MINISTERIO DA SAUDE

PLATAFORMA +BRASIL

N°/ANO DA PROPOSTA:
038018/2021

OBJETO:
FOMENTAR PESQUISAS CIENTIFICAS E TECNOLOGICAS EM SAUDE ESTRATEGICAS PARA O SUS

CARACTERIZAGAO DOS INTERESSES RECIPROCOS:

A presente proposta apresenta grande potencial para subsidiar a incorporacéo de novas estratégias de manejo clinico do
paciente hospitalizado com COVID-19, fazendo uso de medicamentos e tecnologias atualmente ja disponibilizadas pelo SUS.
Os resultados da proposta poderdo integrar protocolos clinicos de abrangéncia nacional e certamente poder&o contribuir paraa
melhoria da assisténcia, manejo clinico e reducdo da morbimortalidade relacionada a epidemia de COVID-19 no Brasil.

RELAQAO ENTRE A PROPOSTA E OSOBJETIVOSE DIRETRIZES DO PROGRAMA:

Politica Nacional de Ciéncia, Tecnologia e Inovacdo em Salde (PNCTIS), prevista ho Artigo 89, inciso |11 na Portaria de
Consolidagdo n° 2, de 28 de setembro de 2017, que prevé o fomento a pesquisa cientifica e tecnol 6gica em salide - PORTARIA
N° 188, DE 3 DE FEVEREIRO DE 2020, que declara Emergéncia em Salide Publica de importancia Nacional (ESPIN) em
decorréncia da Infeccdo Humana pelo novo Coronavirus (2019-nCoV).

PUBLICO ALVO:

Profissionais de salide envolvidos no enfrentamento da COVID-19, cientistas, indUstria e gestores de salide e de forma indireta
0s pacientes infectados por SARS-CoV-2 (COVID-19).

PROBLEMA A SER RESOLVIDO:

Um dos possiveis mecanismos envolvidos na evolugdo clinica desfavoravel da infeccdo pelo SARS-CoV-2 € o
desenvolvimento de coagulopatia, que pode contribuir com disfungéo de 6rgdos, como pulmdes erins. A incidéncia de eventos
tromboembdlicos em pacientes com COVID-19 é alta e esta associada ha um maior risco de 6bito, justificando a necessidade de
avaliar o comportamento evolutivo da hemostasia e o impacto de intervengdes terapéuticas de anticoagulagéo e antiagregagdo
plaguetaria.

RESULTADOS ESPERADOS:

Os resultados obtidos poderdo: contribuir para a compreensdo da resposta fisiopatol 6gica da infecgdo por SARS-CoV-2;
subsidiar o desenvolvimento de novas drogas ou estratégias de prevencdo de evolucdo clinica desfavoravel nos infectados;
identificar biomarcadores para detectar pacientes com maior risco de evoluir para insuficiéncia respiratOria grave e ou eventos
trombdticos e aidentificar farmacos disponiveis no SUS com potencial beneficio clinico no combate a COVID-19..

1-DADOSDO CONCEDENTE

CONCEDENTE: NOME DO ORGAO/ORGAO SUBORDINADO OU UG:

36000 MINISTERIO DA SAUDE

CPF DO RESPONSAVEL: NOME DO RESPONSAVEL:

467.148.394-72 MARCELO ANTONIO CARTAXO QUEIROGA LOPES

ENDERECO DO RESPONSAVEL : CEP DO RESPONSAVEL:
Esplanada dos Ministérios BI.G 5° andar 70058-900
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2-DADOS DO PROPONENTE

PROPONENTE:
56.577.059/0001-00

RAZAO SOCIAL DO PROPONENTE:
FUNDACAO FACULDADE DE MEDICINA

ENDERECO JURIDICO DO PROPONENTE:
AVENIDA REBOUCAS, 381

CIDADE: UF: CODIGQ CEP: E.A.: DDD/TELEFONE:
SAO PAULO SP MUNICIPIO: |05401000 Entidade Privada | 1130164949
7107 sem fins lucrativos
BANCO: AGENCIA: CONTA CORRENTE:
001 - BANCO DO BRASIL SA 1897-X 202525
CPF DO RESPONSAVEL: NOME DO RESPONSAVEL:
004.953.448-34 FLAVIO FAVA DE MORAES
ENDERECO DO RESPONSAVEL: CEP DO RESPONSAVEL:
AVENIDA ANGELICA, 1173, 16 - SANTA CECILIA 01227100
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4 - DADOS DO EXECUTOR/VALORES

VALOR GLOBAL: R$ 143.635,00
VALOR DA CONTRAPARTIDA: R$ 0,00
VALOR DOSREPASSES: Ano Valor

2021 R$ 143.635,00
VALOR DA CONTRAPARTIDA FINANCEIRA: R$ 0,00
VALOR DA CONTRAPARTIDA EM BENSE SERVICOS: R$ 0,00
VALOR DE RENDIMENTOS DE APLICACAO: R$ 0,00
INICIO DE VIGENCIA: 29/11/2021
FIM DE VIGENCIA: 24/11/2022
VIGENCIA DO CONVENIO: 2022
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5- PLANO DE TRABALHO
Metan® 1

Especificacéo: Coleta de dados para a fase observacional do projeto, conclusdo dos testes |aboratoriais do estudo e inser¢do dos
resultados no banco de dados dentro do prazo do cronograma.

Unidade de M edida: UN Quantidade:  13.0 Valor: R$ 143.635,00
Inicio Previsto: 29/11/2021 | Término Previsto: 24/11/2022 | Valor Glaobal: R$ 143.635,00
UF: SP |Municipio: 7107 - SAOPAULO CEP:
Ender eco:
Etapa/Fase n°; 1
Especificacéo: Aquisicéo dos insumos, processamento das amostras biol 6gicas, andlise laboratorial e andlise dos dados
gerados pela equipe da area.
Quantidade: Valor: Inicio Previsto: Término Previsto:
1.0 UN R$ 94.435,00 |29/11/2021 24/11/2022

Etapa/Fase n®: 2
Especificacao: Bolsa de estudos da biol ogista para identificar amostras com testes incompletos da fase observacional,
processar amostras e inserir os resultados dos testes no banco de dados do projeto.
Quantidade: Valor: Inicio Previsto: Término Previsto:

12.0 UN R$ 49.200,00 |29/11/2021 24/11/2022

6 - CRONOGRAMA DE DESEMBOL SO
MINISTERIO DA SAUDE

MESDESEMBOL SO: Novembro ANO: 2021

META N® 1 VALOR DA META: R$ 94.435,00

DESCRICAO: Coleta de dados para a fase observacional do projeto, conclusio dos testes laboratoriais do estudo e inser¢éio dos
resultados no banco de dados dentro do prazo do cronograma.

META N° 1 VALOR DA META: R$ 49.200,00

DESCRICAO: Coleta de dados para a fase observacional do projeto, conclusio dos testes |aboratoriais do estudo e inser¢éo dos
resultados no banco de dados dentro do prazo do cronograma.

VALOR DO REPASSE: R$ 143.635,00 | PARCELA N°: 1

7- CRONOGRAMA DE DESEMBOL SO
FUNDACAO FACULDADE DE MEDICINA
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8- PLANO DE APLICAGAO DETALHADO

DESCRICAO DO BEM/SERVICO: Aquisi¢io de material para realizagio de exames do protocolo de pesquisa

NATUREZA DA AQUISICAO: Recursos do Convénio |NATUREZA DA DESPESA: 339030

ENDERECO DE LOCALIZAGAO: AVENIDA REBOUCAS, 381

CEP:  05401-000 |UF: SP |MUNICiPIO: 7107 - SAO PAULO

UNIDADE: UN |QUANTIDADE: 1,00 V. UNITARIO: R$94.435,00| V.TOTAL: R$ 94.435,00

OBSERVACAO:

DESCRICAO DO BEM/SERVICO: Contratagio de bolsista para recebimento, identificagio e processamento das amostras
coletadas para realizacdo dos testes |aboratoriais; analise dos testes e gerenciamento dos
dados obtidos; e apoio na aquisicao e validagao dos insumos e suprimentos necessarios.

NATUREZA DA AQUISICAO: Recursos do Convénio |NATUREZA DA DESPESA: 339018

ENDERECO DE LOCALIZAGCAO: AVENIDA REBOUCAS, 381

CEP: 05401-000 |UF: SP |MUNICTPIO: 7107 - SAO PAULO

UNIDADE: UN | QUANTIDADE: 12,00 [V.UNITARIO: R$4.100,00[V.TOTAL: R$ 49.200,00

OBSERVACAO:

9- PLANO DE APLICAGAO CONSOLIDADO

NATUREZA DA DESPESA

Cadigo Total Recur sos Contrapartida Bense Rendimento de

Servicos Aplicacdo
339018 R$ 49.200,00 R$ 49.200,00 R$ 0,00 R$ 0,00
339030 R$ 94.435,00 R$ 94.435,00 R$ 0,00 R$ 0,00
TOTAL GERAL: R$ 143.635,00
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10 - DECLARAGAO

Na qualidade de representante legal do proponente, declaro, parafins de provajunto ao
paraefeitos e sob as penas da Lei, que inexiste qualquer débito em mora ou situacéo de inadimpléncia com o Tesouro
Nacional ou qualquer 6rgéo ou entidade da Administracéo Piblica Federal, que impega a transferéncia de recursos oriundos
da dotagdes consignadas nos orcamentos da Unido, na forma deste plano de trabal ho.

Pede Deferimento,

Local e Data Proponente

11 - APROVAGAO PELO CONCEDENTE DO PLANO DE TRABALHO

Aprovado

Local e Data Concedente
(Representante legal do Orgéo ou Entidade

12 - ANEXOS
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TERMO DE REFERENCIA

SERVICO E MATERIAL DE CONSUMO

1) DADOS DO PROPONENTE

PROPONENTE Fundagdo Faculdade de Medicina

CNPJ 56.577.059/0001-00

2) DADOS DA PROPOSTA DO PROJETO

NUMERO 038018/2021

TITULO DO PROJETO Avaliacdo dos parametros evolutivos da hemostasia na infecgao
por SARS-CoV-2 e estratégias de intervencdo através de ensaio
clinico adaptativo.

OBJETIVO GERAL Avaliar o comportamento evolutivo da hemostasia na infeccao
por SARS-CoV-2 e avaliar o impacto de intervengdes terapéuticas
de anticoagulacdo e antiagregacdo plaquetdria nos desfechos
clinicos de pacientes infectados.

DATA DE VIGENCIA INICIAL E | 25/08/2021 a 25/02/2024
FINAL

VALOR GLOBAL RS 143.635,00

3) INTRODUCAO

O Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo (HCFMUSP) é uma
autarquia de regime especial do Governo do Estado de Sado Paulo, vinculada a Secretaria de Estado
da Saude (SES) para fins de cooperacdo administrativa, e associada a Faculdade de Medicina da
Universidade de Sdo Paulo (FMUSP), para fins de suporte ao ensino, pesquisa e assisténcia a

comunidade.

Dentre as unidades terapéuticas e de apoio diagndstico do Complexo HCFMUSP destaca-se o

Servigo de Hematologia, Hemoterapia e Terapia Celular.

A atuagdo do Servico de Hematologia, Hemoterapia e Terapia Celular abrange os setores de
Enfermaria, Ambulatérios, Hospitais-Dia, Laboratdrios, Centro de Transplante de Medula dssea,
pesquisa basica e clinica, e ensino de graduacdo, pés-graduacdo e atividades de apoio ao ensino
médio.

A Divisdo de Hematologia é reconhecida como centro de referéncia no atendimento de pacientes
de alta complexidade com doengas hematoldgicas ndo malignas (anemias hereditarias e

adquiridas e disturbios da coagula¢do) e malignas como leucemias, linfomas e mielomas. Possui a
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acreditacdo de nivel Il da ONA (Organizacdao Nacional de Acreditacdo), entidade que certifica a

qualidade de servigos de saude no Brasil, com foco na seguranca do paciente.

O HCFMUSP tornou-se referéncia para tratamento de pacientes portadores de COVID-19. Houve
uma grande mobilizacdo da sociedade para apoiar o desenvolvimento de projetos para melhor
entendimento e manejo desta doenca, para subsidiar o melhor entendimento dos mecanismos
fisiopatoldgicos envolvidos na coagulopatia relacionada ao COVID-19 e a identificacdo de
estratégias de tratamento, subsidiar o desenvolvimento de novas drogas ou novas estratégias de
prevencdao de evolucdo clinica desfavordvel em pacientes com COVID-19, identificacdo de
biomarcadores para detectar pacientes com maior risco de evoluir para insuficiéncia respiratéria
grave e ou eventos trombdticos e a identificacdo de farmacos disponiveis no SUS com potencial

beneficio clinico no combate a COVID-19.

4) OBJETO DO TERMO DE REFERENCIA

Aquisicdo dos reagentes propostos no projeto, tem a finalidade de estudar os diferentes
parametros possivelmente envolvidos na fisiopatologia da COVID-19. Quanto a solicitacdo de um
bolsista se deve a falta de profissionais técnicos na area. Ja ha algum tempo e sem perspectiva de
mudanca, o laboratério conta com apenas dois profissionais biologistas, sendo que um deles esta
totalmente comprometido com a rotina laboratorial assistencial que é especializada e volumosa.
Para a realizacdo da pesquisa o laboratério necessitara de auxilio com carga horaria de 40 horas
semanais para todo o processamento das amostras (pacientes selecionados nas diferentes fases
da doencga), execucdo dos testes elencados, insercdo dos resultados no banco de dados e
interpretacdo dos mesmos. Para tanto o bolsista solicitado devera ser biologista e principalmente,

com experiéncia na drea de hemostasia.

5) JUSTIFICATIVA DA PROPOSICAO

O espectro clinico da infeccdo pelo SARS-CoV-2 (COVID-19) é amplo, englobando desde infec¢Ges
assintomaticas e manifestacgdes leves, até insuficiéncia respiratdria aguda, choque séptico, outras
complicagdes graves e morte. Um dos possiveis mecanismos envolvidos na evolugdo clinica
desfavoravel parece estar relacionado ao desenvolvimento de coagulopatia, que pode contribuir
com disfuncdo de 6rgdos, notadamente pulmdes e rins. De fato, a incidéncia de eventos
tromboembdlicos em pacientes com COVID-19 é notavelmente alta, atingindo aproximadamente

um em cada trés pacientes admitidos em unidades de cuidados intensivos e a incidéncia destes
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eventos esta associada ha um maior risco de 6bito.

Varios sdo os mecanismos potencialmente envolvidos no desenvolvimento da coagulopatia
associada a COVID-19 e que resultam na ativacao endotelial, de plaquetas e de leucdcitos,
desencadeando aumento na geracdo de trombina, desregulacdo da fibrindlise e reducdo dos
niveis dos anticoagulantes naturais, inclusive no tecido pulmonar lesado, resultando na deposicao
de fibrina e em microangiopatia. A anadlise histoldgica dos vasos pulmonares, em estudos de
autopsia de pulmao de pacientes com infec¢do pelo SARS-CoV-2, mostrou trombose difusa com
microangiopatia e presenca de grande quantidade de megacariécitos em capilares pulmonares.
Os poucos relatos sobre a avaliagdo de marcadores de ativacdo/lesdo endotelial na COVID-19
mencionam expressivas elevacdes do fator VIII (FVIII:C) e do fator von Willebrand (FVW),
secunddrias a ativacdo endotelial.

Thachil e cols. sugerem uma nova denominagdo para as anormalidades em hemostasia associadas
a COVID-19 A proposta descreve a CAHA como um espectro de trés estagios progressivos, em que
inicialmente ocorre um fenémeno de hipercoagulabilidade localizado no pulmdo, sem
necessidade de internacdo em unidade de terapia intensiva (UTI), e laboratorialmente ha um
aumento do dimero-D com contagem plaquetdria e TP normais. No segundo estdgio, ha piora
clinica pulmonar com necessidade de cuidados intensivos, aumento progressivo do dimero-D,
contagem de plaquetas discretamente reduzidas e minimo prolongamento de TP . O terceiro
estagio é quando a doenca se estende de forma sistémica, com intenso estado inflamatério
caracterizado pela sindrome da tempestade de citocinas (cytokine storm syndrome), resultando
na condicdo de CIVD aguda, caracterizada pelo grande aumento do dimero-D, contagem
plaquetaria inferior a 100x109/L e prolongamento importante de TP.

As andlises clinicas serdo realizadas no Laboratdrio de Hemostasia do Servico de Hematologia,
Hemoterapia e Terapia celular do HC-FMUSP. O Laboratério desempenha atividades de
assisténcia aos pacientes do HC com énfase em diagndstico, além de atividades de pesquisa
clinica, educagdao continuada e extensdo universitaria. Dentre as principais andlises clinicas
realizadas no laboratério destacam-se: a determinagao de todos os fatores de coagulagdo; perfil
da doenga de von Willebrand; perfil de hemofilia A e B; agregacdo plaquetaria;
tromboelastografia; perfil de trombofilia (PC, PS); antitrombina; homocisteina; plasminogénio;
alfa 2 anti-plasmina; pesquisa de anticoagulante lUpico; plasminogénio; alfa 2 anti-plasmina;
anticorpo-anticardiolipina 1gG e 1gM, pesquisa de beta 2;Glicoproteina (IgG e IgM), Dimero D,

ADAMTS-13, monitoragao das heparinas e pesquisa de anticorpo anti-heparina.
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6) ESPECIFICACOES E CUSTOS ESTIMADOS DOS MATERIAIS OU SERVIGCOS

6.1. META 1 — Coleta de dados para a fase observacional do projeto, concluséo dos testes laboratoriais do estudo e insergao

dos resultados no banco de dados dentro do prazo do cronograma

VALOR: R$ 143. 635,00

6.1.1. ETAPA(S) DO
ETAPA 1.1 -
PROJETO
Bolsa de estudos da biologista para PerceNntuaI de pacientes recrutadgs em
o relagdo ao tamanho amostral estimado .
identificar amostras com testes i Todos os pacientes com testes
. . com testes incompletos; e percentual de | . e
incompletos da fase observacional, - incompletos identificados e todos os
Etapa 1 - resultados deexames laboratoriais . 49,200,00
processar amostras e inserir 0s R . resultados de exames laboratoriais
inseridos no banco de dados em relagdo |. . )
resultados dos testes no banco de ) inseridos no banco de dados do projeto
: a todos os exames realizados na
dados do projeto .
fase observacional
- . Percentual de pacientes recrutados com | 100% dos pacientes recrutados com
Aquisicdo dos insumos, processamento . ) .
. 0 todos os exames laboratoriais realizados | 90% ou mais de todos os exames
das amostras bioldgicas, andlise ) " .
Etapa 2 . . e percentual depacientes recrutados laboratoriais do protocolo realizados e 94.435,00
laboratorial e analise dos dados gerados .
. , com todos os exames laboratoriais 100% dos resultados dos testes
pela equipe da drea L . o
inseridos no banco de dados realizados inseridos no banco de dados
VALOR TOTAL (METAS/ETAPAS) | R$ 143.635,00
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7) LOCAL DA ENTREGA DO EQUIPAMENTO/MATERIAL PERMANENTE:

Local de entrega: Laboratério de Hemostasia — Prédio dos Ambulatérios (PAMB) 1° andar sala 57

Responsavel pelo recebimento: Tania Rubia Flores da Rocha - contato celular (11) 999177121

8) QUALIFICACAO DA EQUIPE TECNICA DA INSTITUICAO:

EQUIPE DO PROJETO

Nome Completo CPF

Tania Rubia Flores da Rocha 06352769845

Curriculo Lattes (link) Formagdo e titulagdo

https://www.escavador.com/sobre/224560233/tania- académica

rubia-flores-da-rocha#profissional Farmacéutica — Bioquimica —
Mestre em andlises clinicas
FCFUSP

Cargo/Funcgao Telefone para contato | Cargo/Funcgdo

Biologista/chefe de laboratério | (11) 4573-6077 Biologista/chefe de laboratério

Atribuicdo Carga horaria (mensal)

Coordenadora de andlises clinico-laboratoriais / | 40 horas semanais

Responsavel técnica pelo laboratdrio

Nome Completo CPF 599176526-04

Paula Ribeiro Villaga

Curriculo Lattes (link) Formagdo e titulagdo

http://lattes.cnpq.br/1174479416443267 académica Médica
Hematologista/ doutorado
FMUSP

Cargo/Fungao Telefone para | Cargo/Fungdo

Coordenadora do servico de contato (11) | Coordenadora do servico

Trombose e Hemostasia 991200525 de Trombose e

Hemostasia

Atribuicdo Carga hordria (mensal)

Coordenadora 40h semanais

Nome Completo CPF

Ho Yeh-Li

Curriculo Lattes | Formagao e titulacao

(link)http://lattes.cnpq.br/7431577864995223 académica

Cargo/Fungao Telefone para contato | Cargo/Fungdo

Médica/ Coordenadora (11) 981565720 Médica/ Coordenadora

Atribuicdo Carga hordria (mensal)

Coordenadora clinica 30h semanais

9) RESPONSAVEL PELO PROJETO

NOME TITULAR Vanderson Geraldo Rocha
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CPF 589.201.376-68 | TELEFONE | (11) 98158-6868

E-MAIL rocha.vanderson@hotmail.fr;
diretoria.hematologia.ichc@hc.fm.usp.br

ENDEREGCO COMPLETO Av. Reboucgas, 381 — Jd. Paulista, S&do Paulo/SP -

CEP: 05401-000

NOME SUPLENTE
CPF | TELEFONE
E-MAIL

ENDERECO COMPLETO

| 10) INFORMAGOES COMPLEMENTARES |

10.1. Tem vincula¢do ou dependéncia com outro instrumento de repasse de recursos (TED/
Convénio/Termo de Outorga)?
|:| Sim. Informar o Instrumento

X N3o.

10.2. A infraestrutura, os meios, insumos e recursos (materiais, humanos e financeiros) estao
devidamente adequados e dimensionados para acolher o servico a ser prestado ou utilizar o
material de consumo a ser adquirido?

DA sim

|:| Ndo. Declaro que me comprometo em providenciar os meios e recursos necessarios e em tempo
habil para alcancar os objetivos do pleito.

Declaro estar ciente de todas as implicagdes legais concernentes a veracidade das informacdes aqui
apresentadas por mim.

S3o Paulo, 13 de setembro de 2021.

Prof. Dr. Flavio Fava de Moraes
Diretor Geral da Fundagdo Faculdade de Medicina
CPF: 004.953.448-34

Digitally signed by FLAVIO FAVA

DE MORAES:00495344834

=J'V\'= Date: 2021.10.07 08:03:37 -
$ FUNDAGAD 03:00
FACULDADE DE MEDICINA  R€3SON:

Location: Sao Paulo - SP
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ANEXO 1 - QUADROS DE DETALHAMENTO DA DESPESA

Quadro 1 — Despesas com Bolsa

Categoria Qtde Periodo de
& Qtde Bolsistas | Valor Unitario | Contratagao Valor Total

Elemento de Despesa Descri¢ao do Profissional do bolsista
da Bolsa horas/semana (més)

Profissional biologista/biomédico 40 1 RS 4.100,00 12 RS 49.200,00
com experiéncia de pelo menos 5
anos apds a graduacgdo e titulo de
doutorado para condugdo do projeto

AUXILIO FINANCEIRO
A ESTUDANTES -
BOLSA

R$ 49.200,00
VALOR TOTAL

Informag6es Complementares:

Unidade Assistida: Fundagao Faculdade de Medicina
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Quadro 2 — Despesas com Material de Consumo/Expediente

Grupo de
Despesa

Elemento de Despesa

Descrigdo do Item

Unidade de Medida

Valor Unitario

Valor Total

M{gﬁ;’,‘mf gj,t:;:g (T ADAMTS.13 Kit RS 7.750,00 RS 31.000,00
Mc/gNEELAI\;BE “Q/Ijut:ql;g KIT P-SELECTIN BMS219-4 Kit R$ 3.503,00 R$ 17.515,00
"onemo | auimico | wittzonanp muLT it RS60S500 | RS24.220,00
Mc/gNEELAI\;BE “Q/Ijut:wl;lci: DESTAINING SOLUTION Kit R 434,00 RS 868,00
Mc/gNEELAI\;BE gf.t:}r.ﬁ: HYDRASYS WASH SOLUTION it R$ 518,00 RS 1.036,00
Mc/grﬁsm\; gE g;t:;:;l iI\T/ON WILLEBRAND VISUAL it %6 4.949.00 51975600
RS 94.435,00

VALOR TOTAL

Informagoes Complementares:

Unidade Assistida: Fundacdo Faculdade de Medicina




