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NOTA TECNICA N2 4/2021-COEVI/CGFPS/DECIT/SCTIE/MS

1. ASSUNTO

1.1. Trata-se de Nota Técnica elaborada pelo Departamento de Ciéncia e Tecnologia com o objetivo de subsidiar a resposta
com relacdo ao Requerimento do Senado Federal n2 285/2021/CPIPANDEMIA (0020324687), de autoria do Senador Renan Calheiros,
por meio do qual requer que seja encaminhada pelo Ministério da Saude cépia de todos os documentos, produzidos no Ministério ou
sob sua guarda, que recomendem, avalizem, incentivem ou tolerem, direta ou indiretamente, o uso de medicamentos sem eficacia
comprovada contra a COVID-19, ainda que para uso preventivo da doenga ou logo apds os primeiros sintomas, inclusive documentos e
informagdes produzidas por aplicativos de informatica como o TrateCow.

2. ANALISE

2.1. A priori, insta informar que ndo compete a este departamento e a esta coordenagdo produzir documentos
que recomendem, avalizem, incentivem ou tolerem direta ou indiretamente o uso de medicamentos, produtos, equipamentos e/ou
procedimentos em salde. Ao Departamento de Ciéncia e Tecnologia (Decit/SCTIE/MS) compete a coordenagdo e execugdo, no ambito
do Ministério da Salde, das a¢des e programas de pesquisa e de desenvolvimento cientifico e tecnoldgico em saude, cabendo-lhe
coordenar o processo de gestdo do conhecimento em ciéncia e tecnologia em saude, com vistas a utilizagdo do conhecimento cientifico
e tecnoldgico em todos os niveis de gestdo do SUS, a luz do inciso Ill, art. 32 do Decreto n® 9.795/2019.

2.2. Dentro desse escopo de atuagdo, a produgao de sinteses de evidéncias consiste em busca sistemdtica e transparente na
literatura cientifica indexada e, em alguns casos, na literatura cinzenta (por exemplo, documentos institucionais ndo publicados em
periddicos e revistas cientificas) sobre determinada pergunta de pesquisa, com o objetivo de trazer aportes técnicos-cientificos para a
apoio a tomada de decisdo em saude. Nesse sentido, ndo estd no ambito das atribuigdes deste Departamento questdes relacionadas a
proposicdo de tratamentos, incorporagdo, aquisi¢do, distribuicdo e recomendagdo de medicamentos. Sendo assim, a presente Nota
Técnica oferece informagdes apenas no que tange ao escopo de suas competéncias para fornecer subsidios técnicos como um dos
elementos para a tomada de decisdo em saude.

2.3. Em relagdo ao uso das evidéncias cientificas para embasar a tomada de decisdo, faz-se necessdria uma breve
conceituagdo de como interpretar o conjunto de evidéncias disponiveis:

2.4, Evidéncias Cientificas: conceitos e aplicagoes.

2.4.1. A politica publica baseada em evidéncia é uma aspira¢do inovadora no campo da tomada de decisdo, que visa a

incorporar resultados de pesquisas nos debates de politicas publicas e nos processos internos do setor publico, a fim de aprimorar a
tomada de decisdo dos gestores. O conhecimento cientifico pode informar o processo de criagdo, implementagdo, expansdo ou
descontinuidade de politicas de salde tornando-as mais efetivas, gerando a melhoria de qualidade de vida da
populagdo. Para aperfeigoar a geragdo desse conhecimento, a ciéncia vem aprimorando conceitos no campo da Salude Baseada em
Evidéncias, a fim de emprega-los nos processos decisérios. Um dos principais tedricos dessa area a definiu da seguinte forma:

“Uso cuidadoso, explicito e sabio da melhor evidéncia existente na tomada de decisdo sobre o cuidado de pacientes. [...] significa
integrar o conhecimento clinico individual com a melhor evidéncia clinica externa disponivel a partir de pesquisa sistemdatica.” (Sackett,
et al. 1996)

2.4.2. Por outra forma, é imperativo que o uso da melhor evidéncia cientifica disponivel sobre um tépico seja o somatdrio entre

as conclusGes de pesquisas sistematicas e transparentes e os conhecimentos da pratica clinica individual de profissionais de saude. Esse
uso pode ser operacionalizado a partir das seguintes etapas consecutivas:

e Realizacdo de buscas de estudos cientificos em bases de dados a partir de uma pergunta de pesquisa definida a
priori;

e Avaliagdo dos estudos ja produzidos sobre a tematica, a partir de ferramentas de avaliagdio da qualidade
metodoldgica com critérios pré-definidos, de acordo com cada delineamento de pesquisa;

e Descricdo dos achados em um método especifico denominado REVISAO SISTEMATICA;

e Elaboragdo de um resumo das conclusdes de revisdes sistematicas em uma DIRETRIZ CLINICA, para disponibilizacdo a
profissionais da saulde, principalmente médicos, fomentando a pratica clinica baseada na evidéncia cientifica
disponivel (Toon, 2014; CEBM, 2014; Stillwell et al., 2010).

2.4.3. Ainda, alguns tedricos descrevem que uma decisao clinica contém 03 (trés) aspectos:

e Fatos gerais relevantes para aquela situagdo (por exemplo, dados cientificos);
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e Fatos particulares para aquela situagdo especifica (por exemplo, experiéncia do médico no atendimento de casos
semelhantes); e

e Valores do paciente e médico (Toon, 2014).

2.4.4. Nessas circunstancias, ha outras etapas fundamentais na tomada de decisdo clinica que abarcam o julgamento clinico,
processo pelo qual o profissional de saude faz uma interpretagdo racional dos dados clinicos do paciente e identifica as agdes mais
apropriadas naquele contexto de atendimento especifico, de acordo com sua experiéncia e pratica profissional; e os valores dos
pacientes, definido pelas preferéncias, preocupagbes, expectativas Unicas de cada paciente que devem ser integradas na decisdo
clinica (Kienle e Kiene, 2011; Michael et al., 2015). Dessa forma, conclui-se que o termo “evidéncia”, envolve uma série de dados, relatos
e observagles que ajudam a suportar uma conclusdo sobre um tema. Invariavelmente, toda evidéncia esta susceptivel ao seu contexto
de implementagdo, pois, para que o conhecimento seja integrado a pratica (Know-do Gap), uma série de avaliagdes
sobre sua aplicabilidade devem ser realizadas. Em outras palavras, ha que se falar no conjunto de evidéncias sobre um tépico e de todos
0s aspectos circunstanciais que o rodeiam (OMS, 2005; Lomas, 2005; Cookson, 2005).

2.5. Interpretando o conjunto das evidéncias.

2.5.1. Para analisar o conjunto das evidéncias, é necessaria aplicagdo de diversos conceitos essenciais amplamente
disseminados no campo da Saude Baseada em Evidéncias. Sdo eles:

e Piramide de evidéncias: Consiste na disposi¢do hierarquica de estudos cientificos em saude, classificados de acordo
com o tipo de estudo, qualidade metodoldgica e grau de confianga da evidéncia. Popularmente, esse conjunto de
caracteristica foi chamada de “nivel de evidéncia”. Essa hierarquia é representada graficamente com uma piramide,
cujo topo é o estudo dito de maior nivel de evidéncia (REVISAO SISTEMATICA) e em sua base aqueles de menor nivel
de evidéncia (OPINIOES DE ESPECIALISTAS, PESQUISAS LABORATORIAIS IN VITRO). Esse conceito, embora empregado
amplamente na Salude Baseada em Evidéncias continua sendo aprimorado, pois a complexidade da classificagdo
desses 3 aspectos revela uma dificuldade do seu uso na pratica clinica (Murad et al., 2016 e Tugwell et al., 2015).

e Tipos de estudos: Para responder uma questdo especifica sobre qual o melhor tratamento para determinada doenca
é necessario escolher o tipo de estudo, isto é, o delineamento metodoldgico mais adequado para se obter tal
resultado. O Ensaio Clinico Randomizado é o estudo padrdo-ouro para avaliar uma intervengdo, seguidos dos estudos
de coorte, estudo de caso controle, série de casos e relatos de casos. A Revisdo Sistematica é a metodologia
adequada para identificar, reunir e avaliar todo o conjunto de evidéncias cientificas disponiveis sobre aquele
tema. Ademais, sendo um “estudo sobre outros estudos”, ou seja, um “estudo secundario”, a revisdo sistematica
compila todas as evidéncias empiricas sobre um tépico, utilizando um método cientifico, transparente e
reprodutivel. Dessa forma, é hoje amplamente difundido em todo o mundo, se configurando como o método
principal de SINTESE DE EVIDENCIAS, utilizada para avaliacdo de tecnologias em satde, defini¢cdo de diretrizes clinico-
assistenciais e incorporacdo de tecnologias em salde, entre outras inUmeras aplicacées desse método, inclusive em
outros campos do conhecimento alheios a saude (Fletcher et al., 1996, Moher et al., 2001; Khan et al.,
2001; Higgins e Green, 2009; Brasil, 2012). Outras sinteses de evidéncias, com caracteristicas metodoldgicas
semelhantes aquelas das Revisdes Sistematicas também tém sido utilizadas na gestdo em salde, pois o tempo exiguo
para realizagdo de revisdes sistematicas tem estimulado que centros de pesquisa cientifica e tecnolégica do mundo
produzam adaptagdes metodoldgicas para que cada vez mais possam ser elaboradas sintese de evidéncias em
menor tempo, levando ao mesmo resultado cientifico (Tricco, et al., 2017; Garrity et al., Schiinemann et al.,
2015; 2020). Para citar alguns exemplos, destaca-se o Inventario de Referéncias, Sumario de Resumos, Revisdes
Sistematicas Rapidas, entre outros (CADTH, 2015).

2.6. Qualidade Metodoloégica e Forga de recomendacdo do conjunto das evidéncias.

2.6.1. Para se avaliar a qualidade metodoldgica de uma evidéncia, ou melhor, o quanto se pode confiar naquele resultado
cientifico, é preciso langar mao de ferramentas ja consagradas na literatura cientifica, que consistem em perguntas a serem respondidas
pelo avaliador, que permitirdo apontar a existéncia de falhas metodoldgicas na condug¢do dos estudos cientificos, também conhecidas
como risco de vieses.

2.6.2. Por exemplo, um Ensaio Clinico Randomizado, embora seja uma evidéncia do topo da pirdmide de evidéncias (ficando
abaixo apenas das revisdes sistematicas) deve ser bem conduzido metodologicamente, sob pena de que seus resultados possam ser
considerados frageis, inconsistentes e ndo confidveis, comprometendo sua aplicabilidade na tomada de decisdo.

2.6.3. Esse conceito também é aplicavel em todos os tipos de estudos, inclusive as revisdes sistematicas, ou seja, ndo basta que
o delineamento do estudo esteja bem correlacionado com a pergunta de pesquisa definida a priori, mas também ¢é necessario
que o grau de confianga ou qualidade metodoldgica também seja verificado pelo avaliador. Um estudo com baixa qualidade
metodoldgica (ou alto risco de viés ou baixo grau de confianga) tem sua confiabilidade comprometida, portanto o seu “nivel de
evidéncia” decresce na piramide de evidéncias ja elucidada. Essa dinamica de andlises da hierarquia de evidéncias é imprescindivel para
tomada de decisdo clinica segura no momento da pandemia de COVID-19 (Munn et al., 2018; Aromataris et al., 2016).

2.6.4. Além disto, a qualidade metodolégica dos estudos cientificos ndo é o Unico aspecto a ser considerado para avaliar a for¢a
de recomendagdo do conjunto das evidéncias sobre um tépico. Nesse caso, tanto o tipo do estudo (delineamento) quanto a qualidade
metodoldgica sdo insuficientes para estimar o grau de certeza ou forga de recomendagdo do conjunto das evidéncias e, por isso, outros
quesitos também sao avaliados. Essa metodologia é denominada GRADE
(Grading of Recommendations, Assessment, Development and Evaluation), a qual avalia os seguintes critérios, além das limitagGes
metodoldgicas do conjunto das evidéncias:

1. Inconsisténcia: o efeito estimado, dado pelo conjunto das evidéncias, é considerado inconsistente quando se verifica
heterogeneidade entre os estudos. Essa inconsisténcia é determinada por critérios estatisticos (semelhanga de
estimativas pontuais, sobreposi¢do de intervalos de confianga ou heterogeneidade).
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2. Evidéncia Indireta: a evidéncia é considerada indireta quando seus estudos ndo comparam ou comparam
indiretamente as intervengbes na populagcdo de interesse para a tomada de decisdo (por exemplo, resultados de
efeitos de um medicamento para fase inicial de certa doenga sendo extrapolados para outras fases cujas evidéncias
ndo demonstraram efeito).

3. Imprecisdo: o efeito estimado se refere a parte dos estudos ou ocorre em parte dos eventos no conjunto das
evidéncias analisadas por desfecho clinico. Por exemplo, 2 pesquisas cientificas sobre o uso de um medicamento
realizadas com delineamentos metodolégicos semelhantes, levando a resultados opostos em uma mesma populagdo
analisada. Quanto maior a imprecisdo, menor o grau de certeza.

4. Viés de publicagdo: é a estimativa dada a tendéncia de se publicar artigos cientificos somente com resultados
positivos, tornando tendenciosas o conjunto das evidéncias disponiveis.

2.6.5. Ademais, o sistema GRADE permite que, a partir da analise dos critérios supracitados, se defina uma direcdo da
recomendacdo do uso do conjunto das evidéncias cientificas (contra, a favor ou condicional) (GRADE, 2020; Guyatt et al., 2008).

2.7. Atuagao do Decit na produgdo de sintese de evidéncias

2.7.1. Retomando o aspecto das competéncias do Decit/SCTIE/MS, é seu mister produzir sinteses de evidéncias para subsidiar a

tomada de decisdo dos gestores em saude, por meio do Servigo de Produc¢do de Evidéncias para Apoio a Tomada de Decisdo. O Servigo
tem por objetivo elaborar, a partir da demanda das areas técnicas do Ministério da Satde, estudos secundarios (levantamento e sintese
de evidéncias cientificas ja disponiveis na literatura), que permitem a identificacdo de evidéncias de alta qualidade de forma
contextualizada com as necessidades dos demandantes e a identificagdo de lacunas e de necessidades de pesquisa. A disponibilidade
de evidéncias e o tempo necessario para a resposta direcionam o tipo de estudo a ser elaborado. O portfélio de produtos oferecidos
pode ser acessado
em: http://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/servico_producao_apoio_evidencias_tomada_decisao_portifolio_produtos.pdf.
Cumpre registrar que esses estudos elaborados ndao tém a finalidade de recomendar, avalizar, incentivar ou tolerar o uso de
medicamentos, sendo, em verdade, estudos que visam tdo somente a sintetizar o conjunto das evidéncias disponiveis em um dado
momento, como um dos elementos de subsidio para a tomada de decisdo em saude.

2.7.2. Além da produgdo de sinteses de evidéncias de acordo com a demanda vinda da gestdo, o Decit/SCTIE/MS iniciou, em
2020, a elaboracdo dos INFORMES DIARIOS DE EVIDENCIAS COVID-19, com o objetivo de informar diariamente sobre artigos cientificos
relativos ao tratamento farmacolégico e vacina para a COVID-19 dispostos na literatura indexada nacional e internacional. Além de
resumir cada estudo identificado, os informes apresentam uma avaliagdo da qualidade metodoldgica, um sumdrio dos principais
achados da pesquisa e um compilado da quantidade de artigos publicados, de acordo com o seu delineamento metodoldgico (revisdes
sistematicas, ensaios clinicos randomizados, entre outros). A iniciativa de busca tem sido realizada desde 07 de abril de
2020, compreendendo um projeto em continuo aprimoramento. Desde o lancamento da versdo editorial,
foram publicados 103 informes diarios e 6 informes semanais, totalizando-se mais de 2400 artigos cientificos avaliados e sumarizados,
700 tecnologias foram analisadas de acordo com as publicacdes cientificas identificadas em mais de 30 tipos de estudos clinicos e
epidemiolégicos. Os INFORMES DIARIOS DE EVIDENCIAS COVID-19 podem ser acessados na  pagina:
https://coronavirus.saude.gov.br/profissional-gestor.

2.7.3. Em razdo da necessidade de aprimoramento da iniciativa supracitada, estd em fase de homologa¢do o PAINEL DE
EVIDENCIAS CIENTIFICAS SOBRE TRATAMENTO FARMACOLOGICO E VACINAS PARA A COVID-19. Trata-se da mudanga do formato
editorial de publicacdo para um painel virtual dindmico de sintese de dados e informagdes, possibilitando acesso mais assertivo,
direcionado e responsivo aos interesses dos usuarios, sociedade e gestores do SUS. O Painel estd, atualmente, em fase de validagdo
interna pelo Ministério da Salde e pode ser acessado, em breve, no enderego https://localizasus.saude.gov.br/.

2.7.4. Ressalta-se que, tanto os INFORMES DIARIOS DE EVIDENCIAS COVID-19 como o PAINEL DE EVIDENCIAS CIENTIFICAS
SOBRE TRATAMENTO FARMACOLOGICO E VACINAS PARA A COVID-19, tém carater consultivo e informativo e n3o permite que
conclusdes definitivas sejam feitas acerca do conjunto de todas as evidéncias cientificas, para as quais uma série de outros fatores
devem ser considerados, como o tipo de estudo e suas limitagdes, a populagdo do estudo, o tempo de inicio da intervengdo, o nivel de
gravidade da doenga, a heterogeneidade do conjunto das evidéncias reunidas a partir de uma pergunta de pesquisa pré-definida, entre
outros. Para essa interpretagdo e conclusdes acerca da eficacia e seguranca de tecnologias, a elaboragdo de RevisGes Sistematicas da
Literatura é o tipo de estudo mais indicado. Portanto, ambas as ferramentas ndo tém por objetivo estimular prescricio médica e nem
fazer recomendagdes ou orientagGes terapéuticas e preventivas. Seus objetivos sdo disseminar amplamente as informag0es relativas as
publicacGes cientificas em revistas indexadas, em pré-impressdo e em documentos institucionais sobre tratamento farmacolégico
medicamentoso e vacinas contra COVID-19, prestando informagdo de qualidade a profissionais de salde, sociedade civil organizada e
gestores publicos acerca das publicagdes cientificas sobre a COVID-19.

2.7.5. Por fim, cumpre reiterar que este Departamento ndo atuou na elaboragdo de documentos que eventualmente tenham
recomendado seu uso de medicamentos para a Covid-19, tampouco atuou no desenvolvimento do aplicativo TrateCov.

3. CONCLUSAO

3.1. Ante todo o exposto, no dmbito de suas competéncias normativas e regimentais dispostas no art. 32, do Decreto n°
9.795, de 17 de maio de 2019, sdo os esclarecimentos que cabem ao Departamento de Ciéncia e Tecnologia (Decit/SCTIE/MS), a fim de
subsidiar o Ministério da Saude no que tange a informacgao requerida.

DANIELA FORTUNATO REGO
Coordenadora de Evidéncias e Informacgdes Estratégicas para Gestdao em Saude
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De acordo.

MAX NOBREGA DE MENEZES COSTA
Diretor do Departamento de Ciéncia e Tecnologia - Substituto
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