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CONTEXTO

Em 28 de abril de 2011, foi publicada a Lei n° 12.401, que altera diretamente a Lei n2 8.080
de 1990 dispondo sobre a assisténcia terapéutica e a incorporagdo de tecnologias em saude no
ambito do SUS. Esta lei define que o Ministério da Saude, assessorado pela Comissdao Nacional de
Incorporacdo de Tecnologias — CONITEC, tem como atribuicdes a incorporacdo, exclusdo ou
alteracdo de novos medicamentos, produtos e procedimentos, bem como a constituicio ou

alteragdo de Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas.

Os Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) sdo documentos que visam a garantir
o melhor cuidado de salde possivel diante do contexto brasileiro e dos recursos disponiveis no
Sistema Unico de Satde. Podem ser utilizados como materiais educativos aos profissionais de satde,
auxilio administrativo aos gestores, regulamentagdo da conduta assistencial perante o Poder

Judicidrio e explicitacdo de direitos aos usuarios do SUS.

Os PCDT sao os documentos oficiais do SUS para estabelecer os critérios para o diagndstico
de uma doencga ou agravo a saude; o tratamento preconizado, com os medicamentos e demais
produtos apropriados, quando couber; as posologias recomendadas; os mecanismos de controle
clinico; e o acompanhamento e a verificacdo dos resultados terapéuticos a serem seguidos pelos

gestores do SUS.

Os PCDT devem incluir recomendac¢des de condutas, medicamentos ou produtos para as
diferentes fases evolutivas da doenca ou do agravo a saude de que se tratam, bem como aqueles
indicados em casos de perda de eficacia e de surgimento de intolerancia ou reagdo adversa
relevante, provocadas pelo medicamento, produto ou procedimento de primeira escolha. A nova
legislagdo reforcou a utilizagcdo da analise baseada em evidéncias cientificas para a elaboragcao dos
PCDT, explicitando os critérios de eficacia, seguranca, efetividade e custo-efetividade para a

formulacdo das recomendacgbes sobre intervengbes em saude.

Para a constituicdo ou alteracdo dos PCDT, a Portaria GM n° 2.009 de 2012 instituiu na
CONITEC uma Subcomissdo Técnica de Avaliacdo de PCDT, com as competéncias de definir os temas
para novos PCDT, acompanhar sua elaborag¢do, avaliar as recomendagdes propostas e as evidéncias
cientificas apresentadas, além da revisdo periédica dos PCDT vigentes, em até dois anos. A
Subcomissdo Técnica de Avaliacdo de PCDT é composta por representantes de Secretarias do
Ministério da Salde interessadas na elaborac¢do de diretrizes clinicas: Secretaria de Aten¢do a Saude,
Secretaria de Vigilancia em Saude, Secretaria Especial de Saude Indigena e Secretaria de Ciéncia,

Tecnologia e Insumos Estratégicos.



Apds concluidas as etapas de definicdo do tema e escopo do PCDT, de busca, sele¢do e
analise de evidéncias cientificas e consequente definicdo das recomendacdes, a aprovacdo do texto
é submetida a aprecia¢do do Plenario da CONITEC, com posterior disponibilizacdo deste documento
para contribuicdo de toda sociedade, por meio de consulta publica (CP) pelo prazo de 20 dias, antes
de sua deliberagdo final e publicacdo. A consulta publica representa uma importante etapa de

revisdo externa dos PCDT.

O Plenario da CONITEC é o férum responsavel pelas recomendacdes sobre a constituicdo ou
alteracdo de Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas, além dos assuntos relativos a
incorporacgdo, exclusdo ou alteracdo das tecnologias no ambito do SUS, bem como sobre a
atualizacdo da Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME). E composto por treze
membros, um representante de cada Secretaria do Ministério da Salide — sendo o indicado pela
Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos (SCTIE) o presidente do Plenario — e um
representante de cada uma das seguintes instituicdes: ANVISA, Agéncia Nacional de Saude
Suplementar - ANS, Conselho Nacional de Saude - CNS, Conselho Nacional de Secretdrios de Saude -
CONASS, Conselho Nacional de Secretarias Municipais de Saude - CONASEMS e Conselho Federal de
Medicina - CFM. Cabe a Secretaria-Executiva, exercida pelo Departamento de Gestdo e Incorporagao

de Tecnologias em Saude (DGITS/SCTIE), a gestdo e a coordenacdo das atividades da CONITEC.

Conforme o Decreto n° 7.646 de 2011, o Secretdrio de Ciéncia, Tecnologia e Insumos
Estratégicos devera submeter o PCDT a manifestagdo do titular da Secretaria responsdvel pelo

programa ou acao a ele relacionado antes da sua publicagao e disponibilizagdo a sociedade.



APRESENTACAO

A presente proposta de Protocolo de Uso da Radiagdao para Crosslinking Corneano
no Tratamento do Ceratocone foi desenvolvidas pela CGMAC/DAET/SAS tendo em vista a
recomendacado feita pela CONITEC na ocasido de sua 472 reunido e a subsequente decisao
da Secretaria de Ciéncia e Tecnologia do Ministério da Saude de incorporar o crosslinking
corneano para o tratamento da ceratocone, no ambito do Sistema Unico de Satde — SUS,
dada pela Portaria SCTIE-MS n2 30 publicada no Didrio Oficial da Unido (DOU) n2 183, de 22
de setembro de 2016, pag. 41.

O documento foi avaliado pela Subcomissdo Técnica de Avaliacdo de PCDT da
CONITEC e apresentado aos membros do Plendrio da CONITEC, em sua 50 2 Reunido
Ordinaria, que recomendaram favoravelmente ao texto. O Protocolo de Uso da Radiacdo
para Crosslinking Corneano no Tratamento do Ceratocone segue agora para consulta
publica a fim de que se considere a visdo da sociedade e se possa receber as suas valiosas
contribuicGes, que poderdo ser tanto de conteudo cientifico quanto um relato de
experiéncia. Gostariamos de saber a sua opinido sobre a proposta como um todo, assim
como se hd recomendagbes que poderiam ser diferentes ou mesmo se algum aspecto

importante deixou de ser considerado.
DELIBERACAO INICIAL

Os membros da CONITEC presentes na reunido do plendrio, realizada nos dias 9 e 10°
de setembro de 2016, deliberaram para que o tema fosse submetido a consulta publica com
recomendacdo preliminar favoravel. A matéria serd disponibilizada em Consulta Publica a

fim de que se considere a visao da sociedade e se possa receber as suas contribuicdes.

CONSULTA PUBLICA

A consulta publica foi realizada entre os dias 05/12/2016 e 26/12/2016. Foram
recebidas 4 contribuicdes. Dentre as 4 contribui¢des, 3 apenas classificavam o protocolo como

muito bom e apenas 1 apresentou contribuicdo textual, a qual segue transcrita:

“ Gostaria que o texto informasse quais seriam os critérios técnicos da indica¢do do
crosslinking. Por exemplo, segundo o consenso global de ceratocone a progressao de

cerarotocone deve ser considerada avaliando a face posterior da cérnea por meio da



tomografia corneana. Mas nem todos os servicos no SUS possui a Tomografia. E preciso que
esta tecnologia seja bem definida para quem serd o responsavel prinicipal da realizagcdo deste
procedimento. Por exemplo, comprovante de especializagdo em Cérnea apds realizacao dos 3

anos de especializacdo em Oftalmologia”.

AVALIACAO: No Protocolo de Uso, a indicagdo estd assim especificada: “O principal
objetivo do crosslinking é conter a progressdao do ceratocone. Logo, o melhor candidato ao
tratamento é o individuo com sinais claros de progressao da doenca. Atualmente ndo existem
critérios definitivos para estabelecer a progressao do ceratocone, porém os parametros a serem
considerados sdo a mudanca do erro refrativo, piora da acuidade visual, bem como progressao

nos valores encontrados nas topografias e tomografias da cérnea.”

Todos os procedimentos minimamente necessdrios para o diagnéstico e
acompanhamento de caso de ceratocone estdo especificados no item DIAGNOSTICO do
Protocolo de Uso e disponiveis na Tabela de Procedimentos, Medicamentos, Orteses, Préteses
e Materiais Especiais do SUS, ndo sendo, assim, a tomografia um exame obrigatério nem

indispensavel.

No procedimento criado, os seguintes atributos estardo especificados:
SERVICO/CLASSIFICACAO: 131 - Servico de Oftalmologia 033 — Tratamento cirurgico do aparelho
da visdo e CBO: 225265 — Médico Oftalmologista. Competird aos gestores estaduais, distrital e
municipais do SUS, conforme a sua competéncia e pactuaces, estruturar a rede assistencial,
definir os servicos referenciais e estabelecer os fluxos para o atendimento dos individuos com a
doenga em todas as etapas descritas no Protocolo de Uso. Para tal, devem observar os critérios
para credenciamento e habilitagdo em oftalmologia, inclusive quanto a recursos humanos,

definidos na Portaria N2 288/SAS/MS, de 19 de maio de 2008.

DELIBERAGAO FINAL

Aos 12 (doze) dias do més de janeiro de 2017, membros da CONITEC deliberaram por
unanimidade recomendar a aprovacio do PROTOCOLO DE USO DA RADIACAO PARA
CROSSLINKING CORNEANO NO TRATAMENTO DO CERATOCONE. Foi assinado o Registro de
Deliberagdo n® 232/2017.



PROTOCOLO DE USO

DA RADIACAO PARA CROSSLINKING CORNEANO
NO TRATAMENTO DO CERATOCONE



INTRODUCAO

O ceratocone consiste em doenc¢a degenerativa do olho que ocasiona deformidade
da cérnea, levando ao seu afinamento, abaulamento e enfraquecimento. Causa piora da
acuidade visual, com impacto na qualidade de vida do paciente, além de outros sintomas de
menor gravidade, tais como irritacdo ocular, halos luminosos e fotossensibilidade. A
literatura relata que a incidéncia do ceratocone é baixa. Um estudo de acompanhamento
populacional, ao longo de 48 anos, identificou uma incidéncia de 2 casos por 100.000
habitantes/ano e prevaléncia média de 54,5 casos por 100.000 habitantes (1). Outros

recentes relatam incidéncia de aproximadamente um caso a cada 2.000 pessoas (2).

Frequentemente, manifesta-se de forma bilateral, porém de forma assimétrica. A
faixa etdria prevalente dos pacientes é a puberdade, porém o quadro pode evoluir
principalmente durante a segunda e terceira décadas de vida, excepcionalmente até a
quinta década. A progressdao do ceratocone varia entre pacientes e também no mesmo

individuo ao longo do tempo, tendo evolugdo mais agressiva em pacientes jovens (3-5).

Inexiste alteracdo na incidéncia de ceratocone conforme género e raca, porém tem
sido associado a doencas oculares prévias, tais como ceratoconjuntivite alérgica, retinite
pigmentosa e amaurose congénita de Leber. Supde-se também associacdo com doencas
sistémicas e do tecido conjuntivo. Fatores predisponentes incluem histéria de atopia,
especialmente alergia ocular, uso de lentes de contato rigidas e friccdo ocular vigorosa. Em

torno de 13% dos casos tém histdria familiar da doenca (5).



DIAGNOSTICO:

Sintomas:

Comprometimento unilateral da visdo devido a miopia progressiva e astigmatismo;

ocasionalmente, a apresentacao inicial é com hidropsia aguda.

Sinais:

- Oftalmoscopia direta a uma distancia de meio metro revela reflexo em “gota de

oleo”.

- Retinoscopia revela reflexo irregular “em tesoura”.

- Biomicroscopia com lampada de fenda revela estrias estromais, verticais, finas e

profundas (linhas de Vogt) que desaparecem ao se exercer pressdo no globo ocular.

- Depdsitos epiteliais de ferro, visualizados com filtro azul de cobaldo, cincundando a

base do cone.

- Progressiva protrusdo corneana na forma de cone, com afinamento estromal

maximo em seu apice.

- Abaulamento da palpebra inferior na mirada para baixo (Sinal de Munson).

- Hidropsia aguda é causada pela ruptura da membrana de Descemet, permitindo o
influxo de humor aquoso para o estroma corneano. Promove uma subita reducdo da

acuidade visual associado a desconforto, fotofobia, dor e lacrimejamento.

- Ceratometria: Leituras com aumento progressivo da curvatura corneana.

- Topografia Corneana: Astigmatismo que varia de simétrico para assimétrico infero-
temporalmente (Parte abaixo da cérnea (infero) temporalmente (que estd ao lado do osso

temporal) oposto do osso nasal).

Os métodos mais frequentemente utilizados para avaliar a progressao do ceratocone



- Acuidade visual - frequentemente analisada pela melhor acuidade visual corrigida
(BCVA) e acuidade visual ndo corrigida (UDVA), medida por um logaritmo do angulo minimo

de resolucdo (LogMAR) ou por linhas do teste de Snellen.
- Ceratometria: medida da curvatura da cérnea em dioptrias ou milimetros.

- Topografia da cérnea - medida da curvatura da cérnea por trés andlises da

ceratometria - maxima (Kmax), média (Kmed) e minima (Kmin) - em dioptria (D).
- Paquimetria - medida da espessura da cérnea em micra (km).

Os instrumentos utilizados para essas medidas sdo: ceratbmetro, topdgrafo,

paquimetro e tomadgrafo de cérnea.

Ha varios sistemas de classificacdo da evolugado do ceratocone. A mais aceita consiste

em alteracdes, a reavaliacdo do paciente no maximo em um ano, com:
- Aumento do astigmatismo corneal central de 1.00D ou mais;
- Aumento da ceratometria maxima (Kmax) de 1.00D ou mais;
- Aumento na refracao subjetiva de 1.00DC ou mais (6-9).

A estabilizacdo do ceratocone é medida pela manutenc¢ao ou regressao dos valores
de ceratometria (Kmax, Kmed) em, pelo menos, um ano. Pode haver melhora nas medidas

de acuidade, entretanto esta ndo é o objetivo do tratamento.

INDICACAO:

O principal objetivo do uso do crosslinking é conter a progressdao do ceratocone.
Logo, o melhor candidato ao tratamento é o individuo com sinais claros de progressao da
doenca. Atualmente, ndo existem critérios definitivos para a progressdo do ceratocone,
porém os parametros a serem considerados sdo a mudanca do erro refrativo, piora da
acuidade visual, bem como progressdo nos valores encontrados nas topografias e

tomografias da coérnea.



Estudos mostram que o crosslinking foi mais eficaz na faixa etaria pediatrica (10
anos) e nagqueles com menos de 26 anos de idade em comparag¢ao com aqueles com mais
idade. Idade acima de 35 anos e acuidade visual com correcdo pré-operatdria melhor que
20/25 foram identificados como fatores de risco para complicagdo (perda de duas ou mais

linhas de Snellen).
Nenhum estudo encontrado cita mais de uma aplicagao por paciente.

CONTRA INDICACAO:

- Espessura corneana menor que 400 micrometros para uso do protocolo classico;
- Infec¢do herpética prévia;

- Infec¢do concomitante;

- Cicatriz corneana grave ou opacificacdo corneana;

- Doenca de superficie ocular grave; ou

- Doenga auto-imune.
TECNICAS:

O cross-linking consiste em procedimento terapéutico minimamente invasivo que
visa a bloquear a evolugdo do ceratocone, por meio do aumento da for¢ga biomecanica,
levando ao enrijecimento do tecido da cdrnea. Este fendmeno ocorre pela criagdo adicional
de ligagcdes quimicas no estroma corneal, por meio de fotopolimerizacdo altamente
localizada que minimiza a exposicdo de estruturas adjacentes do olho. Esta metodologia foi
desenvolvida em meados dos anos 1990, por pesquisadores da Universidade de Dresden,
Alemanha, com base no observado em processo fisioldégico de cross-linking no tecido
conectivo em pacientes com diabete mélito e angina. Na cdrnea, com o avanco da idade do
individuo, as fibras de colageno desenvolvem naturalmente quantidade superior de ligacbes
covalentes, o que explica a estabilizacdo do ceratocone em paciente com maior idade (9,
10). A técnica classica do cross-linking pode ser realizada com ou sem remocdo do epitélio
corneal (cerca de 7mm de didametro), mediante anestesia tdpica. Utiliza solucdo de

riboflavina (vitamina B2) isot6nica a 0,1%, com administracdo tdpica, a cada cinco minutos,



ao longo de meia hora, para saturar o estroma corneal. A riboflavina age como um
fotossensibilizador que aumenta a absor¢dao da luz ultravioleta A pela cdrnea. A radiagao
ultravioleta A é aplicada com 365nm, por 30 minutos, a 5 cm da cérnea. Apés a irradiacdo, o
olho é enxaguado com solugdo fisioldgica, aplicado colirio antibiético e anti-inflamatério e
colocada lente de contatoprotetora. Estes colirios, além de lubrificante ocular e analgésicos,
sdao mantidos no pdésoperatdrio por 1 semana. Neste periodo o paciente pode apresentar
dor, lacrimejamento e embagamento visual. Hd também descri¢do na literatura de variagdes
da técnica cldssica, em geral, por meio de equipamentos que possibilitam a reducdo do

tempo do procedimento (6).

COMPLICACOES

O risco per-operatorio e de complicacdes pOs-operatorias € menor que 1%, e, dos
casos publicados, a infeccdo pds-operatoria foi resolvida com tratamento clinico, sendo que

nenhum paciente perdeu a visao irreversivelmente (11).

REGULACAO, CONTROLE E AVALIAGAO PELO GESTOR.

Doentes com indicagdo de radiacdo para cross-linking corneano no tratamento do
ceratocone devem ser atendidos em servicos especializados em oftalmologia, conforme
definido na Portaria N2 288, /SAS/MS, de 19 de maio de 2008, e com porte tecnoldgico
suficiente para avaliar e realizar o procedimento e o acompanhamento dos individuos
tratados, para o adequado atendimento e obtencdo dos resultados terapéuticos esperados.

A regulacdo do acesso é um componente essencial da gestdao para a organizagdo da
rede assistencial e garantia do atendimento dos doentes, e muito facilita as acbes de
controle e avaliagdo. Estas incluem, entre outras: a manutenc¢do atualizada do Cadastro
Nacional dos Estabelecimentos de Saude (CNES); a autorizacdo prévia dos procedimentos; o
monitoramento da producdo dos procedimentos (por exemplo, frequéncia apresentada
versus autorizada, valores apresentados versus autorizados versus ressarcidos), entre
outras. Acbes de auditoria devem verificar in loco, por exemplo, a observancia deste
Protocolo; regulacdo do acesso assistencial; qualidade da autorizacdo; a conformidade da

indicacdo, do procedimento e do acompanhamento; compatibilidade do procedimento



codificado com o diagndstico; a compatibilidade da cobranca com os servigos executados; a
abrangéncia e a integralidade assistenciais; e o grau de satisfacao dos doentes.

Constam da Tabela de Procedimentos, Medicamentos, Orteses, Préteses e Materiais
Especiais do SUS os seguintes procedimentos especificos para o tratamento do ceratocone,
excludentes entre si:

04.05.05.014-3 - IMPLANTE INTRAESTROMAL e

04.05.05.040-2 - RADIACAO PARA CROSS-LINKING CORNEANO.

Ressalta-se que o procedimento 04.05.05.040-2 - Radiagao para cross-linking
corneano inclui o colirio necessario ao procedimento e que o transplante de cérnea
continua sendo o tratamento convencional dos casos graves, que é indicado em cerca de
10% a 20% dos casos de ceratocone.

Relativamente ao transplante de cdérnea, constam da Tabela de Procedimentos,
Medicamentos, Orteses, Préteses e Materiais Especiais do SUS os seguintes procedimentos:

05.05.01.009-7 - TRANSPLANTE DE CORNEA,

05.05.01.010-0 - TRANSPLANTE DE CORNEA (EM CIRURGIAS COMBINADAS),

05.05.01.011-9 - TRANSPLANTE DE CORNEA (EM REOPERAGOES) e

05.06.01.001-5 - ACOMPANHAMENTO DE PACIENTE POS-TRANSPLANTE DE CORNEA.

Cada servigo deve coletar rotineiramente seus dados e computar os resultados,
detectando possiveis nichos suspeitos de resultados piores para analise detalhada de suas
causas, pois os dados negativos podem apenas sugerir um pior resultado associado, por

exemplo, a um perfil assistencial de pacientes mais graves.

TERMO DE ESCLARECIMENTO E RESPONSABILIDADE

E obrigatéria a informacdo ao paciente, ou a seu responsavel legal, dos potenciais
riscos, beneficios e eventos adversos relacionados a radiacdo para cross-linking corneano no
tratamento do ceratocone, o que podera ser formalizado por meio da assinatura de Termo

de Esclarecimento e Responsabilidade.
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