ESTADO DE SANTA CATARINA

SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE
SUPERINTENDENCIA DE ATENCAO A SAUDE
DIRETORIA DE ASSISTENCIA FARMACEUTICA

NOTA TECNICA n° 07/2025 DIAF/SAS/SES/SC

Assunto: Revogagdo e substituicdo das
orientacbes da Nota Técnica n° 32/2023 -
DIAF/SPS/SES/SC e da Nota Técnica n°
280/2023 - CGAHV/DATHI/SVSA/MS, acerca da
atualizacao dos esquemas terapéuticos
disponiveis para o tratamento e retratamento da
Hepatite C no ambito do Sistema Unico de
Saude (SUS).

Considerando a Portaria SCTIE/MS n° 84, de 19 de dezembro de 2018, que publicou o
Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) para Hepatite C e Coinfecgdes (HCV) no
ambito do Sistema Unico de Saude (SUS);

Considerando a Portaria GM/MS n° 1.537, de 12 de junho de 2020, que altera a Portaria de
Consolidacao n°® 5, de 28 de setembro de 2017, para dispor sobre o Programa Nacional para a
Prevencgao e o Controle das Hepatites Virais e a Portaria de Consolidagao n° 6, de 28 de setembro
de 2017, que inclui os medicamentos do Programa Nacional para a Prevencao e o Controle das
Hepatites Virais no Componente Estratégico da Assisténcia Farmacéutica (CESAF);

Considerando a Nota Técnica n°® 319/2020 CGAHV/DCCI/SVS/MS, de 1° de outubro de
2020, que trata das normativas referentes ao processo de transferéncia entre componentes da
assisténcia farmacéutica e ao novo modelo de acesso aos medicamentos de Hepatites Virais;

Considerando a Portaria GM/MS n° 4.114, de 30 de dezembro de 2021, que dispde sobre
as normas e agdes para 0 acesso aos medicamentos e insumos de programas estratégicos, sob a
gestdo do Componente Estratégico da Assisténcia Farmacéutica (CESAF), no @mbito do SUS;

Considerando o Oficio Circular n°® 05/2023/CGAHV/.DVIAHV/SVSA/MS, de 02 de fevereiro
de 2023, que trata da alteracdo das recomendagdes para realizagdo do exame de genotipagem do
virus da hepatite C (HCV) no SUS;

Considerando o Oficio Circular n® 57/2023/CGAHV/.DATHI/SVSA/MS, de 22 de agosto de
2023, que revoga as orientacbes da Nota Técnica n° 101/2023-CGAHV/.DATHI/SVSA/MS e
comunica a rede sobre a oferta de esquema composto por sofosbuvir + daclatasvir para
tratamento da Hepatite C para pacientes sem cirrose;

Considerando a Nota Técnica n°® 32/2023 - DIAF/SPS/SES/SC, de 31 de outubro de 2023,
que trata da revogagdo e substituicdo das orientagdes da Nota Técnica n° 05/2023 -
DIAF/SPS/SES/SC e da Nota Técnica n° 30/2023-CGAHV/.DVIAHV/SVSA/MS, acerca da
atualizagdo dos esquemas terapéuticos disponiveis para o tratamento da Hepatite C no ambito do
Sistema Unico de Saude (SUS).
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Considerando a Nota Técnica n® 5/2025-CGHV/.DATHI/SVSA/MS, de 11 de margo de
2025, que revoga e substitui as orientacdes da Nota Técnica n°
280/2023-CGAHV/DATHI/SVSA/MS, e atualiza os esquemas terapéuticos disponiveis para
tratamento e retratamento da hepatite C no &mbito do SUS.

Informamos:

O Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) para hepatite C e Coinfecgoes,
aprovado pela Portaria SCTIE/MS n°® 84, de 19 de dezembro de 2018, adotou a analise de
custo-minimizacgdo, que prioriza alternativas com menor impacto financeiro ao sistema Unico de
Saude (SUS), sem deixar de garantir o acesso a terapias seguras e igualmente eficazes as
pessoas com hepatite.

1. Exclusao do medicamento ribavirina 250 mg (RBV):

Acerca do medicamento ribavirina 250 mg (RBV), sua prescricdo e consumo vém
diminuindo ao longo dos anos no Brasil. Evidéncias cientificas recentes ressaltam o desfecho de
Resposta Viroldgica Sustentada (RVS) com esquemas livres de RBV. Os estudos denominados
ASTRAL-1, -2 e -3, que incluiram respectivamente pacientes para tratamento com genétipo 1 ou
4, 2 ou 3, revelaram alta taxa de RVS com o esquema de sofosbuvir e velpatasvir em pacientes
com cirrose compensada. No estudo POLARIS-3, incluindo pacientes com genétipo 3, o esquema
terapéutico de sofosbuvir e velpatasvir, sem ribavirina, resultou em uma RVS que variou entre
82% e 90%. A adicédo de RBV ao esquema terapéutico de sofosbuvir e velpatasvir para pacientes
com cirrose compensada nao representa vantagem, particularmente para aqueles infectados com
o gendtipo 1. No entanto, em relagdo ao gendtipo 3, o seu beneficio é controverso, sendo indicado
pela Associagdo Americana para Estudos do Figado (AASLD) para pacientes que apresentam
mutacdes de resisténcia. Em 2022, um estudo avaliou a eficacia e seguranca do uso de sofosbuvir
e velpatasvirr com e sem ribavirina, em pacientes infectados pelo gendtipo 3 e cirrose
compensada. Os autores demonstraram que as taxas de RVS foram similares independentemente
da RBV, em ambas analises, e que, a adi¢ado desta resultou em maior risco de eventos adversos.

Para além dos dados apresentados, cumpre informar que o unico fabricante da RBV em
nivel nacional comunicou ao Departamento de HIV/AIDS, Tuberculose, Hepatites Virais e
Infeccbes Sexualmente Transmissiveis (DATHI/SVSA/MS), em setembro de 2024, a interrupcéo
definitiva da producdo e do fornecimento do medicamento ao Ministério da Saude (MS), haja vista

a baixa demanda atual. Nesse sentido, esta Nota Técnica vem informar a descontinuidade no

fornecimento do medicamento RBV para o tratamento e retratamento de hepatite C no

Brasil. exceto para os casos de criancas menores de 12 anos ou com menos de 30 kg.

2. Tratamento inicial da hepatite C para pacientes com escore APRI < 1 (Fluxograma 1):

No contexto do tratamento da hepatite C, o MS estabelece que o ponto de corte do
escore APRI que devera ser utilizado para exclusao de cirrose é 1. Dessa forma, pessoas que
apresentem valores de APRI inferior a 1, antes do tratamento, serdo consideradas sem cirrose
para a escolha do esquema terapéutico. Calculadoras de escore APRI podem ser encontradas
gratuitamente em aplicativos para smartphones e paginas na internet, como:
www.h LUW. linical-calculator ri.
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Tratamento inicial da hepatite C de pacientes com as seguintes condig¢ées clinicas:

— APRI < 1, configurando auséncia de cirrose ou fibrose hepatica avancgada;

— Sem histérico de tratamento prévio de hepatite C com DAAs (antivirais de acao direta);
— Plaquetas > 150.000;

— Sem nddulos hepaticos ou sinais de esplenomegalia a ultrassonografia.

O tratamento devera ser realizado com sofosbuvir (1 comprimido de 400 mg VO dia) e
daclatasvir (1 comprimido de 60 mg VO ao dia), ingeridos no mesmo horario, por 12 semanas.

Este esquema é seguro, de curta duragcdo e confere a cura da infecgao, avaliada pela RVS
(HCV-RNA indetectavel realizado apés 12 semanas do término do tratamento), para a maioria dos
pacientes.

Uma vez que esses pacientes nao apresentam cirrose (APRI < 1), eles poderao ser
tratados, com segurancga, nos servigos de Atengao Primaria a Saude (APS).

Fluxograma 1 - Abordagem clinica e terapéutica de pacientes com hepatite C e APRI < 1, maiores de 12
anos ou pesando pelo menos 30 kg, sem tratamento prévio com antivirais de agao direta (DAA)
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Pacientes com APRI = 1 devem ser encaminhados para avaliacdo especializada em
centros de referéncia para hepatites virais ou servicos de Gastroenterologia/Hepatologia ou
Infectologia. Para fins de definicdo do esquema terapéutico inicial, a cirrose hepatica sera
classificada como compensada ou descompensada por meio da avaliagao clinica e laboratorial
utilizando-se o escore de Child-Turcotte-Pugh (Child-Pugh). Esse escore & obtido por meio da
soma da pontuacao de cinco fatores clinicos e laboratoriais, com resultado variando entre 5 e 15.
Um resultado de 5 ou 6 é considerado Child A, de 7 a 9 considerado Child B e maior que 9
considera-se Child C. A descompensacao hepatica é indicada pelo escore de Child-Pugh maior ou
igual a 7 (Child B ou C).
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Quadro 1 - Classificagado de Child-Pugh para cirrose hepatica

Parametros +1 ponto +2 pontos +3 pontos
Bilirrubina sérica (mg/dL) <20 20a3.0 >3.0
Albumina sérica (g/dL) >3.5 28a3.5 <28
Ascite Ausente Leve Moderada
Encefalopatia Ausente Leve Moderada
INR <17 1,7a2,3 >2,3

3. Tratamento inicial da hepatite C para pacientes com APRI 2 1 ou cirrose compensada
(Child-Pugh A) (Fluxograma 2):

O esquema terapéuco consiste no emprego de sofosbuvir/velpatasvir, na apresentacao de
comprimido coformulado, dose unica diaria, por 12 semanas, sem ribavirina. Salienta-se que
esses esquemas nao sofrem alteracdo em caso de reducao do clearance de creatinina.

4. Tratamento inicial da hepatite C para pacientes com cirrose descompensada (Child B
ou C) ou histérico de descompensacao hepatica (Fluxograma 2):

Os esquemas terapéuticos que incluem inibidores de protease, como o voxilaprevir, nao
deverao ser utilizados para o tratamento de pacientes com cirrose descompensada (Child B ou C).
A coformulacdo de velpatasvir/sofosbuvir, por 24 semanas sem ribavirina, sera o esquema
terapéutico recomendado para pacientes com cirrose descompensada ou histérico de
descompensacgao hepatica. Salienta-se que esses esquemas sao seguros para o tratamento de
pacientes com redugao do clearance de creatinina.

Fluxograma 2 - Abordagem clinica e terapéutica de pacientes com hepatite C e APRI = 1 ou cirrose

compensada ou descompensada, maiores de 12 anos ou pesando pelo menos 30 kg, sem tratamento
prévio com antivirais de acao direta (DAA)
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5. Retratamento da hepatite C (Fluxograma 3):

O esquema disponivel para o retratamento, em caso de falha terapéutica aos DAAs, sera
igualmente, pangenotipico e, portanto, ndo serad necessario o teste de genotipagem do HCV. A
ribavirina ndo esta indicada em nenhum caso de retratamento. O retratamento consistira na
combinacdo tripla de DAA, como o sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir, administrado por 12
semanas. Esse esquema é contraindicado para pacientes com cirrose descompensada (Child B
ou C), sendo recomendado, nesses casos, o retratamento com sofosbuvir/velpatasvir por 24
semanas. Salienta-se que esse esquema é seguro para o tratamento de pacientes com reducao
do clearance de creatinina.

Fluxograma 3 - Abordagem clinica e terapéutica para o retratamento da hepatite C de pacientes com
idade igual ou superior a 18 anos
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Deve-se considerar como retratamento as pessoas tratadas previamente que nao
obtiveram resposta virolégica sustentada (RVS) entre a 122 e a 242 semana apés o término do
tratamento. Pessoas que obtiveram RVS e adquiriram nova infecgcao (reinfeccdo), deverdo ser
tratadas conforme os fluxogramas 1 e 2.

O sofosbuvir/velpatasvir é seguro para uso em criangas com idade igual ou superior a 12
anos ou pesando pelo menos 30 kg. J&4 o medicamento sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir s6
pode ser administrado em adultos com idade igual ou superior a 18 anos.

6. Esquemas de tratamento para criancas menores de 12 anos ou pesando menos de
30 kg com esquema de alfapeginterferona 2a e ribavirina:

Os esquemas terapéuticos indicados para criangas (entre 3 e 11 anos), com peso inferior a

30 kg, permanecem inalterados. No entanto, consideragdes importantes devem ser levadas em

conta ao decidir pelo tratamento em criangas neste momento: a ribavirina estara disponivel em

r abli ( 2 r 2025. Portanto, ndo se recomenda iniciar o

tratamento de criangcas com esquemas de Alfapeginterferona 2a e ribavirina nesse periodo, tendo
em vista que o fornecimento de ribavirina sera interrompido apds essa data.
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Quadro 2 — Esquemas terapéuticos indicados para criangas (entre 3 e 11 anos) e pesando menos de 30
kg, segundo o tempo de tratamento e conforme condigao clinica.

Opcao terapéutica Sem cirrose Com cirrose Child A

Genotipos 1, 4, 5 e 6 | Alfapeginterferona 2a (180 ug/1,73m?), | Alfapeginterferona 2a (180ug/1,73m?),
por via subcutanea, uma vez por por via subcutanea, uma vez por
semana + ribavirina (15 mg/kg/dia) por | semana + ribavirina (15 mg/kg/dia) por
48 semanas 48 semanas

Genétipos 2 e 3 Alfapeginterferona 2a (180 ug/1,73m?), | Alfapeginterferona 2a (180 ug/1,73m?),
por via subcutanea, uma vez por por via subcutanea, uma vez por
semana + ribavirina (15 mg/kg/dia) por | semana + ribavirina (15 mg/kg/dia) por
24 semanas 24 semanas

Observagao: A apresentagdo do exame de genotipagem € obrigatdria para criangas com indicagao de
tratamento e idade entre 3 e 11 anos e pesando menos de 30 kg. As solicitagbes de exames de
genotipagem do HCV para pacientes que cumpram os critérios deverao ser encaminhadas para avaliagao,
aprovagao e agendamento de recolhimento da amostra.

gao dlreta ( DAA) ‘

O tratamento de criangas com idade acima de trés anos e adolescentes (até 17 anos) com
DAA esta em processo de incorporacao e, uma vez efetivado, sera disponibilizado em toda a rede
publica de saude do pais. O esquema consiste na combinacdo de sofosbuvir e velpatasvir
pediatrico, por 12 semanas, com ajustes de doses conforme o peso e a idade na ocasido do
tratamento. Salienta-se que esses esquemas poderdo ser utilizados para o tratamento de
pacientes com reducdo do clearance de creatinina e somente estardo disponiveis para
dispensagao quando for finalizado o processo de incorporagao.

Quadro 3 — Esquemas de tratamento de hepatite C de criancas e adolescentes com sofosbuvir e
velpatasvir pediatrico com ou sem cirrose compensada

Peso (Kg) Idade Formulagao Dose Duragéo
(semanas)
<17 kg 3-11 anos granular 150 mg sofosbuvir / 37.5 mg velpatasvir 12

uma vez ao dia

=217 a<30Kkg 3-11 anos granular 200 mg sofosbuvir / 50 mg velpatasvir 12
uma vez ao dia

= 30 kg =12 anos comprimido | 400 mg sofosbuvir / 100 mg velpatasvir 12
uma vez ao dia

Fonte: modificado e adaptado de Martinello M, Solomon SS, Terrault N e Gregory D. Hepatitis C. Lancet,
2023; 402: 10845-96.
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8. Interacées medicamentosas:

Os esquemas de DAA pangenotipicos apresentam, em geral, perfil bastante favoravel de
interagcdes com outros medicamentos. Todas as pessoas que serdo submetidas ao tratamento
para hepatite C devem ser avaliadas quanto a interagdes medicamentosas. Para mais
informacbes, recomenda-se consulta ao site: www.hepdruginteracons.org. Em casos de interagao
proibida, a prescricdo do medicamento que impede o tratamento deve ser revista, avaliando a
possibilidade de substituicdo ou interrupgao, para possibilitar o tratamento do HCV.

Nos casos de pessoas com coinfec¢cao HIV/HCV, é importante destacar que nenhum dos
esquemas terapéuticos disponiveis pode ser usado em conjunto com inibidores de transcriptase
reversa nao-analogos de nucleotideo (ITRNN), como efavirenz, nevirapina e etravirina. Caso a
pessoa coinfectada esteja em uso de TARV (terapia antirretroviral) contendo algum desses
medicamentos, a prescricao deve ser revista para possibilitar o tratamento da hepatite C.

Para pacientes coinfectados com indicagao de tratamento inicial com SOF + DCV, mas que
estejam em uso de TARV contendo inibidores de protease (atazanavir, darunavir), deve ser
substituido por SOF/VEL por 12 semanas.

9. Sequimento apds a cura:

Como a hepatite C é uma inflamagao que causa necrose e fibrose do figado, mesmo apos
a cura, ha casos em que é necessario acompanhamento continuo para a identificagao precoce de
possiveis quadros de descompensacdo hepatica e carcinoma hepatocelular (CHC). Todas as
pessoas tratadas, mesmo aquelas com APRI < 1 antes do tratamento, tém indicacao de realizar
exames de imagem, como elastografia ou ultrassonografia, para avaliar o grau de fibrose hepatica
apos o inicio do tratamento.

Pacientes com fibrose avangada (estagio F3) ou cirrose (estagio F4) devem ser rastreados
para CHC pelo menos uma vez a cada seis meses apds a cura. O rastreio deve ser feito com
ultrassonografia, podendo ser complementado com outros exames, como alfafetoproteina. Nos
casos de cirrose ainda deve ser feita uma vigilancia adicional para varizes de eséfago com
endoscopia a cada um ou dois anos naqueles que ja tinham varizes anteriormente, ou que
apresentem evidéncias (ultrassonograficas ou laboratoriais) de piora da doenca hepatica.

Todos os pacientes curados e que tenham graus mais leves de fibrose hepatica, ou mesmo
auséncia de fibrose, tém indicagdo de serem acompanhados regularmente apds a cura caso
apresentem fatores de risco importantes para a doenga hepatica. As principais indicagdes sao
obesidade, diabetes tipo 2, uso excessivo de alcool, dislipidemia importante e coinfecgdes com
HIV ou HBV. A regularidade desse acompanhamento e como ele sera feito devem ser avaliados
em cada caso, a critério do profissional assistente.

10. Consideragées Finais
Reltera-se que o prazo até a nterrupgao da oferta de ribavirina (RBV) 250 mqg na rede

4 2 . ac3 3 3. Além disso,
recomenda-se que usuarios atualmente em uso de RBV sejam ldentlflcados e
encaminhados para avaliagdo e remanejamento de seus esquemas terapéuticos.
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Orienta-se ainda que os estoques remanescentes disponiveis de glecaprevir 100 mg
+ pibrentasvir 40mg (GP) sejam esgotados nas Unidades, de modo a mitigar as perdas
anteriormente ou a medida que haja o recebimento do medicamento sofosbuvir 400 mg +
velpatasvir 100mg + voxilaprevir 100 mg. O sistema estara habilitado temporariamente para
dispensacao de ambos os esquemas. Cumpre destacar que os tratamentos iniciados com
GP devem considerar a disponibilidade de estoque estadual para a conclusao dos mesmos,
assegurando assim a dispensa integral ao paciente, garantindo o tratamento completo com
esse esquema terapéutico.

Ademais, a previsa r imento n medicamen f vir 4

mg + velpatasvir 100 mg + voxilaprevir 100 mg e de velpatasvir 50 mg + sofosbuvir 200 mg
(pediatrico) sera a partir da Programacdo Ascendente (PA) de Abril/2025. Assim, pode-se

considerar o envio as Unidades a partir da PA do més de Maio/2025.

Abaixo, segue o Anexo | que agrupa os esquemas disponiveis para o tratamento da
hepatite C, de acordo com a situagao clinica, cujas orientagdes estarao vigentes até que uma
nova normativa seja publicada.

Maiores informagdes e documentos relacionados, estdo disponiveis no sitio eletrénico da
Secretaria de Estado da Saude: www.saude.sc.gov.br — Servicos — Assisténcia Farmacéutica -
DIAF — Componente Estratégico da Assisténcia Farmacéutica — CESAF — Hepatites Virais e
SICLOM-HV.

Fica revogada a Nota Técnica n° 32/2023/DIAF/SPS/SES/SC.

Esta Nota Técnica entra em vigor a partir da data de sua publicacao.

Floriandpolis, 19 de margo de 2025.

(assinado digitalmente)
Maria Teresa Bertoldi Agostini
Diretora de Assisténcia Farmacéutica

(assinado digitalmente)
Lia Quaresma Coimbra
Gerente Técnica de Assisténcia Farmacéutica
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ANEXO | - ESQUEMAS TERAPEUTICOS HEPATITE C:

Atualizado pela Nota Técnica n° 5/2025-CGHV/.DATHI/SVSA/MS, de 11/03/2025 e pela Nota Técnica n° 07/2025 - DIAF/SAS/SES/SC, de 19/03/2025.

QUADRO 01 - ESQUEMAS PARA PACIENTES ADULTOS E PEDIATRICOS (a partir de 12 anos) ou pesando 2 30 kg), SEM tratamento prévio com DAA

Opgao Escore APRI <1 Escore APRI 21 CHILD A Escore APRIZ1 CHILDBou C

terapéutica Sofosbuvir + Daclatasvir por 12 semanas Velpatasvir/Sofosbuvir por 12 semanas Velpatasvir/Sofosbuvir por 24 semanas

NAO PRECISA GENOTIPAGEM

" DAA: Daclatasvir, Ledipasvir, Velpatasvir, Elbasvir, Ombitasvir/Veruprevir/Ritonavir + Dasabuvir, Pibrentasvir, Simeprevir, Glecaprevir, Grazoprevir, Sofosbuvir.

QUADRO 02 - ESQUEMAS PARA PACIENTES ADULTOS E PEDIATRICOS (a partir de 12 anos), tratados previamente? com antivirais de agao direta (DAA")

SEM CIRROSE CHILD A CHILD B ou C?*

Opcao
terapéutica Sofosbuvir/Velpatasvir/Voxilaprevir

por 12 semanas

Sofosbuvir/Velpatasvir/Voxilaprevir

por 12 semanas Velpatasvir/Sofosbuvir por 24 semanas

NAO PRECISA GENOTIPAGEM

2 Deve-se considerar pacientes tratados previamente, aqueles que ndo obtiveram resposta virologica sustentada (RVS) entre a 122 e 242 semana apos o término do tratamento.

Pacientes que obtiveram RVS e adquiriram nova infecgdo (reinfec¢éo), deverao ser tratados conforme o Quadro 1 deste Anexo.
3 Esquema de retratamento composto por Sofosbuvir/Velpatasvir pode ser utilizado em pacientes menores de 12 anos com cirrose Child B ou C, desde que pesem pelo menos 30 kg.

QUADRO 03 - ESQUEMAS PARA PACIENTES PEDIATRICOS (entre 03 e 11 anos) e pesando menos de 30 kg (esquemas validos até Outubro/2025)

GENOTIPO SEM CIRROSE CHILD A
1.45¢e6 Alfapeginterferona 2a (180 pg/1,73m?), por via subcuténea, Alfapeginterferona 2a (180 ug/1,73m?), por via subcuténea,
T uma vez por semana + Ribavirina (15 mg/kg/dia) por 48 semanas uma vez por semana + Ribavirina (15 mg/kg/dia) por 48 semanas
2¢3 Alfapeginterferona 2a (180ug/1,73m?), por via subcuténea, Alfapeginterferona 2a (180 ug/1,73m?), por via subcuténea,
uma vez por semana + Ribavirina (15 mg/kg/dia) por 24 semanas uma vez por semana + Ribavirina (15 mg/kg/dia) por 24 semanas
OBRIGATORIO GENOTIPAGEM
QUADRO 04 - ESQUEMAS PARA CRIANCAS E ADOLESCENTES COM OU SEM CIRROSE COMPENSADA (03 a 17 anos)
PESO IDADE FORMULAGAO DOSE DURAGAO (semanas)
<17 kg 3-11 anos granular 150 mg sofosbuvir / 37,5 mg velpatasvir uma vez ao dia 12
217 a<30kg 3-11 anos granular 200 mg sofosbuvir / 50 mg velpatasvir uma vez ao dia 12
2 30 kg 2 12 anos comprimido 400 mg sofosbuvir / 100 mg velpatasvir uma vez ao dia 12
NAO PRECISA GENOTIPAGEM
DIAF/GETAF
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