PT]) OR systematic review[PT]

1.138.856

#4

#1 AND #2 AND #3

904

*Conduzida em outubro de 2025; atualizada em margo de 2026. Pesquisa adaptada do Relatério Preliminar CONITEC*2.
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Tabela 2. Pesquisa avangcada EMBASE (Excerpta Medica Database)*
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Numero

Pesquisa

Publicagdes

#1

'glucagon like peptide 1 receptor agonist*' OR 'glp-1 agonist*' OR
'glp 1 agonist™*' OR 'glp-1 receptor agonist*' OR 'glp 1 receptor
agonist*' OR 'glp1 agonist*' OR 'glp-1r agonist*' OR 'glp 1r agonist*"
OR 'glp1r agonist*' OR 'incretin mimetic*' OR 'glp-1 analog*' OR 'glp
1 analog*' OR semaglutide OR wegovy

40.070

#2

'obesity'/exp OR 'adipose tissue hyperplasia' OR 'adipositas' OR
'adiposity' OR 'alimentary obesity' OR 'body weight, excess' OR
‘corpulency' OR 'fat overload syndrome' OR 'nutritional obesity' OR
'obesitas' OR 'obesity' OR 'overweight':ti,ab

1.007.208

#3

'randomized controlled trial' OR (randomized AND controlled AND
trial) OR 'systematic review' OR 'systematic literature review' OR
'systematic scoping review' OR 'systematic narrative review' OR
'systematic qualitative review' OR 'systematic evidence review' OR
'systematic quantitative review' OR 'systematic meta-review' OR
'systematic critical review' OR 'systematic mixed studies review' OR
'systematic mapping review' OR 'systematic cochrane review' OR
('systematic search' AND review) OR 'systematic integrative review'

2.164.050

#4

#1 AND #2 AND #3

3.892

*Conduzida em outubro de 2025; atualizada em margo de 2026. Pesquisa adaptada do Relatério Preliminar CONITEC*

Tabela 3. Pesquisa avangada Cochrane Library*

Numero  Pesquisa Publicagdes
#1 Semaglutide 2.012
#2 Obesity 61.205
#3 #1 AND #2 851
*Conduzida em outubro de 2025; atualizada em margo de 2026.

Tabela 4. Pesquisa avangada SciELO (Scientific Electronic Library Online)*
Numero Pesquisa Publicagdes
#1 “Semaglutide” 16
#2 “Obesity” 12.734
#3 #1 AND #2 11

*Conduzida em outubro de 2025; atualizada em margo de 2026.

Tabela 5. Pesquisa avangada Virtual Health Library/LILACS (Latin American and Caribbean Health Sciences Literature)*

Numero

Pesquisa Publicagdes
#1 Semaglutide 16
#2 Obesity 17.434
#3 #1 AND #2 13

*Conduzida em outubro de 2025; atualizada em margo de 2026. Pesquisa adaptada do Relatdrio Preliminar CONITEC*2.
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ANEXO Il - PROTOCOLO DE USO DA SEMAGLUTIDA NO GHC

PROTOCOLO DE TRATAMENTO — SEMAGLUTIDA NO SUS

Hospital Nossa Senhora da Conceigéao — GHC | Projeto REAL-BARI

GRUPO HOSPITALAR CONCEICAO

Hospital Nossa Senhora da Conceigéo

|
PROTOCOLO DE TRATAMENTO

Semaglutida como Ponte Terapéutica para Cirurgia Bariatrica

Destinado a pacientes da Rede Publica de Satde (SUS)
Projeto REAL-BARI — Coorte Prospectiva de Mundo Real

Porto Alegre, 2026
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PROTOCOLO DE TRATAMENTO — SEMAGLUTIDA NO SUS
Hospital Nossa Senhora da Concei¢cdo — GHC | Projeto REAL-BARI

1. POPULACAO-ALVO E ELEGIBILIDADE

1.1 Critérios de Inclusao

O paciente deve satisfazer TODOS os critérios abaixo para ser incluido no protocolo:

v CRITERIO DE INCLUSAO

IMC 240 kg/m? OU IMC 2 35 kg/m? com pelo menos uma comorbidade relacionada a obesidade

A (DM2, HAS, dislipidemia, apneia obstrutiva do sono, esteatohepatite metabdlica, osteoartrite)

B Idade = 18 anos e diagnostico de obesidade estabelecido ha pelo menos 12 meses

Paciente regulado, cadastrado no CMCE, com acompanhamento ativo no Ambulatério de

c Endocrinologia do HNSC e CNS ativo no SUS

D Falha de tratamento clinico convencional por 2 12 meses (mudanga de estilo de vida estruturada
com orientagao nutricional e atividade fisica documentada em prontuario)

E Auséncia de cirurgia bariatrica prévia OU cirurgia ha mais de 2 anos com reganho de peso
documentado = 20% do peso perdido

F Capacidade de autoaplicagao subcutanea (ou cuidador habilitado) e disponibilidade para 24 meses
de acompanhamento com consultas presenciais no minimo trimestrais

G Exames basais realizados nos Ultimos 6 meses: glicemia de jejum, HbA1c, perfil lipidico, creatinina +

TFG estimada, fungéo hepatica, TSH, urina tipo |

H Assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

1.2 Critérios de Exclusao (Contraindicacoes)

A presenca de qualquer um dos itens abaixo contraindica a inclusdo no protocolo:

! CONTRAINDICAGAO ABSOLUTA

1 Historico pessoal ou familiar de carcinoma medular Insuficiéncia renal moderada: TFG 30-59
de tireoide (CMT) ou NEM-2 mL/min — monitorar de perto

DM2 em uso de insulina — incluir com
ajuste de insulinoterapia e monitorizagao
reforcada

2 Hipersensibilidade conhecida a semaglutida ou
componentes da formulagdo

Transtorno de compulsao alimentar grave —

3 Pancreatite aguda ou cronica documentada : o R »
exige acompanhamento psiquiatrico ativo

TFG < 30 mL/min/1,73m? ou dialise; Insuficiéncia

4 hepatica grave (Child-Pugh C); IC descompensada Uso de outro GLP-1 ha menos de 3 meses

(NYHA V) — aguardar washout
5 Neoplasia maligna ativa ou em tratamento nos Gravidez ou planejamento de gravidez nos
ultimos 5 anos (exceto carcinoma basocelular) proximos 24 meses
Transtorno psiquiatrico grave nao controlado; Gastroparesia ou dismotilidade
6 dependéncia quimica ativa; ideagao suicida ativa nos  gastrointestinal grave — avaliar
ultimos 12 meses individualmente

GHC — Grupo Hospitalar Conceigdo | Uso interno — rede publica SUS | Pag. 2de 8

89



Grupo Hospitalar Conceigao

PROTOCOLO DE TRATAMENTO — SEMAGLUTIDA NO SUS

Hospital Nossa Senhora da Conceigédo — GHC | Projeto REAL-BARI

NOTA — Cirurgia Bariatrica: pacientes elegiveis cirurgicamente devem receber orientagao sobre
ambas as opgdes terapéuticas. A decisao de iniciar semaglutida antes do procedimento deve ser
registrada em prontuario.

2. EQUIPE MINIMA NECESSARIA

ENDOCRINOLOGIA NUTRIGAO ENFERMAGEM + SAUDE MENTAL

Orientagéo alimentar e Educagao em autoaplicagdo SC +
monitoramento nutricional em Psicologia/Psiquiatria disponivel para
cada visita suporte

Avaliagao clinica, prescricao
e ajuste de dose

~

3. AVALIACAO BASAL (ANTES DE INICIAR

3.1 Antropometria

» Peso (kg) — balanca digital calibrada, descalgo, roupas leves

« Estatura (cm) — estadidometro validado.

* IMC (kg/m?)

» Circunferéncia da cintura (cm) — ponto médio entre Ultima costela e crista iliaca
» Pressao arterial: 3 medidas apos = 5 min repouso; registrar média das 2 ultimas

3.2 Exames Laboratoriais Obrigatoérios

EXAME OBJETIVO

Glicemia de jejum Rastreio de DM/pré-DM

HbA1c Controle glicémico basal

Perfil lipidico (CT, LDL, HDL, TG) Risco cardiovascular

Creatinina + TFG estimada Fungéo renal / elegibilidade

AST, ALT, GGT, FA, bilirrubinas, albumina Funcéo hepatica / MASLD basal
TSH e T4 total Exclusao de disfuncao tireoidiana
Urina tipo | Funcéo renal e metabdlica

FIB-4 (calculado: idade x AST / [plaquetas x YALT]) Avaliagao de fibrose hepatica

3.3 Instrumentos Complementares

* Questionario de qualidade de vida: IWQOL-Lite (basal)
» Escore de risco anestésico-cirirgico (ASA) — basal
» Registro fotografico de peso na balanga — opcional, para controle de adesao
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PROTOCOLO DE TRATAMENTO — SEMAGLUTIDA NO SUS
Hospital Nossa Senhora da Concei¢cdo — GHC | Projeto REAL-BARI

4. PROTOCOLO DE ESCALONAMENTO DE DOSE —
SEMAGLUTIDA SC

Semaglutida (Wegovy®) subcutanea 1x/semana. O escalonamento segue o esquema abaixo,
condicionado a tolerabilidade individual de cada paciente:

PERIODO DOSE FREQUENCIA FASE OBSERVAGAO CLINICA

Dose de inicio — nao tem efeito terapéutico
1x/semana SC Indugéo direto, serve para adaptagao gastrointestinal.
Nao ultrapassar 4 semanas nesta dose.

Semanas 1- 0,25
4 mg

Avaliar tolerabilidade gastrointestinal. Em
1x/semana SC Titulagéo caso de intolerancia significativa, manter esta
dose por mais 4 semanas antes de escalonar.

Semanas 5- 0,5
8 mg

Dose com agéo terapéutica estabelecida.
Semanas 9- 1,0 ix/semana SC | Terapéutica Avaliar resposta ponderal (25% de perda no
16 mg més 4). Manter por mais 4 sem. se houver
intolerancia a subida.

Escalonar conforme tolerancia e resposta.
Dose podera ser mantida como dose maxima
definitiva se 2,4 mg nao for tolerada.

Semanas 1,7 Titulagao
17-20 mg 1x/semana SC atts

Dose maxima aprovada para tratamento da
obesidade. Manter até a cirurgia bariatrica ou
conforme avaliagéo clinica. Seguimento até
24 meses.

A partir da 2,4

Semana 21 mg 1x/semana SC Manutencao

REGRA DE ESCALONAMENTO: A dose podera ser mantida no nivel anterior por mais 4
/\  semanas em caso de intolerancia gastrointestinal (nauseas, vomitos, diarreia). Redugéo de dose
permanente somente com avaliagdo médica documentada em prontuario.

CRITERIO DE RESPOSTA MINIMA (Més 4 — 16 semanas): Perda = 5% do peso corporal basal é
necessaria para manutengao no protocolo. Perda < 5% implica avaliagao individualizada pela
equipe multidisciplinar.

4.1 Orientacdes de Administragcao

« Via subcutanea (SC): abdome, coxa ou regido deltdide — rodizio obrigatério dos sitios
» Aplicar sempre no mesmo dia da semana, independentemente de refei¢cdes

» Temperatura de armazenamento: 2—-8°C (geladeira) ou até 30°C por no maximo 6 semanas
apos abertura

» Cada caneta (Wegovy®) contém 4 doses (1 dose/semana = 1 més de tratamento por
caneta)

- Treinamento de autoaplicagéo pela equipe de enfermagem — obrigatério antes do inicio

5. CRONOGRAMA DE CONSULTAS E AVALIAGCOES
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PROTOCOLO DE TRATAMENTO — SEMAGLUTIDA NO SUS

Hospital Nossa Senhora da Concei¢cao — GHC | Projeto REAL-BARI

O protocolo tem duragao total de 24 meses. As visitas obrigatérias estdo descritas abaixo. Visitas
extras sdo permitidas a critério clinico.

AVALIAGAO Basal S4 | S8 M4 M6 M9 | M12 M18 M24

Consulta Médica v v v ‘ v v v v v v
Consulta Nutricdo v v v v v v v v v
Consulta Enfermagem v v v v v v v
Avaliagao Psicologia v v v v v
Peso / IMC / Cintura v v v v v v v v v
Presséo Arterial / FC v v v v v v v v v
HbA1c / Glicemia v v v v v
Perfil Lipidico v v v v v
Funcao Renal (TFG) v v v v v
Fungéo Hepatica v v v v v
TSH v v v
IWQOL-Lite (QoL) v J: Vi of v
Eventos Adversos v v v v v v v v
Ajuste de Dose Semaglutida v v v v v

Legenda: S = semana | M = més | v/= obrigatério | célula em branco = ndo aplicavel nessa visita

@ TELECONSULTA: admitida apenas para visitas de seguimento sem exames laboratoriais (M9 e
M18), mediante documentagao no prontuario. Demais visitas devem ser presenciais.

6. CRITERIOS DE PERMANENCIA E DESCONTINUAGAO

6.1 Avaliagcao Obrigatéria no Més 4 (16 semanas)

RESULTADO CONDUTA

Manutengéo no protocolo — continuar escalonamento conforme

Perda 2 5% do peso basal }
planejado

Avaliagao individualizada pela equipe multidisciplinar — decidir

0,
Resin s aapssoiacyl manutencgao, ajuste ou descontinuagao

2 faltas injustificadas

cOnSaciivaR Desligamento do protocolo apds tentativa de contato documentada
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Evento adverso grave

6.2 Critérios de Suspensao da Semaglutida

Suspenséo imediata da semaglutida e notificagdo ao Comité de
Seguranga do estudo

» Intolerancia gastrointestinal persistente ou clinicamente relevante

» Suspeita de pancreatite aguda

» Deterioragao importante da fungéo renal
» Evento adverso grave com possivel relagaéo causal

+ Gestagao

» Decisao do médico assistente ou solicitagdo do paciente

A suspenséo da semaglutida NAO implica exclusdo automatica do estudo. Sempre que possivel, o
participante permanece em seguimento para avaliagao dos desfechos.

7. MANEJO DE EVENTOS ADVERSOS

7.1 Eventos Gastrointestinais (mais frequentes)

EVENTO CLASSIFICACAO
Nauseas / Leve: sem impacto
Voémitos funcional
Nauseas / Moderado: impacta
Vémitos alimentagao
Nauseas / Grave: desidratagao /
Vomitos perda > 10% ingesta

Constipacao Qualquer grau

Dor abdominal

: Moderado/Grave
intensa

7.2 Eventos Metabdlicos

ACAO IMEDIATA

Orientagao dietética
(refeigbes menores, evitar
alimentos gordurosos)

Avaliagdo médica +
antieméticos se necessario

Avaliagao presencial
urgente — hidratagéo IV
se necessario

Hidratacéao, fibras, laxativo
osmoético se necessario

Afastar pancreatite —
solicitar amilase/lipase

CONDUTA NO
ESCALONAMENTO

Manter dose atual — proximo
escalonamento conforme
tolerancia

Adiar escalonamento 4
semanas

Redugéo de dose ou
suspensao temporaria

Manter dose — avaliar caso a
caso

Suspender semaglutida até
elucidagao diagndstica

+ Hipoglicemia (especialmente em usuarios de insulina): ajustar insulinoterapia com o inicio da
semaglutida — reducao de 10—20% da dose basal pode ser necessaria
« Pacientes com DM2: monitorizagéo glicémica reforgada nas primeiras 8 semanas

7.3 Notificacao Obrigatéria ao Comité de Seguranca

+  Obito por qualquer causa
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» Hospitalizacao relacionada ao tratamento
+ Pancreatite aguda confirmada

+ Eventos cardiovasculares maiores (IAM, AVC, morte cardiovascular)
» Qualquer evento adverso grave (EAG) com possivel relagao causal

enhora da Concei¢cdo — GHC | Projeto REAL-BARI

G )

&HE g

Grupo Hospitalar Conceigao

8. MANEJO PERIOPERATORIO DA SEMAGLUTIDA

O protocolo incorpora a orientagdo multissocietaria mais recente sobre o uso de agonistas de
GLP-1 no periodo perioperatorio:

MOMENTO CONDUTA

Pré-operatorio

Dia da cirurgia

Pés-operatorio

imediato

RA.

mesmo apos a realizagao da cirurgia.

Avaliagdo individual do risco de esvaziamento gastrico retardado. NAO suspender
de forma indiscriminada — decisao individualizada com anestesiologista.

Seguir protocolo de jejum e avaliagdo anestésica especifica para usuarios de GLP-1

Manter participante em seguimento do estudo até completar 24 meses da inclusao,

A Cancelamento ou adiamento da cirurgia por melhora clinica decorrente do uso de semaglutida
deve ser registrado como desfecho assistencial no prontuario e na ficha de coleta.

9. DESFECHOS MONITORADOS AO LONGO DO SEGUIMENTO

TIPO
Primario
Primario
Secundario
Secundario

Secundario

Secundario

Secundario

Secundario
Secundario

Exploratério

DESFECHO
Redugéo ponderal pré-operatoria (% e kg)
Qualidade de vida relacionada a obesidade
Eventos cardiovasculares maiores (morte CV, IAM, AVC)
Incidéncia de DM2 durante o seguimento

Perda de peso sustentada em 12 e 24 meses

Parametros metabdlicos (HbA1c, PA, lipidios)

Fungéo renal (creatinina, TFG)

Cancelamento ou adiamento da cirurgia bariatrica por
melhora clinica

Escore de risco anestésico-cirurgico (ASA)

Andlise econémica: custo/kg perdido, custo/cirurgia
evitada

INSTRUMENTO / METODO
Peso em balanga calibrada
IWQOL-Lite
Prontuario / hospitalizagao
Glicemia + HbA1c
Peso em balanga calibrada

Exames laboratoriais + PA
aferida

Exames laboratoriais
periodicos

Registro em prontuario

Avaliagao anestesiologica

Dados administrativos
hospitalares
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