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Este trabalho tem por objetivo estudar o Acordo de Compartilhamento de Riscos
(ACR) por meio de estudo exploratorio, levantando informacgdes conceituais e praticas
a respeito de sua génese e de sua aplicagdo, e analisar os potenciais beneficios que
podem advir de sua utilizacdo no Brasil.

Num cenario de escassez de recursos face as incontdveis demandas publicas, a
concretizacdo do direito a saude no Brasil esbarra em limitacbes orcamentarias que
afetam as decisbes de incorporacdo de novos medicamentos no rol de coberturas do
SUS. O processo de avaliacdo de novas tecnologias tem como base a analise de
custo-beneficio do medicamento ou tratamento. A pesquisa farmacéutica tem
desenvolvido farmacos inovadores que prometem significativos avancos, porém, a
custos geralmente elevados e cujos beneficios ndo apresentam resultados
comprovados em condi¢des reais de uso. O ACR se destaca para esse proposito, haja
vista seu desenho para buscar o equilibrio entre o preco do medicamento e seu real
valor terapéutico. No Brasil, foi utilizado para incorporacdo do Nusinersena e do
Eculizumabe, cujos resultados ndo foram considerados bem-sucedidos. A experiéncia
internacional relata dificuldades operacionais decorrentes da complexidade para
implementag&o do esquema, associadas a expressivos custos administrativos. Desse
modo, deve-se escolher criteriosamente a tecnologia que pode ser beneficiada desse
tipo de acordo, tendo em vista principalmente as incertezas a serem enfrentadas, os
indicadores de desempenho que podem ser mensurados em condi¢des reais de uso,
o tamanho da populacdo alvo e a estrutura administrativa necessaria para sua
operacionalizacdo. As perspectivas para adoc¢ao do instrumento no SUS dependem
do enfrentamento de fragilidades estruturais.

Palavras-chave: risk sharing agreements; acordo de compartilhamento de riscos;
SUS; avaliacdo de tecnologia de saude; incorporacao de novas tecnologias; doencas
raras.
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This paper aims to examine Risk Sharing Agreements (RSA) through an exploratory
study that gathers conceptual and practical information about their origin and
applications and analyzes the potential benefits of their use in Brazil.

In a scenario of scarce resources and overwhelming public demand, public healthcare
in Brazil is challenged by budget limitations that affect decisions to incorporate new
drugs into the SUS coverage list. As part of the evaluation process of new
technologies, the cost-benefit of drugs or treatments must be analyzed. Although
pharmaceutical research has developed innovative drugs that offer significant
advances, they are generally expensive with benefits yet unproven through a
comprehensive application. The RSA stands out in this context as it's a scheme
designed to balance the drug's price with its actual therapeutic value. In Brazil, RSAs
were used to incorporate Nusinersena and Eculizumab, with results not considered
successful. Internationally, the experience has demonstrated operational difficulties
due to implementing the scheme, associated with high complexity and administrative
costs. Thus, it should be considered carefully which technology may benefit from this
type of agreement, considering the uncertainties to be faced, which performance
indicators can be measured under actual conditions of use, the size of the target
population, and the administrative structure required for its operationalization. The
prospects for RSA adoption in SUS furthermore depend on facing structural
weaknesses

Keywords: risk sharing agreements; SUS; health technology assessment;
incorporacao de novas tecnologias; sustentabilidade do SUS; rare diseases.
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No Brasil, a assisténcia a saude é direito de todos e dever do Estado, nos
termos do art.196 da nossa Carta Magna de 1988. As acles e servi¢os publicos de
salde s&o prestados por meio do Sistema Unico de Saude (SUS), sendo
desenvolvidas com garantia a universalidade de acesso e integralidade de
atendimento, conforme regido pela Lei 8080/1980.

A dispensacao de um novo medicamento ou tratamento por qualquer agente
ou prestador vinculado ao SUS esta condicionada a Avaliacdo de Tecnologia em
Saude (ATS), processo multidisciplinar formal que analisara questdes clinicas, sociais,
econdmicas, éticas e organizacionais relacionadas ao uso da tecnologia, com foco na
afericdo das evidéncias cientificas. Caso o0 processo resulte na aprovacdo da andlise,
0 novo medicamento sera incorporado as tabelas do SUS, que garante a assisténcia
farmacéutica integral aos seus pacientes.

A pesquisa farmacéutica em muitos casos apresenta um alto custo e, quando
nao ha certeza ou perspectiva de retorno financeiro compensatério, por uma logica de
mercado, perde-se o estimulo para desenvolver novos medicamentos, em especial no
caso de medicamentos para doencas raras, problema que atinge parcela pequena,
porém sensivel da populacdo. Por outro lado, pode-se estar pagando precos
excessivos por tratamentos que ndo apresentam resultados significativos
comprovados.

Num cenéario de escassez de recursos face aos incontaveis problemas publicos,
em especial na area de saude em que a consideracao dos trade-offs e dos custos de
oportunidade para escolha de uma politica publica envolve valores como a vida e a
saude das pessoas, mostra-se cada vez mais relevante que se busquem formas
hodiernas de incentivar a pesquisa farmacéutica e a testagem clinica de novos
tratamentos, possibilitando a incorporacéo de medicamentos para serem adquiridos e
fornecidos pelo SUS a um melhor custo-beneficio.

Nesse contexto, os Acordos de Compartilhamento de Risco (do inglés, risk
sharing agreements) exsurgem e se destacam como instrumentos para

operacionalizar a avaliacdo da nova tecnologia em salde nos casos em que ha

[Digite aqui]
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duvidas quanto aos efetivos beneficios terapéuticos do tratamento e quanto ao valor
justo a ser pago. Paises que que adotam o sistema de saude universal, como Reino
Unido, Itdlia e Canada, tém significativa experiéncia com acordos desse tipo, que
foram considerados uma maneira promissora de superar as incertezas atinentes ao
processo de incorporacdo de novos medicamentos.

No Brasil, foram registradas as primeiras experiéncias de incorporacdo de
novas tecnologias no ambito do SUS por meio de acordos desse tipo. Em 2018, o
medicamento Eculizumabe, indicado para tratamento de uma rara doenga do sangue,
foi objeto de incorporacdo condicionada a reducdo do preco pelo fabricante e a
reavaliacdo do medicamento em trés anos. Em 2019, foi instituido um projeto piloto
de compartilhamento de risco para a incorporacdo do medicamento Spinraza
(Nusinersena), usado no tratamento da Atrofia Muscular Espinhal (AME 5q) tipos Il e
[ll. Em ambos os casos, os resultados ndo foram considerados bem-sucedidos, e o
tema despertou o interesse da academia e ganhou a agenda publica do parlamento.

Tramita hoje na Camara dos deputados o Projeto de Lei 667/2021, que visa
alterar a Lei 8080/1980 e regulamentar a matéria. As perspectivas sao de que, com
sua aprovacao, possam ser agilizados os procedimentos de incorporacdo de novas
tecnologias ao SUS, especialmente para as doencas raras, cujos medicamentos
envolvem custos exorbitantes e apresentam incertezas quanto a eficacia ainda
maiores, pois dependem de testagem clinica em populagéo exigua.

O presente trabalho tem como propdsito estudar a origem e as caracteristicas
do acordo de compartilhamento de riscos adotados para incorporacdo de novas
tecnologias em saude, analisando as dificuldades relatadas de sua utilizacéo, e

apontar as perspectivas e desafios para sua absorcdo no ambito do SUS.

E notavel a importancia que o desenvolvimento de novos medicamentos tem
alcancado nas ultimas décadas em nivel mundial, ndo s6 melhorando drasticamente
a qualidade de vida de pacientes como também mudando o curso natural da historia

de algumas doencas. Segundo dados da OCDE,

[Digite aqui]
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“(...)com as terapias antirretrovirais, o HIV deixou de ser uma
mazela terminal para transformar-se numa doenga cronica
gerenciavel, e a pilula dnica diaria simplificou a rotina dos
pacientes. A taxa de sobrevida de 5 anos para pacientes com
leucemia mieloide crbénica aumentou de menos de 20% para
mais de 90% nos ultimos 15 anos, gracas ao advento de uma
nova classe de drogas conhecidas como inibidores de tirosina
quinase. A hepatite C, cuja indicagao principal outrora apontava
para o transplante de figado, agora apresenta cura em mais de
90% dos pacientes tratados com o uso dos antivirais de acao
direta.” (OCDE, 2018, p. 17).

A despeito desses avancos inegaveis, ndo se pode dizer que a inovacgao
farmacéutica esteja tornando os novos medicamentos mais acessiveis para pacientes
e pagadores, no caso brasileiro considerando o Estado como financiador da saude
publica, e que os precos praticados estejam refletindo de maneira justa o custo-
beneficio proporcionado aos pacientes em condi¢bes reais de uso. Isto €, nao
obstante seu alto pre¢co, muitos medicamentos ainda tém suscitado importantes
duvidas quanto aos beneficios clinicos que anunciam. (HAUEGEN, 2014).

De sua parte, 0s governos continuam pressionados e desafiados a manter as
financas publicas sob controle enquanto buscam aprimorar o acesso e a qualidade
dos servicos de saude oferecidos a sua populacgéo.

Para uma adequada tomada de decisdo sobre incorporacdo de novas
tecnologias, € necesséaria uma analise das melhores evidéncias cientificas, dos
beneficios dessas tecnologias, bem como do impacto orcamentario provocado por
elas (D’ABADIA, 2021). Nesse sentido, a ATS € hoje reconhecida internacionalmente
como o mais respeitado sistema para reportar aos formuladores de politicas as
consequéncias da incorporacdo, apoiando o0s gestores publicos na tomada de
decisdo. Sem embargo, existem fragilidades inerentes a esse processo.

Como se sabe, o medicamento deve demonstrar evidéncias cientificas que
atendam os requisitos para o registro ou ingresso no mercado, as quais pouco variam
entre os sistemas publicos, como qualidade, seguranca e eficacia. Porém, é
importante lembrar que, desde o registro do medicamento, as informacdes oferecidas
ao oOrgao regulador sdo produzidas unilateralmente pela industria farmacéutica.
Ademais, “grande parte das informacdes que amenizam as incertezas sobre o
desempenho do medicamento na préatica dependem da incorporacéo e s6 podem ser
alcancadas apos sua distribuicdo e uso indiscriminado.” (HAUEGEN, 2014, p. 8). O

tomador de decisdo, quando da incorporacdo de um novo medicamento, se depara
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com as incertezas atinentes ao custo/efetividade do medicamento em condicdes reais
de uso, e quanto ao impacto que causard no orcamento publico, haja vista a
quantidade de comprimidos/doses que seréo dispensados.

Outro problema que néo sera tratado nesse estudo, mas que guarda relagédo
com o tema € a judicializacdo. Ela se mostra grave fator na desorganizacdo das
financas e politicas publicas na area de saude e pressiona o gestor na tomada de
decisdo quanto a incorporacao de novas tecnologias, em especial no caso de doencas
raras. De R$ 1,3 bilhdo gasto pelo Ministério da Saude com medicamentos em
demandas judiciais em 2019, R$1,2 bilh&o foi destinado a custeio de tratamentos para
doencas raras, ou seja, elas correspondem a 90% do que a Unido desembolsa com
processos por acesso a remédio. Dos 10 medicamentos mais demandados por agédo
judicial no SUS, nove séo para doencas raras. (CANCIAN, 2020). Porém, uma vez
incorporado ao rol de medicamentos fornecidos pelo SUS, seu preco sera negociado
pelo Estado numa compra publica, com tendéncia de que seja significativamente mais
barato do que o preco judicializado.

Nesse contexto, 0 ACR se destaca dentre os instrumentos que tém sido
experimentados ao redor do mundo para incorporacdo de novas tecnologias, com
aparentes vantagens no caso de medicamentos de alto custo e de incertezas
relacionadas ao seu desemprenho, haja vista seu desenho para buscar o equilibrio
entre o preco do medicamento e seu real valor terapéutico. Por meio dele, o preco da
tecnologia sera definido ou ajustado num momento futuro, em funcao dos resultados
evidenciados na pratica, ou do volume efetivamente consumido pelos pacientes
usuarios.

A adogdo do ACR para incorporagdo de um novo medicamento ao SUS
constitui elemento integrante de uma politica publica de saude, assim como uma
compra publica, configurando matéria sujeita a competéncia do Tribunal de Contas da
Unido (TCU).

Logo, aprender a partir da experiéncia internacional, certamente trara avangos
para a regulamentacdo do instrumento no Brasil, cuja utilizacdo estd em fase

embrionaria, e é interessante do ponto de vista do controle exercido pelo TCU.
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O trabalho pretende estudar os acordos de compartiihamento de riscos,
instrumentos firmados entre o Poder Publico e a industria farmacéutica com vistas a
incorporacdo de nova tecnologia de saude para o SUS. O objetivo geral € levantar
informacdes conceituais e praticas a respeito de sua génese e de sua aplicagdo, em
especial no Reino Unido, como pais precursor da medida, e analisar os potenciais

beneficios que podem advir de sua utilizacdo no Brasil.

Para tanto, foram tracados os seguintes objetivos especificos:

1. Coletar informacbes sobre a génese dos risk sharing agreements e sua
aplicacdo no Reino Unido;

2. Levantar as dificuldades e oportunidades de melhoria relatadas na experiéncia
internacional.

3. Compreender os resultados do acordo de compartilhamento de risco firmado
para o medicamento Spinraza (Nusinersena) e da incorporac¢ao condicionada
do Eculizumabe;

4. Analisar as perspectivas de absor¢cdo do ACR no ambito do SUS.

A metodologia empregada no estudo utilizou abordagem qualitativa do tema,
tendo a pesquisa carater exploratorio com enfoque eminentemente bibliografico e
documental, com enfoque na investigacéo da origem, caracteristicas e aplicacdes do
acordo de compartilhamento de riscos.

Primeiramente, foi realizada pesquisa livre na internet com as expressoes risk
sharing agreement e acordo de compartilhamento de risco, selecionando as melhores
referéncias bibliogréficas para a adequada compreenséo e distin¢gdo do instrumento.
Isso porque o termo as vezes € usado como espeécie de Medidas Alternativas para
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incorporacao, registro e/ou precificacdo de tecnologias em saude, e outras vezes
como género, ndo havendo uma unificacdo da nomenclatura. Além disso, em fungéo
da variedade de termos empregados e de tipos de contratos praticados com
finalidades semelhantes, mostrou-se essencial conhecer as classificacdes
doutrinarias existentes.

Para tanto, foi adotada a tese de doutorado da Renata Curi Hauegen, de 2014,
como principal referencial tedrico para embasamento conceitual e classificatério. Seu
trabalho merece destaque por ter promovido ampla pesquisa empirica sobre os
instrumentos utilizados ao redor do mundo, bem como abarcou os estudos
académicos publicados sobre o tema. A tese de Hauegen € citada em praticamente
todas as publicacdes brasileiras sobre acordo de compartilhamento de riscos e serviu
de base para o PL 667/2021, tendo grande mérito na evolucdo dos estudos sobre o
ACR no Brasil. O objeto do presente estudo foi chamado por Hauegen de Acordo de
Partilha de Riscos (APR) por ser a traducdo mais proxima do inglés, risk sharing
agreement, termo mais disseminado e traduzido na literatura para o instrumento.
Porém, sua tese é de 2014, e o nome amplamente adotado em portugués na
atualidade é Acordo de Compartilhamento de Riscos (ACR), terminologia que foi
preferida nesse trabalho.

Em sua tese, Hauegen propde a classificacdo das medidas alternativas levando
em conta a andlise da literatura estrangeira, porém com o prisma do sistema publico
de saude brasileiro. Nesse sentido, considera que as medidas alternativas como
categoria tém em comum: a) alterar o sistema tradicional de registro, incorporacao
elou precificacdo de tecnologias em saude; b) a partir da coleta de evidéncias
adicionais, obtidas no ambito de estudos clinicos ou em reais condicfes de uso.
Assim, distingue os instrumentos entre si conforme:

“1. A natureza da decisdo administrativa que apoiam, e

2. As evidéncias e o tipo de incerteza que devem contornar”. (HAUEGEN, 2014,
p. 61).

Destarte, a classificacdo proposta por Hauegen e adotada como esteio para o
presente trabalho toma como base para categorizagdo de cada instrumento o
proposito a que se destina (registro, incorporacdo ou precificacdo) e a instancia
competente para tomar decisdo pela sua implementacéo, sendo representada pela

seguinte figura:
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Figura 1: Classificacdo de medidas alternativas

CLASSIFICACAO DAS MEDIDAS ALTERNATIVAS
A LUZ DO SISTEMA NACIONAL DE REGISTRO,
PRECIFICACAO E INCORPORAGAO DE MEDICAMENTOS

Propdsito Medidas

Competéncia Alternativas

Precificagdo N

Fonte: HAUEGEN, 2014, p. 63.

Como se observa, o0 ACR pode ser empregado tanto para incorporagao quanto
para precificacdo de novas tecnologias em saude, com competéncia decisoria
atribuida a Conitec. Na pratica, todavia, 0 que se observou foi uma atuagao conjunta
entre duas instancias: primordialmente a Conitec, exercendo sua competéncia na
analise do processo de ATS e de recomendacéo final quanto a incorporacédo, e
conclusivamente, mas ainda de maneira decisiva, o Ministério da Saude, na
formalizacdo legal do instrumento (edicdo de portarias especificas para cada
tecnologia analisada).

Foram apresentados de maneira breve dois conceitos estruturantes para a

compreensao do ACR, quais sejam, o processo de ATS e as medidas alternativas que
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abarcam o acordo de compartilhamento de riscos, mas ndo se restringem a ele
(capitulo 5).

A pesquisa documental buscou informagdes académicas e técnicas acerca da
utilizacdo do instrumento em outros paises, em especial no Reino Unido, onde
registrou-se o primeiro risk sharing agreement firmado e cujo sistema de saude guarda
semelhancas com o SUS. Além disso, realizou-se coleta documental no portal
eletronico da Conitec, examinando-se as deliberacdes a respeito dos processos de
ATS selecionados e orientacdes técnicas como diretrizes metodologicas.

Foram eleitos para andlise trés casos da utilizacdo do ACR no Reino Unido: o
Programa para Esclerose Mdltipla, a Incorporacdo do Ranibizumabe - Lucentis®, e a
Incorporacéo do Bortezomibe - Velcade®. Da experiéncia brasileira, dois casos foram
escolhidos: o eculizumabe e o nusinersena. Ademais, foi apresentado um panorama
sintético das experiéncias de diversos paises com o instrumento, a fim de fornecer
uma perspectiva internacional dos resultados alcancados e de sua atual utilizac&o.

Como limitacdes do trabalho, devem ser registrados trés aspectos: um, as
clausulas de confidencialidade que sdo por regra adotadas nos acordos dessa
natureza, em especial com a finalidade de preservar o preco de tabela do
medicamento para a industria farmacéutica em suas negociacdes do mesmo produto
com outros paises; dois, a variedade de medidas que vém sendo utilizadas tanto para
incorporacdo quanto para registro e precificacdo de novas tecnologias em saude, e
uma miriade de definicdes que cada medida recebe, o que tem representado um
obstaculo para compreendé-las individualmente e sua aplicabilidade na pratica; e trés,
a auséncia de resposta da Conitec em diversas tentativas de contato a fim de
confirmar aspectos dubios de suas decisdes a respeito da incorporacdo do
Nusinersena.

Importante clarear uma questdo que nado chegou a configurar limitacdo ao
trabalho. Do ponto de vista juridico, as partes do acordo sao producer e payer, isto €,
fabricante e pagador. O fabricante, em geral, se condiciona chamar de Industria
Farmacéutica. O pagador, no caso brasileiro e de outros sistemas de saude
semelhantes, se refere a instancia da administracdo publica autorizada a negociar
com a IF. Todavia, podem estar incluidos no titulo da experiéncia internacional alguns
dados de acordos de compartilhamento de risco firmados por operadoras privadas de
saude. Embora constitua uma relacdo juridica de natureza privada, distinta da
realidade do sistema de saude brasileiro, o fato ndo chegou a afetar a andlise e os
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resultados deste estudo uma vez que sdo informacgcdes meramente panoramicas e que
foram consideradas como subsidio das conclusdes apenas do ponto de vista do fardo
logistico relacionado a implementacédo do instrumento.

A hipétese que se buscou confirmar com o presente estudo foi a aplicabilidade
do instrumento do Acordo de Compartilhamento de Riscos no ambito do SUS, assim
como as consequentes vantagens de sua utilizacdo, em especial no caso de
incorporacdo de medicamentos para doencas raras. Porém, ressalva-se que o
trabalho ndo se resguardou de método e evidéncias estritamente cientificas que
permitam um posicionamento conclusivo irrefutadvel quanto ao tema, mas apenas
opinativo.

Ademais, um ultimo capitulo foi acrescido para apresentar dois aspectos
tangentes ao tema que foram investigados: primeiro, a perspectiva do controle a
respeito do tema, se 0 h4, e segundo, se haveria alguma conexdao do tema com a
grave questdo de saude que surpreendeu o0 mundo recentemente, a pandemia do
Covid-19, verificando se foi firmado algum ACR para vacina ou tratamento de combate

ao virus.

Diante dos desafios de sustentabilidade que hoje assolam os sistemas de
saude publica pelo mundo afora, a analise de incorporagédo de novas tecnologias que
apresentem relagéo de custo-efetividade vantajosa torna-se de suma importancia para
0s paises. Busca-se, por meio de evidéncias cientificas, avaliar o custo-efetividade
dos medicamentos a partir de critérios predefinidos, que possam quantificar os
resultados de qualidade de vida proporcionada e de custos econbmicos de
implementacgéo, de forma a embasar a decisdo administrativa. Trata-se, em suma, de
uma analise de custo de oportunidade e trade-off para definicdo de uma politica
publica.

Em geral, hd um alinhamento no processo de incorporacdo de novas

tecnologias em saude entre os diversos paises, que passa pela avaliacao cientifica
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de sua agéncial. De fato, a recomendacédo da OCDE para otimizacdo dessa andlise é
de que os paises passem a compartilhar informacbes dos resultados dos
medicamentos incorporados em seus sistemas de saude, ou que promovam
avaliagbes de tecnologias para 0s mesmos medicamentos/tratamentos
conjuntamente, minimizando custos e esforcos (OCDE, 2018).

O inicio da regulacéo do processo de incorporacao de tecnologias no Brasil é
recente, iniciada em 2006, com a criagdo da Comissdo para Incorporacdo de
Tecnologias do Ministério da Saude (CITEC) (D’ABADIA, 2021). Com a edigao da Lei
n® 12.401/2011, foi instituida a Comissao Nacional de Incorporacdo de Tecnologias
(Conitec) como o6rgdo de assessoramento técnico do Ministério da Saude, e sua
regulamentacdo pelo Decreto 7.646/2011 definiu os procedimentos administrativos
para a Avaliacdo de Tecnologia em Saude (ATS). Esse novo marco regulatério
representou um grande avanco para o SUS, ndo so6 pela consolidacdo de uma politica
de assisténcia terapéutica qualificada, como também pelo estabelecimento da
atuacao da Conitec em prol da sustentabilidade do SUS, elevando o rigor cientifico na
andlise e elaboracao das politicas publicas de saude brasileira (SANTOS, 2021).

A ATS deve sequir critérios normativos, sendo exigidos, dentre outros, registro
valido na Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa), apresentacdo de
evidéncias cientificas de eficacia, seguranca e custo-efetividade, exame do impacto
orcamentario e, no caso de medicamentos, preco fixado pela Camara de Regulacéo
do Mercado de Medicamentos (CMED) da Anvisa.

Conceitualmente, de acordo com Cunico, Leite e Vicente (2021), a ATS € um
processo multidisciplinar que utiliza métodos explicitos para determinar o valor de uma
tecnologia de salude em diferentes momentos de seu ciclo de vida, buscando assim,
orientar a tomada de decisdo a fim de promover um sistema de saude equitativo,
eficiente e de alta qualidade.

Segundo definicAo do Ministério da Saude, a ATS € um processo
multidisciplinar que resume informagdes sobre as questbes clinicas, sociais,

econdmicas, éticas e organizacionais relacionadas ao uso da tecnologia em saude,

! Na Unido Européia, a agéncia responsavel é a European Medicines Agency (EMA), no Reino Unido
€ a National Institute for Health and Care Excellence (NICE), na Escécia, a ATS é feita pelo Scottish
Medicines Consortium (SMC) e no Pais de Gales a recomendacado do NICE é subsidiada pelo
aconselhamento do All Wales Medicines Strategy Group (AWMSG).
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com foco na avaliacdo das evidéncias cientificas. (RAMOS; THOMASI; DUARTE JR.,
2020).

Devido a natureza multidimensional dos processos de avaliacdo e a quantidade
de stakeholders envolvidos, que incluem prestadores de cuidados de salde, 6rgdos
de financiamento, industria, pacientes e formuladores de politicas de saude, a
avaliacao de incorporacao de novos tratamentos tem se tornado um processo de alta
complexidade técnica, politica e social. Tem se considerado que a tomada de decisao
“acontece na forma de negocia¢do e navegacao entre o uso de métodos pragmaticos
e 0 gerenciamento de camadas de incertezas envolvidas na avaliagao”, incertezas
essas relacionadas aos procedimentos técnicos, aos contextos e relacbes
interpessoais, ou ainda de natureza epistemoldgica (CUNICO; LEITE; VICENTE,
2021, p. 2).

No caso da avaliacdo de medicamentos para doengas raras?, a complexidade
envolvida no processo de ATS ganha propor¢des proprias, em razéo da escassez de
estudos com metodologia rigorosa, assim como dos diferentes valores que motivam
as partes interessadas. Minimamente, podem-se citar os valores emocionais dos
pacientes e familiares, os aspectos financeiros — diametralmente opostos — entre
pagadores e industria farmacéutica, e preocupacfes com seguranca e eficacia por
parte dos profissionais de saude.

As significativas incertezas atinentes a avaliacdo de tratamentos para doencas
raras estao associadas com o crescimento dos acordos de compartilhamento de risco
nos sistemas de salude em diversos paises, 0s quais buscam gerenciar o fato de que
0S novos tratamentos propostos ndo apresentam o nivel desejavel de evidéncias
cientificas sobre sua eficdcia, mas produzem grande impacto econdmico para
sistemas ou planos de saude. (CUNICO; LEITE; VICENTE, 2021, p. 2).

Desse modo, realizando o processo de ATS no modelo tradicional de compra
de medicamento, o poder publico arca de forma integral com os riscos da aquisicao

da tecnologia e com as incertezas atinentes ao seu futuro uso. Ou seja, 0S

2 para a definicdo do termo doencas raras, a maioria dos paises utiliza dados relacionados aos limites
de prevaléncia, havendo poucos paises que consideram indicadores relacionados a gravidade e/ou
auséncia de tratamento'®. A legislacdo da Unido Europeia define como doenca rara aquela com
prevaléncia de ndo mais que 50 casos para cada cem mil habitantes, podendo ser considerada a
prevaléncia superior para condi¢Ges fatais, gravemente cronicas e debilitantes'®. Na Inglaterra, também
foi proposto o termo doencas ultrarraras, como aquelas doengas com risco de vida ou condicbes
debilitantes que afetam <1:50.000 pessoas'’. O Brasil corrobora com o conceito empregado pela
Organizacdo Mundial de Saude (OMS) que considera como doenca rara a prevaléncia de 65 individuos
para cada cem mil habitantes. (CUNICO, LEITE e VICENTE, 2021, p. 2)
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medicamentos sao incorporados, adquiridos, financiados e distribuidos pelo Estado,
gue em regra assume integralmente o risco pela efetividade da tecnologia. O Estado
responde — isoladamente - pelas consequéncias do custo de oportunidade de sua
escolha.

Por outro lado, ao fazer uma ATS usando o modelo de acordo de
compartilhamento de risco, opera-se uma incorporacdo temporaria de um novo
medicamento ou tratamento para testes em condi¢des reais, com o objetivo de realizar
futura compra, caso os resultados alcancados apresentem evidéncias suficientes dos
beneficios terapéuticos esperados. Logo, os acordos que se sustentam no
compartilhamento de risco mitigam a responsabilidade entre a industria farmacéutica
e o Estado por meio do ajuste do preco do medicamento as consequéncias do seu
uso na pratica (RAMOS; THOMASI; DUARTE JR., 2020). Como exemplos de
incorporacdao provisoria de um medicamento no Brasil com avaliacdo de desempenho
para posterior tomada de decisdo quanto a incorporacao definitiva, podem-se citar os

casos do eculizumab e do nusinersena, que serao relatados adiante.

Diversos institutos vém sendo adotados internacionalmente como forma de
colher informacdes adicionais sobre o0 medicamento ou tratamento, e com isso permitir
0 aprimoramento do processo de decisdo administrativa quanto ao acesso de novas
tecnologias ao mercado publico e privado, buscando o equilibrio entre o preco do
medicamento e seu real valor terapéutico. Essas novas estratégias experimentadas
no cenario internacional sdo genericamente chamadas de medidas alternativas
porque, em sua esséncia, subvertem o modelo tradicional de operar o registro, a
incorporacdo e/ou a precificacdo de novas tecnologias, operando como parte do
processo formal de ATS. Na literatura internacional, encontramos as medidas
alternativas agrupadas sob os termos Perfomance Based Risk Sharing Agreements
(PBRSA), Access with Evidence Development (AED) e Managed Entry Agreements
(MEA).

Segundo Dias et al,

Managed Engry Agreements (MEAS) are now the generally used term
rather than “risk sharing scheme”. The Health Technology Assessment
International (HTAI) society defines MEAs as “an arrangement
between a manufacturer and payer or provider that enables coverage
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or reimbursement of a health technology subject to specific conditions”
(DIAS et al, 2020, p. 5).

Em suma, medidas alternativas séo todas as formas usadas para contornar as
incertezas atinentes ao processo de ingresso de novos medicamentos no sistema de
salde publico e gerenciar seu impacto orcamentario, seja na fase de registro,
incorporacao ou precificacdo. A parceria entre Estado e Industria Farmacéutica (IF)
esta no bojo das medidas alternativas adotadas por paises da Europa, Estados Unidos
da América, Austrélia, Canad4, Nova Zelandia, entre outros, e podem ter como objeto
todo e qualquer tipo de tecnologia em saude. Pesquisa recente realizada na
Universidade de Washington levantou os seguintes dados sobre as aplicacfes dessas
medidas alternativas ao redor do mundo:

Performance-based arrangements were identified in Italy (n = 36), the
UK (n = 29), The Netherlands (n = 23), the USA (n = 18), Sweden (n =
17), Canada (n = 5), Australia (n = 5), Germany (3), Spain (n = 3), Brazil
(n = 3), France (n = 2), China (n = 2), Slovenia (n = 1), and Israel (n =
1). Arrangements were developed in the following therapeutic areas:
oncology (n = 77), endocrinology (n = 14), neurology (n = 10),
cardiology (n = 10), ophthalmology (n = 8), immunology (n = 8),
psychiatry (n = 4), nephrology/urology (n = 4), dermatology (n = 3),
musculoskeletal (n = 3), infectious disease (n = 3), hematology (n = 1),
hormonal treatment (n = 1), and otolaryngology (n = 1). (CARLSON,
2014, p. 232).

Como se observa, o uso dos inimeros tipos de medidas alternativas baseadas
em performance esta espalhado e cobre diversas areas de especialidade médica. Sua
disseminagcdo se deu de maneira experimental, empirica, em especial pela
necessidade pratica de inovacdo e em decorréncia da tradicdo juridica
predominantemente costumeira da maioria dos paises precursores (The Common
law). Em grande parte dos casos encontrados, a regulamentacdo administrativa para
os acordos dessa natureza, quando estabelecida pelos paises, seguiu a sua adocao
na préatica. Assim, ainda ndo ha uma uniformizacéo procedimental ou classificatéria e
tampouco uma nomenclatura padronizada.

Com efeito, a pesquisa de Hauegen apontou que a literatura ainda tem
dificuldades em distinguir cada instrumento, em especial devido a “concepgao
relativamente recente desses institutos, seu tratamento casuistico, a auséncia de

normatizacao e padronizagdo para seu uso, a falta de critérios para seu emprego e de
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transparéncia quanto ao seu conteudo e aos resultados produzidos”. (HAUEGEN,
2014, p. 61)3.

Sem prejuizo, o foco do presente trabalho sd&o os Acordos de
Compartilhamento de Risco enquanto espécie, instrumento que serd detalhado a
partir do proximo capitulo. Assim, optamos por abordar brevemente as outras medidas
alternativas que se assemelham ao ACR, com base na tese de Hauegen,
esclarecendo em que medida dele se distinguem, no intuito de evitar confusdo. S&o
elas a Incorporagdo Condicionada (IC), o Registro Escalonado e o Desconto Direto
(DD). Feita a distincéo, entraremos com maior profundidade no estudo detalhado do

ACR e exame de exemplos praticos.

Incorporacéo condicionada

A Incorporacdo Condicionada tem por objetivo tratar das incertezas
especialmente relacionadas ao processo de escolha de tecnologias que serdo
incorporadas ao sistema publico de satde. E também chamada de Access with
Evidence Development (AED) ou Coverage with Evidence Development (CED), e é
largamente adotada na Inglaterra e nos EUA. (HAUEGEN, 2014). Trata-se da
incorporacdao provisoria e limitada da tecnologia a fim de coletar evidéncias adicionais
gue suportem a decisdo quanto a sua incorporacédo definitiva.

A IC e o Acordo de Compartilhamento de Risco (ACR) sdo muitas vezes
confundidos como a mesma medida, ndo havendo padronizacdo do processo de
decisdo que conduz a opcédo por um ou pelo outro. Ademais, a parca divulgacédo de
dados sobre as medidas alternativas em geral acaba por dificultar a compreenséao
clara de cada instituto. Ambos os instrumentos pretendem dar subsidios para decisdes
administrativas relacionadas a tecnologia em saulde, por meio da coleta de novas
evidéncias para sanar incertezas. Porém, o ponto de distincdo entre os dois
mecanismos € o preco. De um lado, a IC confronta a incerteza relativa aos atributos
terapéuticos que justifiguem a incorporacdo, buscando confirmar o desempenho
desejavel. De outro, 0 ACR tem como principal propdsito definir um preco justo para
a tecnologia, embora o contrato possa prever a alteracao, limitacdo ou extincao da

incorporacdo a partir dos resultados clinicos alcancados. Além disso, na IC as

3 Para aprofundamento nos aspectos conceituais e classificatérios de cada instrumento, recomenda-
se a leitura da tese de doutorado de Renata Curi Hauegen, 2014.
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incertezas podem estar relacionadas a seguranca ou eficacia do produto, enquanto
para o ACR é necessaria aprovacao prévia pela agéncia regulatéria, o que requer
sejam ultrapassadas essas questoes.

No Brasil, foi adotada a IC no processo de ATS para o eculizumabe, relatado

no capitulo 6.4.1.

Registro Escalonado

O Registro Escalonado, conhecido no cenario internacional como Adaptive
Licensing, assim como a Incorporacdo Condicionada, também busca informacdes
suplementares de uso do medicamento, porém para a fase de registro do produto,
abracando a concepcéo de que o desenvolvimento de evidéncias em tecnologias em
saude é um processo continuo, e que deve ser acompanhado desde a fase de
regulacédo. Ele prevé o acesso do medicamento ao mercado e seu uso na pratica
limitados proporcionalmente ao nivel de conhecimento atual, e o desenvolvimento de
evidéncias se daria em paralelo com o marketing, usando dados e indicadores da
pratica clinica, bem como de ensaios randomizados.

O melhor exemplo a ser citado € da Unido Européia, lancado pela European
Medicines Agency (EMA) em 2014. A EMA convidou companhias farmacéuticas
interessadas para apresentarem propostas para participar de um projeto piloto que iria
explorar a abordagem de adaptive liscensing. As industrias deveriam submeter
propostas de medicamentos em desenvolvimento, que receberiam autorizagao prévia
para uso em pacientes de uma populacao restrita, seguida por fases iterativas de
coleta de evidéncias e adaptacfes da autorizacao de comercializacado para expandir
0 acesso ao medicamento para populagées mais amplas de pacientes. (EMA, 2014).

O instrumento foi regulado pela EMA e consolidou um esfor¢co de trocar a
aprovacao antecipada com informacdes limitadas pela aprovacéo posterior com banco
de dados mais extenso. Trata-se de uma abordagem escalonada baseada num
processo de colecéo de evidéncias, seguido de avaliacédo regulatoria e uma licenca
de adaptacdo, assumindo a avaliacdo de tecnologias como um processo continuo,
cujo sucesso depende da geracdo de evidéncias robustas e confiaveis
necessariamente apos o registro. (HAUEGEN, 2014).

O registro escalonado assemelha-se a incorporacdo condicionada porque
ambos buscam adaptar a decisdo administrativa de acesso ao medicamento a
realidade fatica de desempenho clinico comprovado, reconhecendo as incertezas dos
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atributos terapéuticos existentes e permitindo a continuidade das pesquisas. Cada um,
todavia, opera em uma fase do processo, 0 primeiro no registro e o segundo na
incorporacdo. O ACR, por sua vez, tem seu foco no equilibrio do prego, consoante
sera relatado e exemplificado mais a frente. Os trés instrumentos demonstram a
complexidade e sensibilidade do processo de ATS, auxiliando o gestor a equacionar
a decisdo de permitir o acesso ao tratamento, gerindo os riscos financeiros e as
incertezas terapéuticas.

A terceira medida alternativa, desconto direto, distingue-se em funcéo de sua

simplicidade.

Desconto Direto

O modelo de Desconto Direto (DD), também chamado de Straight Discount, é
bastante comum no Reino Unido e na Itlia. Trata-se de contrato em que se negocia
abatimento no preco da tecnologia, sem envolver qualquer avaliacdo de desempenho.
O desconto pode ser aplicado para qualquer indicacdo de uso do medicamento, ao
longo de todo o tratamento e para qualquer paciente, sendo concedido
antecipadamente, no momento da celebracdo do contrato. Assim, ndo se faz
necessario identificar, rastrear ou acompanhar grupos de pacientes para colher
evidéncias de resultado.

No Reino Unido, sua negociacéo parte da rigorosa analise realizada pelo NICE
guanto ao valor terapéutico do medicamento e quanto ao custo-efetividade. Ou seja,
a negociacdo para formacao do preco pressupde a efetividade do medicamento e a
deciséo politica que limita o pagamento a sua relacdo de custo-efetividade, a qual
pode inviabilizar a incorporacdo da tecnologia. Além disso, sua utilizacdo eficaz esta
fortemente condicionada ao efetivo poder da administracdo publica para discutir
precos. Nos dizeres de Hauegen, “o estado pode influenciar no preco se tem
condi¢des de exercer com liberdade o direito de negar a incorporagao.” (2014, p. 71).

Nesse sentido, pesa em desfavor de seu uso no Brasil a questdo da
judicializacéo, que enfraquece o poder de negociacdo do Estado, ponto que foi
observado na incorporacdo do eculizumabe, relatado mais adiante. Além disso,
mostra-se mais dificil sua aplicacdo quando se trata de doengas para as quais ndo ha
outras alternativas de tratamento, diminuindo as opcodes para o Estado.

Uma desvantagem do modelo de desconto direto € que, ha maioria das vezes,
o valor do desconto é mantido sob confidencialidade, e com isso a IF evita que esse
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abatimento influencie na precificacdo de medicamentos nos demais paises. Outra
desvantagem diz respeito a auséncia de estimulo para que o Estado acompanhe o
desempenho do medicamento apds sua incorporacdo, pratica que se revela
importante para o fortalecimento das estruturas de saude em suas competéncias
regulatorias.

O DD é comumente associado ou confundido com os ACR, inclusive por
estudiosos do tema. A diferenca entre eles, vale frisar, € que no DD a reducédo do
preco se da na negociacao prévia e é contemplado nos termos do contrato ex ante.
N&o ha evidéncias complementares a serem coletadas, avaliacdo de desfechos ou
vinculacdo de preco a eventos futuros e incertos, portanto, ndo se trata de
compartilhamento de riscos, mas apenas um ajuste financeiro. Na opinido de Hauegen
(2014), o desconto direto consiste em mera compra e venda, método paliativo para

enfrentar os altos precos dos medicamentos.

Compreendidos o0s instrumentos que se assemelham ao Acordo de
Compartilhamento de Risco, aprofundamos a explicacdo deste que é o foco do
presente trabalho, embora um esforco de definicdo do instrumento nédo possa impedir
a disseminacao de variantes conceituais.

Nesse estudo, usamos o termo Acordo de Compartilhamento de Riscos como
espécie dentre as Medidas Alternativas, estas também chamadas de Managed Entry
Agreements (MEA) e Access with Evidence Development (AED), conforme ja dito. A
medida do ACR se destacou internacionalmente e foi considerada como modelo
inovador e revolucionario, uma vez que “foi desenhada para enfrentar os atuais
desafios da incorporagdo de medicamentos: a limitacdo orgamentaria, a necessaria

promocao de acesso a saude e a incerteza quanto a equivaléncia entre preco exigido

4 Tese de doutorado de Renata Curi Hauegen sugeriu a expressdo Acordo de Partilha de Risco, em 2014. Porém,
atualmente a literatura dominante no Brasil adota o termo Acordo de Compartilhamento de Riscos.
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pelo medicamento e seu real valor terapéutico” (HAUEGEN, 2014, p. 13). Ainda
segundo Hauegen, sua importancia repousa no fato de que “ousa alterar
especificamente as condi¢bes quanto a um dos trés elementos centrais da aquisicdo
publica de tecnologias em saude, e, provavelmente, o mais protegido pela Inddstria
Farmacéutica: o preco da tecnologia.” (2014, p. 35).

De fato, a medida pode sinalizar a disposicao da industria farmacéutica em se
direcionar para um novo paradigma, o de pagamento por performance, como forma
de se comprometer com os resultados do seu produto. Nos dizeres de Pollack, ao
comentar a inovadora e ousada incorporacédo do Velcade no Reino Unido, em 2007,
“drug companies like to say that their most expensive products are fully worth their
breathtaking prices. Now one company is putting its money where its mouth is — by
offering a money-back guarantee.”

Nesse sentido, 0 ACR visa gerenciar dois aspectos cruciais da incorporacao de
novos tratamentos: a auséncia de evidéncias cientificas abundantes sobre sua
efichcia no momento da decisao, e o alto impacto econémico que produzem para 0s
sistemas de saude. Para tanto, o preco ndo é fixado no momento da celebracéo do
negocio de compra e venda. Ao contrario, Estado e fabricante concordam
contratualmente que o preco da tecnologia serd definido no futuro, consoante os
resultados apresentados a partir da sua utilizacdo em reais condi¢cdes de uso.

O pagamento ficara, entdo, condicionado a coleta de evidéncias de eficacia no
“‘mundo real” (em oposigdo as evidéncias produzidas em testes clinicos), com
avaliacdo de performance a partir do rastreamento dos resultados produzidos na
pratica. Dessa forma, tanto industria farmacéutica como autoridade administrativa
firmam contrato em que se comprometem financeiramente com o desempenho do
medicamento (NEUMANN, 2011).

Nessa relacdo contratual, o poder publico e o setor empresarial compartilham
a responsabilidade pelas incertezas em relagdo ao uso da tecnologia, visando ao
equilibrio entre o preco do medicamento e o seu real valor terapéutico (RAMOS;
THOMASI; DUARTE JR., 2020).

Hauegen assim explicitou seus elementos e forma de aplicagéo:

Pode haver coleta de qualquer informacéo relacionada ao uso do
medicamento na prética, mas as mais comuns referem-se ao
desempenho clinico do medicamento ou ao impacto orgcamentario que
provocam.
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Uma vez que as novas evidéncias serdo determinantes para a
definicdo do preco, seu objetivo “e apurar o real valor da tecnologia.
Distingue-se, portanto, das evidéncias usadas para aprovacdo do
medicamento na oportunidade do Registro ou dos estudos pds
mercado, que, em sua maioria tem por objetivo detectar os efeitos
indesejaveis, maléficos e danosos, dos produtos.

Dentre as ferramentas para avaliar o real valor da tecnologia esta a
avaliacéo do desempenho do medicamento através da observacao do
seu uso na prética, adotado pelo APR (a época do texto, o instrumento
era mais conhecido como Acordo de Partilha de Risco). (2014, p. 22)

No caso das doencas raras, esses aspectos tomam propor¢cdes mais
significativas: as incertezas quanto a eficacia sdo maiores, uma vez que ha menos
casos clinicos a serem testados, e 0s custos costumam ser exorbitantes. Vale lembrar
que um relatdrio publicado pela Nurem/Anvisa em 2013 divulgou que apenas 3% (trés
por cento) das tecnologias aprovadas no Brasil desde 2004 apresentaram algum
beneficio a salde do paciente em comparagcao com as terapias ja existentes (ANVISA,
2013, apud HAUEGEN, 2014, p. 7), o que representa um risco de prejuizo financeiro
muito maior quando se fala em investimentos em medicamentos de alto custo e
incertezas de desempenho clinico maiores e mais sensiveis a populacéo.

No Brasil, esse modelo de acordo foi usado num projeto piloto para a aquisicdo
e fornecimento do medicamento Nusinersena, para tratamento da Atrofia Muscular
Espinhal (AME 5q) tipos Il e Ill, caso que foi relatado e analisado mais abaixo. Esses
acordos constituem uma modalidade alternativa de aquisicdo de medicamentos pelo
poder publico, fundamentada em parcerias entre o Estado e o ramo empresarial
farmacéutico, com base no custo/efetividade da tecnologia e, sobretudo, na reducéo
do preco do medicamento, conforme previsto no art. 3°, | da Portaria n°® 1.297/2019,
editada para regulamentar o projeto. (BRASIL, 2019b). Constituiu-se uma nova
modalidade de compra de medicamentos no ambito do SUS.

NO que tange aos tipos de incertezas que o ACR pretende enfrentar, Hauegen

apresenta uma representacao grafica simplificativa das duas classificagfes possiveis:
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Figura 2: Os tipos de ACR

CLASSIFICACAO DO ACORDO DE PARTILHA DE RISCO

Espécies
Incertezas
Incerteza quanto
ao desempenho
APR - Prego do
medicamento
vinculado a evento
futuro e incerto
Incerteza quanto
ao volume
Impacto NOmeros
Orgamentario de doses

Fonte: HAUEGEN, 2014, p. 39

Assim, o ACR se caracteriza como instrumento que busca definir um preco
justo a partir do acompanhamento dos resultados de seu uso na pratica, gerenciando
as incertezas quanto ao desempenho clinico ou quanto ao volume. As informacdes
complementares a serem supridas podem ser variadas, tais como, impacto
orcamentario, beneficios clinicos, desempenho em condi¢des reais de uso, relacdo
de custo-efetividade e/ou a ampliacdo e aperfeicoamento do acesso a saude
(HAUEGEN, 2014). Stafinski, Mccabe e Menon assim sistematizaram as informacgdes
gue podem ser coletadas:

As incertezas podem se referir a diversos aspectos da tecnologia:

1) beneficios clinicos como efetividade de curto e longo prazo, efeitos
colaterais ou efeitos adversos, interacbes com outros tratamentos;

2) custo-efetividade - o beneficio em termos de ganhos terapéuticos e
0 custo de oportunidade envolvido;

3) adocdo e difusdo - o numero de pacientes elegiveis para o
tratamento em uma populacao, taxa de aderéncia e se a tecnologia
substitui ou complementa a pratica atual;
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4) impacto econdmico - 0 custo total, direto e indireto, para o sistema
de saude, considerando todas as economias que se realizarem. (apud
HAUEGEN, 2014, p. 28).

Para alguns autores, todavia, estariam excluidos dos acordos de
compartilhamento de risco os ajustes que ndo abarcam incerteza quanto ao
desempenho clinico, tratando de incerteza somente quanto ao impacto orgamentario,
decorrente do volume (HAUEGEN, 2014, p. 29). Porém, esse trabalho ndo adotou
essa linha, uma vez que a incerteza é o elemento especial que caracteriza esse
contrato, seja ela relativa aos beneficios alcancados pelo medicamento em condi¢cbes
reais de uso, seja ela em fung¢ao do volume de medicamento a ser utilizado, ambos
devendo ser medidos no futuro para se definir seu preco final.

Isso porque ha exemplos do emprego desse tipo de acordo para situacdes em
gue nao é possivel precisar a duracdo do tratamento, e/ou, tampouco 0 namero de
doses ou cdpsulas que serdo necessarias para cada paciente, como ocorreu no caso
do Lucentis, incorporado no Reino Unido para tratamento de cegueira, relatado no
capitulo seguinte. Assim, existe uma incerteza quanto ao volume do contrato, com
conseqguente impacto orcamentario para a avaliacdo econdmica do custo-efetividade
do tratamento e da capacidade de financiamento do mesmo pelo Estado. Ainda assim,
Estado e IF compartilham os riscos quanto ao volume do contrato, que sera variavel
conforme a demanda de cada paciente pela continuidade do tratamento. Geralmente,
Sao poucos contratos desse tipo, comparados com os de risco por desempenho e, via
de regra, a empresa concorda em fornecer o medicamento sem custo para o estado
apos atingir uma certa quantidade.®

A analise de desfecho clinico da incorporacéo se dara em funcao do prazo do
tratamento, limite de despesas, quantidade de comprimidos/doses, entre outros
elementos, tudo necessariamente baseado em evidéncias clinicas.

Em outros casos, s0 é possivel definir precisamente elementos quantitativos da
incorporacao quando o medicamento é efetivamente utilizado pelo sistema publico de
saude, a saber, nimero de pacientes sob tratamento, duracdo do tratamento ou
impacto orcamentéario da aquisicdo. Uma vez parte do sistema publico de saude, a

efetiva demanda do medicamento pode variar considerando as falhas nos estudos

5> Na Australia, o risk sharing agreement com base no volume permite o mercado partilhado por mais de uma
empresa, e cada uma restitui ao Estado proporcionalmente aos seus ganhos (HAUEGEN, 2014).
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prospectivos, a auséncia de bancos de dados sobre carga de doenca e epidemiologia,
o uso off label do medicamento, entre outros fatores.

O Acordo de Compartilhamento de Risco com base em preco-volume pode
prever o ajuste de preco em funcdo da quantidade de doses que serao
disponibilizadas, ou também como um limite de despesas que o Estado pretende
efetuar, instituindo assim um controle orcamentario. Nesse segundo exemplo, o
Estado, com base na expectativa de necessidades programadas, estabelece um limite
de despesas para determinado tratamento. A IF concorda em adequar o preco do
medicamento ou fornecé-lo sem custo caso haja maior demanda pelo medicamento
(HAUEGEN, 2014).

Vale lembrar que, para obter registro e aprovacdo, o medicamento deve
apresentar comprovacfes de qualidade, eficacia e seguranca, atributos comumente
verificados internacionalmente para acesso no mercado de cada pais. Entretanto,
presentes o0s atributos para registro, resta ainda relevante incerteza quanto a
efetividade do medicamento, cuja qualidade sé pode ser atestada quanto estiver
sendo amplamente utilizado pela populagéo-alvo. Ou seja, “a lacuna entre testes
clinicos e desempenho clinico do medicamento em condi¢des reais de uso oferece a
oportunidade para que as partes, IF e Estado, concordem em repartir os riscos do
desconhecido funcionamento do medicamento.” (HAUEGEN, 2014).

Assim, no momento do registro para acesso do produto ao mercado, a Anvisa
verifica a eficacia do medicamento em condi¢cdes ideais de uso (testes em laboratorio),
ao passo que a efetividade, objeto do compartilhamento de risco por desempenho
para incorporacdo da nova tecnologia ao SUS, serd medida pela performance
verificada em condi¢cdes normais de uso, a partir dos dados produzidos diretamente
pelo uso da tecnologia por pacientes e prescritores no cotidiano do sistema de saude.
(BRASIL, 2017).

Ademais, a efetividade podera ser aferida pela avaliacdo econdmica da relacéo
entre valor terapéutico da tecnologia e seu preco, ou ainda por avaliagdo econémica
completa que analise custo-efetividade, comparando distintas intervenc¢des de saude,
cujos custos sdo expressos em unidades monetarias e os efeitos, em unidades clinico-
epidemiolégicas. (HAUEGEN, 2014).

Hauegen considera o

(...) Acordo de Partilha de Risco (APR) a mais ousada das medidas,

porque acambarca ferramentas e solu¢gbes que outras estratégias
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oferecem, como a incorporacdo provisoria de produto, prevista na
medida que denominamos de Incorporacdo Condicionada, enquanto,
simultaneamente, pretende flexibilizar o preco do medicamento, um
dos componentes mais importantes para a saldde do sistema publico
— e, provavelmente, o elemento mais caro a Industria Farmacéutica.
(2014, p. 7).

Além disso, afirma que “0 APR [ou ACR] promove uma nova forma de interacao
entre o Estado e a Industria Farmacéutica, substituindo o desgastado modelo de
regulacao verticalizada — e estratégias que permitem a IF dele se esquivar — por uma
forma de relacdo cooperativa e horizontal” (HAUEGEN, 2014, p. 8). Com efeito, o ACR
oferece o potencial de atenuar os impactos negativos da incerteza e realcar os

beneficios terapéuticos do medicamento em condi¢des reais de uso.

O Reino Unido se destacou como precursor dos instrumentos de partilha de
risco para incorporar medicamentos de alto custo, e outros paises que também
contam com sistema universal de saude vém utilizando acordos desse tipo para
incorporacao de tecnologias em saude, a exemplo de Canad4, Italia e Australia. As
medidas alternativas foram depois se disseminando ao redor do mundo, sendo
experimentadas em diversas modalidades e contextos distintos, inclusive para adocéo
de medicamentos em sistemas de saude geridos por seguradoras e convénios, para
fins de reembolso de despesas efetuadas diretamente por usuarios.

Nos Estados Unidos, Medicare e seguradoras privadas estdo experimentando
novas formas de criar sistemas de pagamento baseados em custo-beneficio para
tratamentos médicos (POLLACK, 2007).

Devido ao enfoque desse trabalho, selecionamos trés importantes acordos
firmados no Reino Unido para andlise, cujos relatos foram resumidos a partir da tese
de Hauegen que consolidou as informagfes publicadas sobre cada um. Foram o
Programa para Esclerose Mudltipla, tratamento que combinou Interferon com

Copaxone®, o Ranibizumabe - Lucentis®, e o Bortezomibe - Velcade®.

Programa para Esclerose Multipla
Um dos primeiros acordos de incorporacéo e tecnologia em saiude em que o
preco foi atrelado ao desempenho clinico em condigfes reais de uso foi firmado em

2002, entre Inglaterra e IF, com o objetivo de avaliar e precificar a combinacéo de
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Interferon® (Avonex, Betaferon, Rebif 22 microg, Rebif 44 microg) e do acetate de
glatiramer (Copaxone®), no tratamento para Esclerose Mdltipla. O acordo decorreu
da rejeicdo da incorporagao pelo National Institute for Health and Care Excellence
(NICE) com base no preco alto e incerteza sobre beneficios clinicos, e se destacou
pelo alto nimero de pacientes e longo prazo de vigéncia.

O NICE considerou que o tratamento nédo oferecia resultados satisfatorios em
termos de eficiéncia, e apresentava um desequilibrio entre o custo e a efetividade. Foi
desenvolvido um modelo especialmente para a avaliagdo econdmica desse
tratamento, o qual revelou que a incorporacdo soO seria financeiramente adequada
apos 20 anos de uso da tecnologia no sistema publico. Somado a isso, havia a
incerteza quanto a efetividade:

Os resultados dos estudos clinicos randomizados do tratamento
contra placebo demonstraram que a combinacdo dos medicamentos
evitava a progressédo da doenca, mas o NICE destacou que os efeitos
a longo prazo e as consequéncias ap0s a interrupcdo da terapia ndo
poderiam ser previstos de modo confiavel a partir de estudos clinicos
de uso a curto prazo. (HAUEGEN, 2014, p. 72).

Por conseguinte, o NICE recomendou a celebracédo do acordo de partilha de
risco visando contornar o preco alto e a incerteza quanto ao desempenho clinico,
promovendo o acesso do medicamento aos pacientes. Em 2002, o governo Inglés
estabeleceu acordo com Biogen Idec, Merck Serono, Schering AG (atualmente Bayer
Schering/Pharma e Teva/Aventis) no qual o valor do tratamento ficou atrelado a
avaliacdo de seus beneficios em condicdes reais de uso. Além disso, 0 acordo
estabeleceu o seguinte:

¢ as obrigacdes financeiras para realizacdo do estudo foram assumidas pelas
duas partes, governo e IF;

e foi criado um sistema de coleta de dados nacional, com parametros definidos
para monitoramento de desfecho;

e 0 Protocolo da Associacdo Britanica de Neurologistas definiu o critério de
escolha dos pacientes submetidos ao programa, recomendado para adultos com
reincidéncia e taxa de recaida mantida ou aumentada ou recaidas graves em
comparacao ao ano anterior, apesar de submetidos ao tratamento com beta interferon;

e 0 preco do tratamento foi inicialmente fixado em £8000 (oito mil libras) por
paciente ao ano (perto do valor inicialmente pretendido pelas companhias), com
reducdo caso o desempenho clinico ndo atendesse aos critérios determinados;

e ajustes de precos foram previstos a cada dois anos;
[Digite aqui]



Coletanea de Pds-Graduacéo [Politicas Publicas] 40

e a adequacdo do preco conforme o desempenho poderia ser feita pela
restituicdo do valor pago pelo governo ou pela entrega da mesma quantidade de
medicamento para outro paciente, sem custo para o Estado;

e 0 prazo inicial para vigéncia do acordo seria de 10 anos, durante o qual o
governo arcaria com 0s custos do tratamento apenas para 0S pacientes que
participaram do programa;

e um grupo coordenador foi idealizado pelas partes com vistas a garantir a
neutralidade e independéncia na avaliacédo da tecnologia e do préprio contrato®.

Os inumeros e graves problemas ocorridos na execucdo do acordo se
confundiram com a discussdo sobre a conveniéncia do modelo de contrato com
compartilhamento de risco para a saude publica, em especial, o fardo administrativo
associado a implementac&o do contrato. Setenta centros de atendimento participaram
do programa, tiveram que ser contratados quase o dobro de enfermeiros inicialmente
previstos, e o recrutamento de pacientes levou trés anos, em vez dos dezoito meses
previstos. A coleta e administracdo dos dados geraram despesas e atividades
administrativas ndo esperadas, que foram suportadas exclusivamente pelo governo.
Aventou-se que as despesas de implementacdo do programa excederam a economia
pretendida pelo acordo, embora ndo haja dados publicados que corroborem essa
afirmacao.

Outros problemas de governanca foram relatados:

e alteracdo na composic¢édo do conselho cientifico sem o mesmo cuidado com a
independéncia desejada

e auséncia de uma abordagem coordenada que permitisse que as informacdes
coletadas contribuissem paulatinamente para orientagdes e novos rumos no arranjo;

¢ a duracdo de 10 anos do contrato foi considerada muito longa para avaliacao
final da tecnologia, realcando as despesas administrativas, embora tenha sido
considerada insuficiente para mensurar efetividade do tratamento nesse tipo de

doenca,;

® Originalmente, o grupo contou com a participagdo de um coordenador, um bioestatistico e um
representante da industria sem qualquer relacdo com as partes, um representante de cada
departamento de salde, e garantiu a participacdo da sociedade civil e da associacdo de médicos. As
empresas farmacéuticas reservou-se o direito de fazer declara¢des escritas ou orais a comissao e ter
acesso aos ajustes de precos propostos no projeto. A independéncia e neutralidade pautaram a escolha
da Sheffield School of Health and Related Research (ScCHARR), como encarregada de monitorar os
desfechos clinicos (HAUEGEN, 2014).
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e 0s termos do contrato permitiam aos pacientes uso prolongado do tratamento,
0 que dificultaria a promog¢éo de mudanga nos termos da incorporacdo ou mesmo a
desincorporacéo;

e em razdo do tempo e consoante o primeiro relatério sobre o assunto, nao foi
possivel determinar se o tratamento pode realmente trazer o beneficio clinico
esperado para o paciente;

¢ informacgoes relevantes para avaliagdo de desfecho n&o foram consideradas,
e surgiram controvérsias quanto aos critérios de medicdo de desempenho, sugerindo
reducdo do preco do tratamento com base em pacientes que tiveram declinio no
estado de saude;

e por fim, o conselho cientifico (com representatividade alterada) entendeu
prematuro diminuir o preco sem novas analises de acompanhamento ou considerar o
medicamento ndo custo-efetivo, e decidiu pela prorrogagdo da avaliagcdo tecnologica
sem diminuig¢éo do preco.

Concluiu-se, por fim, que o acordo sucumbiu a pressao social decorrente de
campanhas de entidades representativas da sociedade civil, que se uniram pela
aprovacao do programa. A experiéncia contribuiu para a desconfianca de que esse
modelo de acordo tinha como estratégia a incorporacéo de tratamentos rechacados
pelo NICE, configurando-se uma manobra de marketing das companhias
farmacéuticas para ampliar as vendas.

Outro efeito deletério atribuido ao programa foi o reflexo nas incorporacfes
subsequentes para a mesma doenca. A manutencdo do prec¢o do tratamento apesar
dos resultados insatisfatérios de desempenho estabeleceu novo patamar de precos
para medicamentos para Esclerose Multipla, interferindo na precificacdo de novos
tratamentos examinados a partir do preco fixado nesse acordo.

O acordo ficou conhecido como “Programa para Esclerose Multipla" e foi
considerado tanto ambicioso quanto fracassado financeiramente, tornando-se objeto
de diversos estudos e criticas, que contribuiram para a evolucdo do modelo de
parceria entre estado e IF com vistas ao compartilhamento de riscos. Os resultados,
todavia, afetaram a impressao sobre os acordos de compartilhamento de risco de
modo geral e de outras medidas alternativas lancadas no mesmo contexto.

No trecho da experiéncia internacional serdo relatados os acordos firmados
para incorporacdo do mesmo tratamento em outros paises, os quais foram fortemente

influenciados pelo caso do Reino Unido.
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Ranibizumabe - Lucentis ®

O ranibizumabe, nome de marca Lucentis®, € um medicamento indicado para
degeneragcdo macular que foi incorporado pelo Sistema Publico de Saude do Reino
Unido mediante acordo de compartilhamento de risco celebrado com a empresa
Novartis, com a interveniéncia do NICE. A degeneracdo macular relacionada a idade
(DMRI) é uma condi¢do que gradualmente destroi a visao central de pacientes nas
fases adiantadas de sua vida e é a principal causa de cegueira no Reino Unido. Existe
na modalidade seca e Umida, sendo essa segunda mais rara e mais grave, pois a
perda de visdo central pode ocorrer muito mais rapidamente.

O Reino Unido adotou sua administracdo na modalidade de injecéo intravitrea
(olho) uma vez por més, durante trés meses, e posterior monitoramento mensal da
acuidade visual. Se os pacientes perderem uma quantidade especifica de acuidade
visual, nova injecao é necessaria.

O produto foi aprovado com base em ensaios clinicos que demonstraram sua
aparente efetividade, com uso por um ou dois anos, numa média de oito doses no
primeiro e seis no segundo, por aproximadamente US$ 2.000 por injecao. O alto preco
do medicamento representou o empecilho principal para incorporacdo do
Ranibizumabe.

Numa andlise que levou em conta tanto os custos do medicamento e de sua
administracdo nos pacientes, quanto as despesas e prejuizos causados pela cegueira,
o NICE concluiu que o tratamento ndo era custo-efetivo, especialmente em funcédo da
incerteza quanto a quantidade de doses para sua eficacia em condi¢des reais de uso.
Em 2007 o NICE aprovou o uso de Lucentis® limitado a pacientes que ja haviam
perdido a visdo de um olho (1/5 dos pacientes com DRMI Umida), o que provocou
enorme reacdo social e levou a negociacdo entre NICE e Novartis para permitir a
incorporacao do Lucentis® respeitando a razdo entre custo e efetividade.

O NHS e a empresa Novartis firmaram, entdo, acordo no qual o medicamento
foi incorporado com a indicacdo e obrigacdo do Estado de pagar o maximo de 14
(quatorze) injecbes por vista tratada, enquanto a empresa se obrigou a entregar o
medicamento sem custo para o Estado se houvesse demanda de mais inje¢cbes para
a efetividade do tratamento. Para tanto, a Novartis se obrigou a manter registro com
informacdes sobre a dose e acuidade visual de cada paciente e a reembolsar hospitais
diretamente por quaisquer doses além do limite (fornecimento de inje¢bes sem custo
para o Estado ou por meio de nota de crédito).
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O compartilhamento de riscos apresentou vantagens para ambas as partes.
Para o Estado, proveu acesso do novo medicamento para a populacdo, enquanto
inverteu o risco de superutilizacédo para o fabricante (controla o exagero no uso ou na
prescricdo, imputando as consequéncias financeiras a empresa). Para a Novartis,
garantiu a cobertura do seu produto para todos os pacientes do Reino Unido,
(aproximadamente 26 mil pacientes anualmente) com o0 mesmo preco de tabela. Além
disso, o0 acordo permitiu que mais pacientes tivessem acesso ao tratamento uma vez
que ampliou o critério de elegibilidade para pacientes com perda de viséo.

Embora tenha havido dissenso na literatura quanto a classificacdo desse
acordo, com afirmacdes de que seria um Desconto Direto ou uma Incorporacdo
Condicionada, ele foi amplamente utilizado como exemplo de partilha de risco quanto
ao volume. Nos dizeres de Hauegen,

Estamos diante de um contrato de aquisi¢cao publica de medicamento
com clausula especial vinculando o pagamento ao evento futuro e
incerto que se refere a incerteza sobre nimero de doses necessarias
para efetividade do tratamento. A evidéncia perseguida nesse acordo
se refere ao volume, em especial a quantidade de injecbes que
garantam a efetividade do tratamento e a razoabilidade da relagéo
custo-efetividade. Nao se refere diretamente ao desfecho mas a
gquantidade utilizada e a necessidade de diferentes dosagens em cada
paciente. (2014, p. 84)

A literatura especializada atribuiu 0 sucesso do acordo ao critério de desfecho
objetivo e claramente mensuravel para definicdo de desempenho e reflexo no preco,
gue, no caso, foram as 14 inje¢cdes por paciente.

O acordo do Reino Unido serviu como inspiracdo para criacdo de novos
modelos de parceria entre Estado e IF para incorporacdo do medicamento em outros
paises, cujas negociacdes buscaram, cada uma a sua forma, assegurar a relacéo de
custo-efetividade, a saber:

e No Canad4, Australia e Inglaterra, as agéncias reguladoras recomendaram sua
incorporacao somente apos acordo com o fabricante no sentido de acomodar o prego
e a incerteza quanto a duracéo do tratamento;

e Na Itélia, foi incorporado com acordo que contemplava pagamento por
resultado e monitoramento de pacientes, com reembolso do valor pago se o
tratamento deixar de funcionar a partir de apenas trés injecoes;

e Em Portugal, foi firmado Acordo de Partilha de Risco quanto ao Volume;

¢ Na Holanda, houve acordo de incorporagdo provisoria;
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¢ Na Suica, determinou-se a média de 9 (nove) inje¢cdes por paciente ao ano e
contrato com previsdo de renegociagdo anual. A distribuicdo e monitoramento sao
realizados pelo Estado com registro de pacientes;

e Na Bélgica o limite é de 8/6/4 inje¢cBes por olho no primeiro, segundo e terceiro
anos, e a duracao e reavaliacao do contrato em 3 (trés) anos;

e Na Escécia, foi usado o modelo de Desconto Direto com acordo de
confidencialidade;

¢ A Australia celebrou acordo com flexibilizacdo de precos para o Ranibizumabe

mas ndo ha dados publicos disponiveis.

Bortezomibe - Velcade®

Em 2007 foi noticiado pelo jornal The New York Times o artigo Pricing Pills by
the Results, dando noticia do acordo firmado entre o National Health Service (NHS)
do Reino Unido e a industria Johnson & Johnson, fabricante do medicamento
Bortezomibe/Velcade® para o tratamento de mieloma mdltiplo reincidente, um cancer
das células plasméaticas na medula 6ssea (POLLACK, 2007).

Os estudos clinicos realizados com o Bortezomibe/Velcade® demonstraram
sua superioridade em relacdo ao tratamento em vigor: 60% dos pacientes
apresentaram um ano a mais de sobrevida em relacéo aos pacientes sob tratamento
com dexametasona. Contudo, a incorporacdo pelo modo tradicional foi indeferida ao
esbarrar na analise de custo-efetividade pelo NICE. Apds varias propostas da
empresa Janssen-Cilag com esquemas de reducdo do preco, finalmente o Nice
aprovou o primeiro acordo para um medicamento de alto custo para o cancer, cujos
termos foram desenvolvidos em colaboracdo com hematologistas e farmacéuticos.

A empresa assumiu a responsabilidade pelas despesas integrais de pacientes
gue nao respondessem ao tratamento, 0 que representou potencial economia para o
Estado no valor global da incorporagéo. Foram escolhidos para o programa pacientes
sem opcéo de transplante e submetidos a ao menos um tratamento anterior sem
sucesso. O indicador de desfecho positivo definido foi a redugao da proteina “M" apos
quatro ciclos de uso da medicagcéo. Assim, se 0s pacientes tém uma resposta de 50%
ou mais depois de quatro ciclos, o tratamento continua até o maximo de oito ciclos,
inteiramente pagos pelo NHS. Se, todavia, apds quatro ciclos, o paciente tem resposta
abaixo de 50%, ele é retirado do tratamento e o custo é reembolsado pelo fabricante,

usualmente pelo fornecimento de medicamentos gratuitos para outros pacientes (o
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gue é tido como mais facil de implementar do que reembolsos financeiros). O custo
de um ciclo de tratamento era de aproximadamente £3.000 (trés mil libras), podendo
variar de acordo com descontos negociados nas compras.

Apesar de ter sido negociado um significativo desconto no preco do
medicamento, ndo se trata da medida de Desconto Direto, uma vez que a industria
tem um forte incentivo para maximizar o numero de pacientes que vao responder ao
tratamento, n&o apenas prescrever o tratamento para o maior numero de pessoas ou
vender doses, ou seja, existe um comprometimento com a performance do
medicamento, configurando um ACR do tipo de pagamento por desempenho. Além
disso, “a estrutura do acordo ndo prevé que a variagdo no desempenho altere
diretamente o preco do medicamento, mas interfere na despesa total do Estado.”
(HAUEGEN, 2014, p. 86).

Como elementos de sucesso deste acordo foram considerados:

e 0 carater sigiloso do contrato e a manutencdo do preco integral do
medicamento, apesar dos descontos negociados. Esse aspecto € especialmente
vantajoso para o fabricante, pois o0 Reino Unido é frequentemente usado como
referéncia de precos para outros paises;

¢ houve consulta publica garantindo a participacdo social na decisdo publica de
incorporacao;

¢ 0 NICE ofereceu instrumentos para implementagcéo do acordo, padronizando
meios de execucao do contrato e facilitando o controle das etapas de implementacao
e auditoria (formularios e relatérios de custos, e critérios de auditoria para
monitoramento local disponibilizados na internet);

e embora tenha havido duvidas quanto a escolha do parametro de desfecho a
ser verificado (alguns pacientes ndo apresentam medic&o para os niveis de proteina
M), foi um marcador de resposta diagndstica objetivo para aferir o desempenho, que
estabeleceu confianca para o acordo. Conforme ficou registrado no relatorio
enderecado ao Comité Cientifico do Parlamento Inglés, “everybody has the
confidence, the patient has the confidence, the clinician has the confidence, the NHS
has got the confidence that this is being given to a patient for whom it will work.”
(HAUEGEN, 2014, p. 88).
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Neste capitulo, buscamos trazer um panorama da experiéncia internacional
sobre o tema, apresentando dados simplificados de diversos paises, de acordo com
a disponibilidade de informac¢des encontradas. H& que se lembrar que os pactos de
confidencialidade firmados no ambito dos acordos trazem uma dificuldade extra para
a coleta de informacdes detalhadas e para a analise das ferramentas.

Acrescentamos um subtitulo apenas sobre a Italia, condensado a partir da tese
de Hauegen. A Italia tem um sistema de saude publico, universal e gratuito, com vasta
vivencia em medidas alternativas para precificagdo e incorporacdo de novas
tecnologias em saude, e conta com um importante sistema informatizado de Registro
de Monitoramento de Medicamentos.

Sobre a Espanha, um estudo feito com 80 membros da Sociedad Espafiola de
Farmacia Hospitalaria (SEFH) questionou sobre a implementacdo de acordos de
compartilhamento de riscos em seus hospitais. O estudo explorou o nivel de utilizacao
e as percepcoes dos farmacéuticos hospitalares (traducdo nossa) acerca da
relevancia de diversos elementos para sua implementacdo. Os resultados permitem
uma visdo mais detalhada da experiéncia desse pais e foram sintetizados num
subtitulo proprio.

Em seguida, apresentamos relatos sobre as experiéncias gerais que alguns
paises tiveram com managed entry agreements e sua visdo atual sobre esses
instrumentos, coletadas principalmente de um estudo integrativo realizado em 2017
(DIAS et al, 2020), que pesquisou a literatura e as bases de dados suplementares

acerca das medidas, e de um relatério produzido pela OCDE também em 2017.

A ltalia foi um dos primeiros paises onde acordos de reembolso condicionado
foram introduzidos, em 2000, e se beneficia de um sistema de Registro de
Monitoramento de Medicamentos, o qual conta com estrutura em tecnologia da
informacdo e comprometimento dos profissionais da salde. Os médicos devem
alimentar formulérios eletrénicos com a prescricdo medicamentosa, identificando os
dados do paciente, a indicacdo e as doses. O sistema valida cada prescricdo e
automaticamente requer a farmacia do hospital que libere a droga. Cada prescricao,
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para cada paciente, é rastreada para monitoramento do uso. Da mesma forma, o
meédico deve registrar o acompanhamento dos dados clinicos e resultados.

Assim, as medidas de entrada gerenciada na Italia sdo planejadas em torno do
Registro de Monitoramento de Medicamentos:

O Registro de Monitoramento de Medicamentos é o instrumento mais
importante na estruturagdo das medidas alternativas de gestdo de
medicamentos e tem por objetivo rastrear e avaliar o critério de eleicao
de pacientes, coletar dados epidemiolégicos, incluindo informacdes
sobre seguranca, coletar informacdes adicionais que ndo foram
obtidas durante a primeira avaliagdo do medicamento e verificar o uso
do medicamento na prética clinica, esse Ultimo, o elemento mais
importante para o contrato de partilha de risco. (HAUEGEN, 2014, p.
98).

Em 2005 foi estabelecido um método de avaliacdo de desempenho de novos
medicamentos oncolégicos, motivo pelo qual existe um grande niumero de ACRs na
Itélia. Em 2014 havia 165 medicamentos em monitoramento. O registro dos dados de
uso desses farmacos é feito por meio de um site oficial na internet, e posteriormente
foi estendido para medicamentos de diferentes categorias, como tratamentos para
doencas 6rfas, diabetes, HIV, doencas cardiovasculares e oftalmolégicas.

Também pelo sistema é gerenciado o0 processo de reembolso dos
medicamentos que ndo alcancam o desempenho esperado, criando um ambiente de
colaboracédo entre os stakeholders, e por meio desse sistema de registro foi possivel
aprimorar os critérios utilizados para avaliacdo das novas tecnologias. Nos dizeres de
Hauegen, o “registro de medicamentos e as medidas alternativas tém repercussao em
todo o processo de fixacdo de preco, uma vez que o acompanhamento do
desempenho de tratamentos subsidia a definicdo e escolha de critérios para formacéao
do preco.” (2014, p. 99).

Segundo dados de Ferrario e Kanavos, até dezembro de 2011, dos 78
medicamentos submetidos a registro, 58 eram ao mesmo tempo objeto de uma
medida alternativa, sendo 28 do tipo de acordo de reembolso condicional por
compartilhamento de custos, de riscos ou pagamento por resultados (2013, p. 75).

Alguns autores consideram a estrutura para compartilhamento de riscos da
Italia mais vantajosa do que a do Reino Unido, em especial pelo sistema centralizado
de gerenciamento de informacdes e gestao coordenada (HAUEGEN, 2014).

As trés medidas alternativas adotadas na Italia sdo, em primeiro lugar, o cost
sharing, que se equipara ao Desconto Direto, pois implica em um desconto no preco

do medicamento aplicado no inicio do contrato; além desse, o risk sharing e o payment

[Digite aqui]



Coletanea de Pds-Graduacéo [Politicas Publicas] 48

by results, que se baseiam na taxa de pacientes sem resposta, sendo o primeiro com
restituicdo parcial e o segundo com reembolso total por paciente sem resposta. Na
pratica, sdo conjugados descontos, pagamento por resultado e continuacdo do
tratamento condicional de acordo com a conveniéncia, com a intengdo de aprimorar a
relacdo de custo-efetividade de cada tratamento.

Na Italia ndo ha arcabouco legal especifico para o acordo de compartilhamento
de risco, porém esta contemplado no relatério da Agenzia Italiana del Farmaco (AIFA)
agéncia responsével pela regulacdo de medicamentos.

Na Espanha, os farmacéuticos hospitalares sdo os profissionais mais
diretamente envolvidos com a tomada de decisdo sobre o modelo, o gerenciamento e
0 acompanhamento desses acordos no nivel local, embora haja algumas experiéncias
em nivel regional. (ANTONANZAS; LORENTE; RODRIGUEZ-IBEAS, 2019).

Os acordos baseados em preco por volume sdo 0s mais comuns, enquanto 0s
baseados em performance ou resultados estdo ainda incipientes, mas espera-se que
se tornem mais prevalentes no futuro, provavelmente relacionados com o
desenvolvimento de medicamentos personalizados.

Os resultados encontrados no estudo de Antonanzas, Lorente e Rodriguez-
Ibeas mostraram que:

e O nivel de implementacdo dos acordos de compartiihamento de riscos na
Espanha é alto, uma vez que 90% responderam que estdo correntemente com
algum contrato desses vigente e que tem intencdo de renova-lo ou firmar
Nnovos.

e O tipo de acordo mais comum é na forma de preco por volume.

e As especialidades meédicas mais frequentes sao oncologia, neurologia,
dermatologia e doencas infecciosas, sendo oncologia a predominante.

¢ Nos hospitais em que s6 havia acordos de preco por volume, as variaveis
determinantes para assinar esses acordos foram: o numero de unidades da
medicagao por ano, o alto impacto orcamentério do tratamento, o tamanho da
populacédo alvo, o custo unitario por dose e a duragdo do tratamento.

¢ Nos hospitais que tinham acordos baseados em performance, as variaveis

determinantes foram: eficacia do tratamento, incerteza sobre a efetividade do
[Digite aqui]



Coletanea de Pds-Graduacéo [Politicas Publicas] 49

tratamento, eventos adversos e toxicidade, e a seguranca relativa comparada
com os tratamentos ja existentes.

Controle orcamentario foi destacado como principal fator para assinar esses
contratos, seguido por melhor gestdo de medicamentos e acesso mais facil de
novas drogas para pacientes.

Dentre as desvantagens relacionadas a esses acordos, foram apontadas como
as que exigiriam esforco gerencial adicional: manter os registros dos pacientes,
adaptar informacdes dos sistemas, burocracia para desenvolver os acordos e
0 acompanhamento administrativo para fazer valer os termos do contrato.
Participantes afirmaram que acordos baseados em preco por volume sao
mantidos de maneira similar independentemente do tipo de medicamento,
embora acordos baseados em resultados sejam mais apropriados para
medicamentos personalizados.

O estudo destacou uma expectativa de influéncia mutua entre esses acordos e

a personalizacdo de tratamentos.

Ao longo desse estudo foram encontradas diversas informacdes esparsas

sobre as experiéncias internacionais com medidas alternativas, as quais foram

coletadas e compiladas nesse capitulo, a fim de apresentar um panorama global das

praticas de manejo dessas medidas.

Polbnia - até 2015 os tipos mais comuns de acordos de entrada gerenciada
(MEA) para novas tecnologias incluiam descontos (43,6%) e outros esquemas
(34,5%), que tipicamente envolveram suprimentos gratuitos com arranjos de
reembolso (21,8%). Nao havia esquemas com base em resultados sendo
operados na época (OCDE, 2018).

Escécia - até 2018 havia 100 MEAs estabelecidos como parte de esquemas
para acesso a pacientes. A grande maioria eram na forma de simples
descontos (no momento da fatura). Menos de 10% apresentavam esquemas
financeiros mais complexos e apenas um baseado em resultados (OCDE,
2018).
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Canadéd - MEAs sao principalmente baseados em esquemas financeiros.
Atualmente se considera que os esquemas baseados em resultados sao
desafiadores devido a falta de fontes de integracdo de dados mundiais. Como
0s novos remédios sao cada vez mais focados em nichos da populacéo,
consideram necessario combinar com informacdes de outros paises para
conseguir pacientes suficientes que levem a achados relevantes (OCDE,
2018).

Itdlia — em virtude de sua capacidade de registro dos dados de uso dos
medicamentos, tem utilizado com maior eficiéncia acordos baseados em
performance, em especial para a area de oncolégicos. O modelo mais
frequente vincula o nivel de reembolso aos resultados clinicos acordados. O
Estado paga apenas o0 custo do tratamento de pacientes que respondem
positivamente, os demais s&do interrompidos e 0S custos sao pagos
inteiramente pelos fabricantes (Hauegen, 2014, p. 82).

Reino Unido - até outubro de 2018, o NICE tinha 184 acordos ativos com Vvarias
empresas e ao todo, 133 (72%) dessas negociacbes eram de simples
descontos (VICENTE et al, 2021).

O trabalho de Dias et al (2020), por sua vez, enfocou sua pesquisa na América

do Sul, apresentando um compilado de informagcBes dos paises que j& tiveram

experiéncia com medidas alternativas:

Quadro 1: Sinopse das atividades em torno dos MEAs e financiamento de medicamentos

nos principais paises da América do Sul

Paises Resumo dos acordos atuais e planejados

e Os acordos estdo apenas comecando, e os esforcos estdo sendo
atrapalhados pela fragmentacao do sistema de saude.

o Atualmente parece haver apenas um acordo baseado em valor

Argentina (bevacizumab) que comecou em 2017 envolvendo um plano de saude e

um laboratério. Todavia, ndo h4 detalhes publicos. A situacdo pode mudar
com a introducdo de biosimilares para bevacizumab combinado com
programas de farmacovigilancia.

Brasil

¢ O primeiro acordo de avaliacdo de performance foi feito para beta interferon
intramuscular la, para tratamento da esclerose mdltipla. Conitec
recomendou o desinvestimento da tecnologia. A recomendacéo afetou o
preco de compra pago pelo governo.
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Em 2019, o MS anunciou a intencdo de comecar o acordo de
compartilhamento de riscos para certos medicamentos de alto custo.

Conitec também recomendou recentemente a incorporacdo de dois
medicamentos de alto custo para doencas raras (eculizumab e
nusinersena) sob avaliacao de desempenho.

Colémbia

Devido ao aumento da judicializacdo, o Ministério da Saude foi obrigado a
cobrir as tecnologias sem qualquer avaliacdo ou gestédo de sua entrada no
plano de beneficios.

Em 2017 foi promulgada lei determinando que qualquer medicamento com
registro pelo Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos
(INVIMA) passa a ser considerado incluido no plano de beneficios de saude
e deve ser reembolsado pelo governo.

Até 2019 ndo havia nenhum acordo MEA, embora 2 estivessem em
negociacao estritamente confidencial. Nesse contexto, em que a cobertura
de medicamentos de alto custo € obtida automaticamente apods a
autorizacdo de comercializagdo pelo 6rgdo competente, devendo ser pago
pelo governo, restam poucos incentivos para que as empresas
farmacéuticas negociem MEAs. O Unico incentivo seria um esquema de
pagamento especial, por adiantamento, por exemplo, para ganhar acesso

mais rapido, mas o governo nao tem incentivo para tal.

Entretanto, h& poucos acordos entre laboratérios e seguradoras de saude,
e esses sao confidenciais.

Uruguai

Uruguai tem um sistema nacional de saude financiado pelo Fundo Nacional
de Saude. Paralelamente, existe um Fundo Nacional de Recursos que
financia procedimentos médicos de alta especialidade e medicamentos de
alto custo para seus usuarios, com base em protocolos aprovados de
cobertura.

O fundo Nacional de Recursos tem alguns acordos confidenciais com
laboratérios, que incluem volume, pagamentos mensais fixos e descontos
baseados em métricas de performance acordadas. Exemplos:

e Erlotinib para tratamento de cancer de pulmé&o, em que pacientes tém
uma média de 12 anos de sobrevida apés o inicio, e o acordo prevé
que os custos com doses apos 0s 12 meses de cobertura sédo pagos
pela empresa farmacéutica.

e lloprost para tratamento de hipertenséo pulmonar, que se recomenda
de 6 a 9 sprays por dia. O FNR paga os trés primeiros, o quarto € um
bdnus e os proximos trés sdo pagos pela empresa (IF)sem custo para
0 FNR.

e O acordo para financiar tratamento de cancer de mama inclui
medicamentos e € baseado em ensaios clinicos publicados.

e Desde julho de 2019 existe um acordo de tarifa Unica para financiar
adalimumab para doengas reumaticas.

Fonte: DIAS et al, 2020, p. 9, traducao nossa.

Como se observa no cenario internacional, tem sido frequente na maioria dos

paises a predilecdo pelos arranjos com base em valores apenas, como simples
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descontos e restituicdes, em detrimento dos esquemas baseados em desempenho,
0s quais envolvem gastos e esforco gerencial significativo para fazer valer os termos
do contrato. Isso porque, conforme relatado por diversas fontes, a implementacao de
estrutura administrativa para acompanhamento dos pacientes, treinamento de
profissionais para acompanhamento dos medidores de desempenho e para registro
dos resultados alcancados, muitas vezes sendo necessario desenvolver novos
sistemas ou bancos de dados informatizados, bem como toda a estrutura de
governanca para que as condi¢cbes previstas no contrato possam ser efetivamente
executadas e monitoradas com eficiéncia, mostraram-se desafiadoras e caras, quica
mais onerosas do que as vantagens econdmicas advindas da simples compra do
medicamento.

A despeito disso, h4 situacdes em que os acordos baseados em resultados sao
mais apropriados, como na area de oncolégicos e no caso dos medicamentos
personalizados, isto é, quando ha incertezas quanto a efetividade do tratamento,
eventos adversos e toxicidade, especialmente quando envolve medicamentos de alto

custo.

No Brasil, os medicamentos eculizumabe, nusinersena e a alfaelosulfase foram
0s Unicos para doencas raras incorporados com base em incorporacéo condicionada
(CUNICO; LEITE; VICENTE, 2021). Escolhemos os dois primeiros casos para analisar
com mais detalhes, em funcdo da maior disponibilidade de informacdes e estudos
sobre o caso, e, a partir destes dois exemplos e das experiéncias internacionais,
analisar as perspectivas da adocdo do acordo de compartilhamento de riscos no
ambito do SUS.

O eculizumabe’ foi incorporado no SUS em 2018 como opcéo de tratamento
para hemoglobinuria paroxistica noturna (HPN), uma doenca rara das ceélulas

7 O eculizumabe é considerado um “medicamento 6rfao”, o que lhe confere alguns beneficios e
facilidades legais para registro sanitario, precos e avaliagbes para pagamento ou reembolso pelos
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sanguineas que leva a destruicdo das hemacias. O Unico tratamento curativo para a
doenca € o transplante de medula 0ssea, e as alternativas terapéuticas existentes
para reduzir as complicagdes incluem o uso de corticoides, hormonios, transfuséo de
sangue (frequentemente necessaria), imunossupressores e anticoagulantes, além do
eculizumabe (CONITEC, 2021b).

O medicamento ja foi relatado como o mais caro do mundo, com custo
aproximado de US$ 410 mil por paciente/ano nos EUA em 2010. No Brasil, o custo de
tratamento de um Unico paciente ao ano ultrapassava R$ 800 mil em 2012, e somente
era obtido via judicial (CAETANO et al, 2020).

A recomendacdo preliminar da Conitec foi pela ndo incorporacdo do
medicamento, “devido a fragilidade das evidéncias clinicas e aos modestos beneficios
clinicos, que néo justificam o prego praticado pelo fabricante para o medicamento”
(CONITEC, 2018, p. 7). A avaliacdo também considerou as recomendacdes
internacionais quanto ao uso do medicamento para tratamento da HPN:

e No Reino Unido, o eculizumabe estd no rol de medicamentos do National
Institute for Care and Excellence (NICE), porém seu uso ndo é recomendado
nem foi avaliado para o tratamento de HPN, e sim para Sindrome Hemolitica
Urémica atipica (CONITEC, 2018);

e A Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH) procedeu
a avaliacdo em 2009 para tratamento da HPN e ndo recomendou que fosse
listado no sistema canadense pois o custo do tratamento € excepcionalmente
alto e ndo seria considerado custo-efetivo sem uma reducéo substancial no
preco (CONITEC, 2021a);

e A agéncia escocesa Scottish Medicines Consortium (SMC) também néo o
recomendou para uso no NHS Scotland pois entendeu que o custo do
tratamento ndo justificaria os beneficios clinicos obtidos (CONITEC, 2021a);

e O departamento de saude australiano informou que o eculizumabe é
recomendado para tratamento da HPN por cumprir os critérios do seu

programa de financiamento, Life Savings Drugs Program (CONITEC, 2021a).

sistemas de saude. A designagdo de “Orfao” esta associada ao tratamento de doencas que
presumivelmente proporcionariam pouco retorno econdmico sobre o investimento em pesquisa e
desenvolvimento (P&D). Legislacbes semelhantes foram criadas nos Estados Unidos (1983), Japao
(1993), Australia (1998) e Europa (2000) para incentivar o desenvolvimento dos medicamentos 6rfaos
(CAETANO et al, 2020).
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Por outro lado, a avaliacdo econdémica realizada pela Conitec considerou, além
de outros aspectos como a raridade da doenca e os custos indiretos com as
complicagbes decorrentes da HPN, a judicializacdo do eculizumabe. Desde 2009 o
medicamento vem sendo comprado no pais em quantidades e gastos que mostraram
tendéncia crescente ao longo do tempo. Mesmo sem registro ativo até marco de 2017,
0 acesso ao medicamento ocorreu sempre por demanda ao Judiciario, em acdes
individuais que resultam em gastos extremamente significativos.2 (CAETANO et al,
2020).

Foi entdo estimado um impacto orcamentario positivo com a incorporacao do
medicamento, tendo em vista o valor de R$ 12.899,25 por frasco de eculizumabe,
baseado no menor preco pago em compras judiciais pelo Ministério da Saude®, e a
possibilidade de negociacdo de descontos com a realizagdo de compra agrupada
(CONITEC, 2018).

Assim, a recomendacao final da Conitec em 2018 foi pela incorporacdo do
eculizumabe condicionada, entre outros aspectos, a reducdo do preco pelo fabricante
e a reavaliacdo do medicamento em trés anos. Todavia, durante esse periodo, 0
desconto oferecido ao MS foi de apenas 1%, o que levou a SCTIE em 2021 a submeter
a Conitec pedido de exclusdo do medicamento, tendo concluido que néo foi cumprido
um dos quesitos da Portaria 77 de 2018, visto que o desconto final oferecido pela
fabricante ndo foi significativo. Entendeu-se que a sustentabilidade do SUS poderia
ser prejudicada (CONITEC, 2021a, 2021b).

Entretanto, mais uma vez, a recomendacao preliminar da Conitec foi pela ndo
exclusao do medicamento do SUS, o que foi submetido a consulta publica para colher

contribuicbes. Na oportunidade, um participante relatou melhora expressiva dos

8 Segundo Caetano et al (2020), o litigio tem sido utilizado como estratégia de acesso a diversos
medicamentos que ndo possuem registro no pais. Evidéncias sugerem que empresas farmacéuticas
podem usar de relacdes com grupos de defesa dos pacientes e profissionais de salde para expandir
seu mercado pela judicializagéo, forcando a incorporacdo do medicamento no sistema de saude. Um
estudo de 514 acdes judiciais que demandaram o medicamento e tinham o MS como réu entre 2010 e
2016 mostrou que 376 (73%) tinham origem no Distrito Federal e 46 (9%) no estado de S&o Paulo.
Apenas um Unico escritorio de advocacia foi responsavel por 361 processos (70%). As proporcdes de
prescri¢Bes originarias de médicos particulares e do SUS sao semelhantes (respectivamente, 32,4% e
31,2%), chamando atencao o fato de que, em 27,1% das acfes, sequer existia registro do nome do
prescritor.

9 O preco médio ponderado (PMP) chegou a atingir o valor de R$ 27.933,76 em 2016, e R$ 21.055,61
em 2017. Ja as duas aquisi¢des realizadas depois do registro e apés a fixagdo do preco maximo de
venda ao governo tiveram PMP inferior (R$ 13.515,01) ao estabelecido pela CMED em outubro de
2017 (R$ 13.614,90), mostrando impacto importante na reducao (-35,8%). Todas as compras em
2018 tiveram PMP inferior (R$ 13.600,90). (CAETANO et al, 2020).
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sintomas e da qualidade de vida durante o uso do eculizumabe, permitindo ter vida
social ativa, trabalhar regularmente, praticar esportes e planejar a vida a longo prazo.
Ele destacou a estabilidade do quadro clinico, a reducdo das internacdes e da
necessidade de transfusdo de sangue, bem como as repercussbes sociais e
psicoldgicas positivas para vida dos pacientes e dos seus familiares. Por outro lado,
pacientes que haviam apresentado melhora do quadro clinico com o uso do
eculizumabe, diante da suspensao do uso em virtude de dificuldade de acesso ao
medicamento, desenvolveram complicagbes graves e, em alguns casos, foram a
Obito. No Brasil existem atualmente cerca de 540 pacientes com HPN (CONITEC,
2021a, 2021b).

Em sua recomendacéo final, a Conitec considerou que, diante da gravidade da
condicao de salude em questdo, apesar de nao ter ocorrido uma reducdo de preco
relevante, o medicamento apresentava beneficios aos pacientes, o que justificaria sua
manutencdo na rede publica. O MS acolheu a recomendacdo e revogou as
condicionantes da portaria de incorporacgao inicial da tecnologia, entre elas a que trata
da negociacdo para reducao significativa de preco do medicamento (CONITEC,
2021b).

Andlise

A andlise desse caso € bastante relevante para o presente trabalho, tanto do
ponto de vista da natureza do instrumento utilizado, como para compreensédo do
processo de avaliacdo de nova tecnologia de saude realizado pela Conitec, e como
sdo sopesados o0s critérios que a levam a decidir pela incorporacdo de um
medicamento ao SUS.

A despeito dos exemplos internacionais de nao incorporagéo do eculizumabe
para tratamento da HPN (Reino Unido, Canadé e Escécia), as quais o avaliaram como
nao custo-efetivo, e da insuficiéncia de evidéncias cientificas levantadas no processo
de avaliacdo da tecnologia pela Conitec, que demonstrassem de forma incontestavel
os beneficios esperados com o uso do medicamento, a recomendacao final da Conitec
foi pela sua incorporacao. A analise dos relatorios da Conitec aponta dois principais
fatores como fundamentos da tomada de deciséo: a gravidade da doenca e os altos
custos da judicializacéo.

No que tange ao primeiro aspecto, vejam que ndo havia evidéncias cientificas
bastantes para atestar os atributos do tratamento, mas, diante da gravidade da
enfermidade que afeta os pacientes, os relatos acerca dos beneficios experimentados
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com o uso do medicamento foram considerados de maneira expressiva. Nesse
contexto, vale fazer uma pequena digressao para explorar como sao construidas as
decisbes da Conitec para incorporacdo de tecnologia, as quais devem seguir 0s
principios e valores norteadores do SUS, dentre eles a equidade.

Reunido do Grupo de Discussdo em Avaliacdo de Tecnologias em Saude
(GRUDA) esclarece que o processo de ATS tem critérios e/ou analises diferenciadas
de acordo com a complexidade de cada situacao, sendo exigida sempre a anélise de
custo-efetividade e de impacto orcamentério. Entretanto, discute-se qual seria o limiar
de custo-efetividade no caso de doencas raras e doencas de fim de vida, uma vez que
essa diferenciacdo ainda nédo esta normatizada no Brasil*°. (GRUDA, 2021).

O Gruda ressalta a importancia dos modelos econémicos para tomada de
decisédo na ATS, os quais mostram uma aproximacado com o mundo real, permitindo
um entendimento ponderado de seguranca, efetividade, custo e de financiamento.
Porém, defende que a avaliacdo econdmica seja transparente e que converse com a
equidade, ponderando outros aspectos de grande relevancia. No caso de doencas
raras, critérios sdo flexibilizados para priorizar aspectos como a vulnerabilidade do
paciente, a faixa etaria, o risco de morte de criancas, dentre outros.

Além disso, outros fatores influenciam a andlise da Conitec, tais como as
guestdes associadas com a implementacao do tratamento, que esbarram na estrutura
de atendimento do SUS. (GRUDA, 2021). Devem ser considerados, para além do
fornecimento do medicamento, também as condi¢cdes de tratamento que o SUS
disponibiliza, num contexto de precariedade hospitalar e ambulatorial que é a
realidade brasileira hoje. Nesse sentido, vale registrar a seguinte manifestacdo da
Conitec na analise de incorporacao do eculizumabe para tratamento da HPN: “Por se
tratar de uma medicacéo cara, dentro do contexto da precariedade das condi¢des do
SUS, o seu uso ndo modifica significativamente a mortalidade desses pacientes.”
(CONITEC, 2018, p. 96).

O segundo aspecto a embasar a decisdo da Conitec pela incorporacdo do
eculizumabe foram os custos da judicializacdo. Com efeito, o medicamento

judicializado interessa aos fornecedores, que cobram o preco que desejam uma vez

10 A Inglaterra normatizou ATS altamente especializada para analisar medicamentos para doencas
raras. Faz-se analise de custo-efetividade, mas dao um peso diferente quando existe um QALY
consideravel (Quality Adjusted Life Year: modelo de afericdo de beneficios em saiude com base em
critérios mensuraveis e amplamente utilizados). No caso das doencas raras, a dificuldade encontra-se
na falta de dados de utilidade qualificados para mensurar QALY (GRUDA, 2021).
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que o Estado ndo tera outra opc¢édo, sendo, pagar. E, no caso do eculizumabe, o
medicamento passou anos sendo fornecido mediante litigio sem que possuisse
registro na Anvisa ou preco definido pela CMED. A solicitagdo de registro de
medicamento no pais e, ap0s aprovacéo, o pedido de estabelecimento de precos pela
CMED, séo atribuicdes exclusivas do fabricante, e s6 foi requerida em 2017, quando
ja encerrava a protecéao patentaria do produto no pais. Como consequéncia, até entao,
o MS foi obrigado, por forca judicial, a importa-lo a qualquer preco cobrado pelo
fornecedor, arcando ainda com todos o0s custos de transporte e distribuicdo.
(CAETANO et al, 2020).
Quanto a relagéo entre incorporacao e judicializacédo, destaca-se:

Embora seja esperada queda nas demandas judiciais apdés a
incorporagcdo ao SUS, ela ndo necessariamente ocorrera. A
incorporacgéo estabelece um mercado oficial, no entanto, com pregos
mais baixos que os praticados na judicializacdo e apenas para a
indicacéo definida (HPN). Ainda é possivel o recurso a via judicial para
0S casos que hao atendam aos critérios presentes no protocolo de uso,
bem como para outras indicagbes registradas (SHUa) e néo
registradas no pais, mantendo vivo esse fildo de ganhos para a
empresa. (CAETANO et al 2020, p. 8).

Assim, embora nao tenha sido alcancada a condi¢cao acordada no ajuste inicial
de incorporacédo do eculizumabe, que previa atingir um desconto relevante, a analise
do histérico de despesas com compras judiciais foi definitiva na decisdo da Conitec.
Isso pode levar a crer que a incorporacdo ao SUS é decisiva para a queda no preco
do medicamento, porém, o caso do eculizumabe ndo sustenta essa tese. As duas
figuras abaixo trazem dados de gastos do governo com o medicamento durante o
periodo de 2009 a 2018, sendo relevante notar que o registro do produto aconteceu

em 2017, e a incorporacéo foi realizada apenas em 2018:

Figura 3: Propor¢fes de unidades adquiridas e de gastos totais anuais corrigidos com o

medicamento eculizumabe nas compras federais durante o periodo de 2009-2018.%!
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Figura 4: Preco médio ponderado corrigido (em R$) praticado nas compras federais do

medicamento eculizumabe (frasco-ampola de 300 mg), 2009-2018*2,
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2 Em 2017 houve queda importante no nimero de compras. Os dados do Siasg ndo permitem avangar no
entendimento desse declinio abrupto, mas dois fatos ocorridos em 2017 podem ter contribuido. A Policia
Federal deflagrou a Operagdo Calice de Higia, que investigou possiveis fraudes ligadas a judicializacdo de

medicamentos para doengas raras, incluindo o eculizumabe. O MS empreendeu auditoria no processo de

compra do medicamento. Das 414 pessoas que possuiam decisdes judiciais para receber o farmaco em 2017,

58

28 ndo foram localizadas; cinco nao residiam no enderego informado; seis se recusaram a prestar informag&es
e 13 ja tinham falecido. Mais grave: cerca da metade dos pacientes ndo apresentava provas de diagndstico da

doenca e, ainda assim, vinha recebendo o eculizumabe por decisdo judicial.
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Do ponto de vista do instrumento empregado na ATS do eculizumabe, a
Incorporacao Condicionada, conforme apresentado no titulo 5.2.1, trata das incertezas
dos atributos terapéuticos que justifiguem a incorporacdo. Tais elementos foram
observados no exemplo pratico em voga, em que se relatou a falta de evidéncias
cientificas quanto aos beneficios do tratamento.

Por outro lado, a diferenciacdo conceitual deste instituto para o Acordo de
Compartilhamento de Riscos reside na questao do preco, uma vez que o ACR busca
definir um preco justo com base no desempenho a ser verificado em condi¢des reais
de uso. De fato, o que se viu no caso concreto foi a utilizacdo da incorporagao
condicionada com previsédo de reducao do preco pelo fabricante e a reavaliacdo do
medicamento em trés anos. Nao houve uma negociacao a priori do preco, em funcao
de atributos de desempenho a serem acompanhados e medidos, mas tdo somente a
previsdo de que um desconto seria aplicado ao longo do contrato, o que nao
aconteceu a contento.

O exemplo do eculizumabe também contraria a literatura no aspecto de que as
medidas alternativas visam permitir aos pacientes 0 acesso precoce a tecnologia
enquanto buscam mais evidéncias dos seus beneficios. No caso, o instrumento veio
guando o medicamento ja estava sendo amplamente utilizado e da maneira mais
onerosa para o estado, judicializado. Até o final de 2018, o farmaco tinha 100% do
acesso vinculado a judicializacdo. (CAETANO et al, 2020, p. 9). A incorporacdo
condicionada veio corrigir distorcdo causada pela judicializacdo, a qual, conforme ja
dito, pressiona o sistema de saude porque forca a entrada de medicamentos no SUS
antes que um processo de ATS tenha sido realizado de maneira adequada.

A proposito, cabe fazer um aparte para esclarecer alguns aspectos atinentes a
judicializacdo de medicamentos, que ja foi objeto de apreciacdo no Supremo Tribunal
Federal (STF). Ao apreciar o RE n. 657.718, o STF firmou a tese de que o Estado nédo
€ obrigado, via de regra, a fornecer medicamento experimental ou sem registro na
Anvisa. Porém, tal entendimento ndo se aplica no caso de medicamentos 6rfaos
voltados para o tratamento de doencas raras e ultrarraras, quando da constatacéao de
mora ndo razoavel da Anvisa em apreciar o pedido, e quando da existéncia de registro
em renomadas agéncias de regulacdo no exterior. No mesmo julgado, foi limitada a
distribuicdo gratuita de medicamentos por meio do Poder Judiciario aqueles
requerentes que forem comprovadamente hipossuficientes. (RAMOS; THOMASI,

[Digite aqui]



Coletanea de Pds-Graduacéo [Politicas Publicas] 60

DUARTE JR., 2020). Esses novos marcos juridicos devem diminuir a presséo que a

judicializacéo exerce sobre o SUS e as financas publicas na area de saude.

Em 2019, o MS anunciou uma nova modalidade de incorporacao de tecnologia
por meio de acordo de compartilhamento de riscos para medicamentos relevantes de
alto preco. Trata-se da incorporacao do nusinersena, recomendado pela maioria das
agéncias de ATS no mundo para tratamento da Atrofia Muscular Espinhal. O
medicamento foi registrado no pais em 2017 sob a patente Spinrasa®. Seu custo é
muito elevado e, até abril de 2019, as compras decorriam de judicializacdo dos entes
governamentais (CAETANO, HAUEGEN, OSORIO-DE-CASTRO, 2019).

A AME é uma doenca neuromuscular hereditaria rara, caracterizada pela
degeneracdo dos neurbnios motores na medula espinhal e tronco encefélico. A
classificacdo clinica da AME é dada pela idade de inicio e maxima funcdo motora
adquirida, podendo ser classificada em quatro tipos: | (e subtipos 1a, 1b e 1c), II, lll e
IV, sendo a tipo | a forma mais grave e também a mais comum, com incidéncia de
1:10.000 nascidos vivos e prevaléncia estimada de 1-2:100.000 pessoas (CAETANO,
HAUEGEN, OSORIO-DE-CASTRO, 2019).

Em janeiro de 2018 foi avaliada a deciséo de incorpora¢ao do nusinersena para
a AME 5q tipo |, por demanda da SCTIE/MS. A recomendacéo inicial da Conitec foi
pela ndo incorporacdo, a qual foi submetida a consulta publica por 20 dias e, ap6s
analisar 36 mil contribui¢des, o plenario deliberou pela ndo incorporacdo em novembro
de 2018. Um més depois, a Advocacia Geral da Unido (AGU) emitiu parecer em
resposta a consulta do entéo secretario da SCTIE quanto a decidir em sentido diverso
da recomendacao da Conitec, tendo em vista nova proposta de preco pelo laboratério
Biogen. A AGU ressalvou que a consulta ampliava o pedido para todos os tipos de
AME, e que 0 novo prego ndo supriria a fragilidade das evidéncias clinicas identificada
pela agéncia especializada. Assim, recomenda nova submissdo a Conitec
(CAETANO, HAUEGEN, OSORIO-DE-CASTRO, 2019).

Em janeiro de 2019 a fabricante submete novo pedido de incorporacao a
Conitec sem restricdo de tipo de AME. Relatorio preliminar da Conitec de margo de
2019 recomenda a incorporagéo apenas para AME tipo I, tendo em vista 0s escassos

estudos clinicos de resultados atinentes aos outros tipos. Submetido a consulta
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publica por 10 dias e analisadas as 41 mil contribuicdes, em abril de 2019 o Plenario
da Conitec deliberou mantendo sua decisdo pela incorporacdo do medicamento
apenas para AME tipo I. Concluiu também pela auséncia de evidéncias cientificas
seguras a respeito da eficacia e efetividade do Nusinersena para tratamento da AME
tipos Il e lll, ou do tipo | com diagnostico tardio. Os estudos sugeriam que o0
medicamento poderia ser eficaz também nesses casos, 0 que precisaria ser
confirmado. (CAETANO, HAUEGEN, OSORIO-DE-CASTRO, 2019).

Em abril, o MS assina a Portaria 24/2019, por meio da qual incorpora o
nusinersena ao SUS para tratamento da AME tipo |, para pacientes que nao estejam
em ventilacdo mecanica invasiva permanente (BRASIL, 2019a).

Para os casos de AME tipos Il e Ill, o Brasil adotou o modelo de
compartilhamento de riscos. Em junho de 2019, é publicada a Portaria 1.297/2019
instituindo projeto piloto de acordo de compartilhamento de risco para incorporagao
do nusinersena para o tratamento da AME Tipos Il e Ill. Seu objetivo € promover o
equilibrio do custo desse medicamento para 0 SUS, enquanto coleta evidéncias
adicionais sobre o seu uso em condi¢des reais, para entdo fazer a reavaliagcdo da
incorporacao da tecnologia diante das evidéncias adicionais (BRASIL, 2019b).

A portaria estabelece que o acordo devera conter, nos termos do art.3°, a
reducdo de preco do medicamento, a descricdo da doenca e o0s critérios de
elegibilidade dos subgrupos de pacientes beneficiados , a definicdo dos critérios
de desfechos de saude esperados e dos parametros de efetividade clinica, o nimero
maximo de pacientes por ano que receberdo a tecnologia com custeio do Ministério
da Saude, fundamentado por critérios epidemioldgicos e/ou estimativa de demanda,
com a previsdo de que, excedido esse nimero, a empresa farmacéutica arcara
com o custo do medicamento para os demais pacientes, bem comoa definicao
dos critérios de interrupcdo do fornecimento do medicamento para os pacientes
gue ndo apresentarem os desfechos de salde esperados e a periodicidade da
avaliacao (BRASIL, 2019b).

A inovacéo no acordo foi divulgada como uma conquista pelo MS. Segundo
dados do Ministério, até outubro de 2019, 167 pacientes haviam recebido o
medicamento Spinraza® adquirido pelo poder publico a partir de demandas judiciais,
e a perspectiva era de que, com a nova modalidade de compra, os gastos publicos
fossem reduzidos e o acesso fosse facilitado. O entdo Ministro Luiz Henrique
Mandetta declarou que “medicamentos caros ndao podem ser acessados pelos
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brasileiros sem o compartilhamento de risco da industria” (RAMOS; THOMASI,
DUARTE JR., 2020).

Porém, ao final de 2020, sem uma manifestacdo clara e transparente do
Ministério da Saude perante a populacdo, tomou-se conhecimento de que o acordo
de compartilhamento de riscos nao tinha chegado a bom termo, tendo sido encerrado
antes mesmo de sua implementacao. A Biogen veio a publico comunicar o seguinte:

Em audiéncia com representantes da Biogen Brasil na ultima semana,
0 Ministério da Saude colocou que, apds explorar diversas
alternativas, néo foi encontrada solucéo que viabilizasse a aquisicdo e
dispensacéo do nursinersena para atender aos pacientes com Atrofia
Muscular Espinhal (AME) tipos Il e lll, tal como originalmente
planejado. (BIOGEN, 2020)

A farmacéutica destacou os avangos alcangados com a negociagéo do acordo
€ comunicou que, seguindo a orientacdo do MS, iriam submeter outro pedido de
incorporacéo do nusinersena a Conitec. (BIOGEN, 2020).

A Conitec, entdo, avaliou o pedido de incorporacdo do nusinersena para
tratamento da AME tipos Il e lll e, apés audiéncia publica, em consonancia com a
recomendacao final do plenario da agéncia, foi publicada a Portaria SCTIE/MS n. 26,
de 1°/06/2021, incorporando o nusinersena ao SUS também para o tratamento da
AME Tipo Il, mas n&o para o Tipo lll.

Andlise

O processo de incorporacdo do nusinersena ao SUS recebeu criticas em
funcdo de algumas fragilidades, como a falta de transparéncia e clareza com relagéo
aos critérios que fundamentaram cada decisdo da Conitec, as mudancas nas
condicionantes técnicas para a incorporacdo sem que ficasse explicitamente motivado
0 que justificou cada alteragcéo; e a imprecisdo da portaria nos termos que regem o
acordo em si.

A impreciséo da portaria foi assim descrita por Ramos, Thomasi e Duarte Jr.:

A portaria de incorporacdo e o relatério de recomendacdao nao
estabelecem qualquer vinculo de desfecho a fixa¢do do prec¢o, ndo ha
informacdo sobre abatimento absoluto ou porcentual do valor do
medicamento na ocorréncia de determinado evento futuro, tampouco
h& como afirmar que incerteza deva estar presente como item de
contrato.

Na redacdo da portaria, ndo foi emitida qualquer normativa que
estabeleca critérios e regras contratuais especificas para essa
modalidade de aquisi¢do no pais. No mesmo sentido, o projeto piloto
ndo disciplinou importantes clausulas de desempenho, como, por
exemplo, as obrigacdes especificas das partes, o valor minimo e
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maximo a ser pago pelo medicamento e a manutencdo do
compartilhamento de risco em caso de judicializagéo. (2020, p. 7)

Isso evidencia que a regulamentacdo mais especifica e detalhada dos
acordos de compartilhamento de risco ainda € um desafio a ser enfrentado pela
Administracdo Publica brasileira, a fim de que novos acordos voltados ao fornecimento
de outros medicamentos pelo SUS possam ser desenvolvidos.

Quanto as mudangas nas condicionantes técnicas, o relatorio preliminar da
CONITEC de margo de 2019 elenca como condicionantes para a incorporagao:
exigéncia de diagndstico genético confirmatorio; restricdo a pacientes menores de 7
meses de vida e com inicio de tratamento até 13 semanas apos o diagndstico; e
doacéo pelo fabricante das trés primeiras doses do tratamento. J& no relatério final da
CONITEC, as condicdes previstas sdo diferentes. Continua exigido o diagndstico
confirmatério e que os pacientes ndo estejam em ventilagdo mecéanica invasiva
permanente continua, mas nao restringe mais a idade ou o intervalo de tempo para
inicio do tratamento, e tampouco faz referéncia a doacéo de frascos, mas menciona
negociacao de preco com o fabricante. O preco por frasco também modificou no meio
do processo (CONITEC, 2021c).

A mudanca na questédo dos frascos e do preco € possivel compreender, uma
vez que a Biogen se manifestou no processo de ATS afirmando que néo foi consultada
apos a segunda consulta publica, e que os trés frascos e o desconto no preco foram
ofertados na negociacéo de incorporagao do nusinersena para todos os tipos de AME.
Quando a Conitec decidiu pela incorporacéo apenas para o tipo I, tais condi¢cdes nao
se aplicavam mais e deveria ser feita uma nova negociacdo (CAETANO; HAUEGEN,;
OSORIO-DE-CASTRO, 2019).

Quanto a falta de transparéncia nas mudancas de decisdes, o relatorio final da
Conitec quando analisou a incorporacdo do nusinersena apenas para AME tipo |
concluiu pela ndo incorporagdo. Apoés o novo pedido submetido pela Biogen para
incorporacao para AME sem restricdo de tipos, a Conitec deliberou por incorporar para
o tipo | e ndo para os tipos Il e Il devido aos escassos estudos atinentes aos outros
tipos. Porém, mesmo para a aprovacao do tipo I, ndo foi esclarecido qual mudanca
ocorreu entre a primeira decisdo e essa segunda, sendo que em tdo pouco tempo
(novembro de 2018 a marco de 2019) é pouco provavel que tenha havido

apresentacdo de outros estudos técnicos que contivessem novas evidéncias da
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eficacia do produto para a AME tipo |. (CAETANO; HAUEGEN; OSORIO-DE-
CASTRO, 2019).

Ao final do processo, também houve uma mudanca de entendimento da
Conitec, que foi a decisdo de recomendar a incorporacado do nusinersena também
para o tipo Il, mas néo para o tipo Ill, “tendo em vista o exposto na Audiéncia Publica
n. 1/2021” (CONITEC, 2021c). Nao se sabe quais foram as informacdes colhidas na
audiéncia publica que levaram a Conitec a alterar as recomendag¢fes para incluir os
pacientes do tipo Il, nem tampouco constam no relatério os fundamentos para que a
incorporacao do tratamento do Tipo Ill da doenca permanecesse ndo recomendada.
(CAETANO; HAUEGEN; OSORIO-DE-CASTRO, 2019).

Diante da falta de transparéncia e motivacao nas decisdes da Conitec, torna-
se dificil prestar-lhe a aconselhavel deferéncia judicial, aspecto que merece um aparte
para refletir sobre o controle judiciario a que se submetem as decisdes da Conitec.

“A deferéncia judicial &€ o acolhimento de decisdes alheias que sejam
bem fundamentadas e, portanto, compreensiveis. Ndo € um ato de fé,
mas de respeito aos motivos demonstrados por aquele que tem
competéncia e preparo para tratar da questdo. Para se prestar
deferéncia, ndo é necessario concordar com a decisdo, mas € preciso
bem entendé-la, tanto em relacdo aos fatos que a embasaram como
em relagdo a avaliacao sobre eles feita.” (SANTOS, 2021, p. 14).

Com efeito, a instancia com competéncia legal e capacidade técnica para
definir as politicas publicas de assisténcia farmacéutica e incorporacdo de novas
tecnologias em saude é o Poder Executivo, por meio do Ministério da Saude e demais
orgaos especializados, primordialmente a Conitec. Entretanto, na medida em que as
decisBes tomadas pelos gestores impactam diretamente o direito fundamental a
saude, elas ndo estardo imunes a apreciacao judicial. Os cidaddos que tiverem
negado um tratamento de saude recorrerdo ao Judiciario, a quem cabe realizar o
controle da Administracdo em face da devida legalidade, razoabilidade e motivagao
das decisdes administrativas.

Assim, o dever de deferéncia do Judiciario as competéncias legais da
Administracdo depreende que as decisdes técnicas tomadas estejam propriamente
justificadas, permitindo que se compreendam as razbes de decidir e sua
razoabilidade, ainda que delas se discorde no mérito. Nos dizeres de Santos,

Especificamente na tutela do direito a saude, é preciso que as
decisbes que recusam a incorporacdo de novos tratamentos ao SUS
demonstrem de forma objetiva e consistente as razdes que as
fundamentam. E assim que se legitima a politica publica, mesmo que
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ela ndo seja capaz de atender a todos os anseios dos cidadéos. (2021,
p. 3).

Os acordos de compartilhamento de risco, inclusive, ja foram apreciados no
ambito jurisdicional. O Tribunal Regional Federal da 4 2 Regido, por exemplo, ao julgar
demanda em que paciente portadora da AME tipo Il postulava a manutencédo do
fornecimento do Spinraza® pelo poder publico, consignou que a Unido deveria
permanecer fornecendo o medicamento a autora, para ndo haver interrupcdo do
tratamento, até a conclusdo dos tramites burocraticos para a perfectibilizacdo do
acordo previsto na Portaria n. 1.297/2019 (RAMOS, THOMASI, DUARTE JR., 2020).

Outro aspecto observado no processo de ATS do nusinersena foi o elevado
namero de contribui¢cdes nas consultas publicas. Num prazo de 10 dias, houve 41.787
contribui¢cdes, ultrapassando imensamente o numero de participacdes em outros
medicamentos incorporados para doencas raras, como alfataliglicerase (19),
idursulfase (625), alfaelosulfase (1.331), galsulfase (2.380) e eculizumabe (2.444).
Também foi constatado que, desse total, 17.561 eram duplicacbes de outras,
abordavam tema diferente ou estavam em branco, e que 3.793 contribui¢cdes traziam
rigorosamente o mesmo texto (CONITEC, apud CAETANO, HAUEGEN, OSORIO-DE-
CASTRO, 2019).

Esses numeros demonstram uma provavel articulacdo para aparentar maior
participacéo de interessados e aumentar a pressao social para aprovagao do acordo
de incorporagdo do medicamento ao SUS. E essa tem sido uma forte influéncia nos
processos decisoérios de incorporacao de tecnologias ndo apenas no Brasil, tendo sido
observada também nos exemplos do Reino Unido, consoante relatado no capitulo 6.2.
E esse foi um aspecto que ganhou bastante atencdo no Projeto de Lei 667/2021, de
autoria do Deputado Eduardo da Fonte (PP-PE), que tramita na Camara dos
Deputados com vistas a alterar a Lei 8080/1980 e regulamentar o Acordo de
Compartilhamento de Risco para a incorporacdo de novas tecnologias em saude.

A redacéo proposta prevé a participacéo ativa da sociedade civil, por meio de
realizacdo de audiéncia publica e exigindo-se a manifestacéo das familias afetadas e
de entidades representativas no processo anteriormente a tomada de decisdo. A
justificativa do projeto de lei é literal em exprimir o propésito de defender a
transparéncia do processo e a participacao efetiva da sociedade civil na incorporacéo
de novas tecnologias em saude, tendo em vista o decorrido com o projeto piloto do

Nusinersena para o tratamento da AME tipos Il e Ill. Segundo consta no PL, a Conitec
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publicou a recomendacéao final de ndo incorporacdo da medicacdo sem motivar sua
decisédo e sem levar em consideracéo os relatos de sucesso de pacientes que foram
submetidos ao tratamento (BRASIL, 2021a).

Em Formulario de Posicionamento sobre Proposi¢éo Legislativa, o0 MS ofereceu
sua manifestacdo sobre o PL 667/2021, na qual afirmou que a Portaria 1297/2019,
gue instituiu o projeto piloto para oferecer acesso ao medicamento Spinraza® no SUS
consiste em um projeto de pesquisa, por meio de ACR com a empresa farmacéutica,
cuja execucao se daria de forma restrita, atendendo a protocolos de pesquisa e
fornecimento do medicamento apenas nos centros de referéncia selecionados.
Afirmou que a pesquisa busca encontrar evidéncias adicionais relativas a efetividade
e desempenho do nusinersena para subsidiar a reavaliagdo da incorporacéo do
medicamento no SUS para as populagdes que poderiam se beneficiar do tratamento.
(BRASIL, 2021b). Ao final, opinou pela ndo aprovacgéao do projeto de lei na forma como
foi apresentado, mas ndo se pronunciou quanto aos resultados alcancados ou ao
motivo de ter sido interrompida sua continuacao.

Curioso notar que o primeiro acordo de compartilhamento de riscos firmado no
Brasil ndo chegou a se concretizar, no final. A despeito de ter sido previsto em portaria,
o desdobramento de suas clausulas regimentais ndo ocorreu efetivamente, e o acordo
aparentemente foi cancelado antes que surtisse efeitos. Digo aparentemente por que,
além da comunicacao publica da Biogen, ndo houve comunicacgéo oficial do MS sobre
a questdo, e os contatos com a Conitec e o0 MS ndo encontraram sucesso em
descobrir uma posicéo formal sobre a vigéncia ou ndo do misterioso acordo.

Interessante acrescentar que outras estratégias institucionais foram
adotadas para facilitar e baratear o fornecimento desse farmaco para pacientes. No
Estado do Parana, foi editado decreto em 2019 isentando o ICMS do medicamento, o
gue corresponde a uma reducdo de 18% em seus custos. (RAMOS, THOMASI,
DUARTE JR., 2020).

Posteriormente, em novembro de 2021, um novo medicamento foi incorporado
para tratamento da AME tipo I, o risdiplam, cuja administracdo € oral (enquanto do
nusinersena é por meio de inje¢do, em ambiente hospitalar) e seu custo é mais barato.
Com relagé@o a sobrevivéncia do paciente sem a ocorréncia de morte ou adocao de
suporte respiratorio permanente, o risdiplam obteve bom desempenho, inclusive
superior ao nusinersena e ao curso natural da doenca (sem intervencgao). Entretanto,
os resultados foram considerados ainda imprecisos, uma vez que foram extraidos de
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um dnico estudo ndo randomizado, sem grupo controle e de pequeno tamanho
amostral. Seu custo-beneficio foi considerado condizente com o cenario de doencas
raras e 0 impacto orcamentario nos primeiros 5 anos mostrou um resultado de
economia para o SUS. Nesse caso, a portaria de incorporacdo publicada nao
estabeleceu condicionantes, procedendo a incorporacdo no modelo tradicional
(BRASIL, 2022).

De acordo com entendimento manifestado na reunido do Grupo de Discussao
em Avaliacdo de Tecnologias em Saude, diversificar o mercado, ou seja, permitir o
acesso de mais opc¢Oes de tratamento, auxilia nas negociacdes de precos com cada
fabricante. (GRUDA, 2021). Nesse sentido, facilitar o acesso de um segundo
tratamento a populacdo alvo, ainda que seus beneficios terapéuticos apresentem
incertezas, pode ser uma decisédo acertada do ponto de vista da sustentabilidade do
SUS.

Do ponto de vista legal, a compra e venda de medicamentos para o SUS deve
respeitar o dever de licitar, vinculada as regras proprias de licitagcbes e contratos
administrativos, o que, em principio, distingue a aquisicdo de medicamentos no Brasil
da de outros paises, limitando a possibilidade de negociacao inerente ao acordo de
compartilhamento de risco. Entretanto, no caso de medicamentos prevalece a regra
da inexigibilidade contida no art. 25 da Lei de Licitacdes, que se aplica para a
incorporagao de novas tecnologias ainda sem similares no mercado. Assim, o ACR
ndo encontra impedimentos na legislagdo pétria. (HAUEGEN, 2014).

Em 2017, o MS publicou as Diretrizes Metodoldgicas para Avaliacdo de
Desempenho de Tecnologias em Saude (AdTS), adotando a avaliacdo continuada das
novas tecnologias com intencdo de pagar pelo medicamento/tratamento de acordo
com seu real desempenho (“value-based pricing”)'®. O documento prevé sua
aplicacédo para tecnologias novas, ainda ndo incorporadas, ou para tecnologias ja

incorporadas, neste caso direciona os esforcos a partir da escolha de tecnologias com

130 processo de Adts pode ser solicitado por demanda prépria da gestdo dos sistemas de saulde,
pela academia ou por qualquer ator social (cidadaos, profissionais de saude, associac¢des, indUstrias,
dentre outros). (BRASIL, 2017).
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indicios de mau desempenho'4, criando espaco para o processo de desinvestimento
e consequente reinvestimento em tecnologias mais resolutivas. (BRASIL, 2017).

O modelo estabelece que as medidas realizadas nos ensaios clinicos
utilizados na incorporacdo devem ser o principal foco para comparagdo com
resultados da vida real, e recomenda a adocdo de estratégias que prevejam o
compartilhamento de risco com o fabricante/fornecedor ainda no processo de
incorporagao e aquisicao, prevendo a AdTS em contrato. (BRASIL, 2017).

Como resultados da Adts, podem ocorrer a desincorporacéo, a substituicédo, a
restricdo ou a retracdo da tecnologia em saude. “Quando empregadas as modalidades
de restricdo e retracdo, recomenda-se que sejam adotados mecanismos para reducao
dos precos de aquisicdo das tecnologias ao nivel compativel com a efetividade clinica
mensurada no cotidiano do sistema de saude” (BRASIL, 2017, p. 25). Para tanto, é
fundamental que haja analise comparativa dos custos de tratamento ou da utilizac&o
das tecnologias, assim como mecanismos contratuais ou legais que facilitem o
processo de renegociagao.

Ressalta-se que a renegociacdo de preco pode ser utilizada como
alternativa para manutencgéo de uma tecnologia. Caso a diminui¢cdo do
preco converta uma tecnologia considerada ndo custo-efetiva ao
status de custo-efetiva quando comparada ao padrdo ouro, a opgao
de manutencdo dessa tecnologia pode ser preferivel ao processo de
desinvestimento e reinvestimento. De toda forma, recomenda-se a
ampla disseminacao dos resultados de efetividade clinica entre
prescritores e pacientes para promover melhor qualidade no uso das
tecnologias submetidas a AdTS. (BRASIL, 2017, p. 27).

O guia de diretrizes para AJTS ainda recomenda o monitoramento da
efetividade clinica por meio de avaliacdo periédica de desempenho, a isencédo da
equipe responsavel pela coordenacdo e execucdo dos estudos de vida real, a
adequada orientacao aos profissionais de saude e usuarios quanto aos procedimentos
clinicos e resultados esperados, e a publicidade das informacbes e evidéncias
cientificas obtidas, envolvendo ativamente os atores sociais em todas as etapas da
AdTS e do consequente processo de desinvestimento e reinvestimento.

As diretrizes para AdTS constituem importante avanco para a orientacéo
metodoldgica e procedimentalizacdo da incorporacdo de novas tecnologias por meio

de ACR com base em desempenho, tendo servido como base para 0s processos de

14 Como mau desempenho entende-se a inadequacdo em algum(ns) dos seguintes requisitos de uso:
seguranca, efetividade, custo, custo-efetividade, desuso, uso inapropriado, logistica, disponibilidade,
aceitabilidade, adequagéo clinica ou contraindicagdes. (BRASIL, 2017).
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incorporacao do eculizumabe (CONITEC, 2018) e do nusinersena (CONITEC 2021c,
BRASIL, 2019b), e espera-se que contribuam para a disseminacdo de seu uso na
pratica.

No que tange ao Projeto de Lei 667/2021, em tramite no Congresso Nacional
com vistas a regulamentacdo da matéria, houve recentemente manifestacdo do MS
sobre a proposta, na qual foram apontados uma série de pré-requisitos a serem
enderecados para que 0s acordos possam se tornar uma realidade no Brasil:

I) uma legislagéo flexivel e adequada;

II) infraestrutura apropriada para coletar os dados de mundo real
dentro do Brasil e facilitar a avaliacdo de todos os esquemas de
tratamento acordados;

) integragéo entre as diferentes bases de dados, administrativas e
clinicas, atuais do Brasil;

IV) o fortalecimento das estruturas de salde atuais, quando
pertinente, para facilitar a coleta e a analise dos dados relevantes, bem
como para monitorar os acordos, especialmente para os acordos
baseados em desempenho;

V) a mitigacdo das dissonancias entre o pagador, Estado, a industria
farmacéutica produtora da tecnologia avaliada, os médicos, 0s
pesquisadores, 0s pacientes e as demais partes interessadas no
acordo. (BRASIL, 2021Db).

Ao final, 0 MS opinou pela rejeicao do projeto na forma como proposto no texto
original do Deputado Eduardo da Fonte, em razdo da auséncia, no Brasil, de
elementos que servem de base para a implementacéo desse tipo de instrumento em
outros paises, a saber, uma base de dados adequada, arcabouco legal que preveja e
organize a coleta de informacgdes clinicas, o treinamento de recursos humanos e a
previséo desses acordos nos fluxos de incorporacgéo de tecnologias (BRASIL, 2021b).
Tal manifestacdo contraria pode atrasar a regulamentacdo do ACR no Brasil, mas
levanta importantes consideracées.

Com efeito, os relatos da experiéncia internacional na utilizagdo dos ACR e
demais medidas alternativas baseadas no pagamento por desempenho apontam
reiteradas e sucessivas dificuldades na implementacdo, operacionalizacdo e até
custeio desses instrumentos. Como resultado, diversos paises tém preferido a adocao
simplista de acordos de cunho financeiro, que negociam descontos e restituicdes sem
vinculacdo com a avaliacdo de desempenho do medicamento. Essas experiéncias
devem ser sopesadas.

De toda sorte, sua adocédo ainda pode ser vantajosa em determinadas
condi¢cdes. Primeiro, deve haver incertezas a serem saneadas quanto a incorporacao.
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Segundo, deve ser possivel medir os desfechos clinicos do medicamento em
condicbes reais de uso. Terceiro, o custo de implementacdo do acordo deve ser
compensatoério.

De acordo com Hauegen, deve-se certificar de que o acordo pode resolver as
incertezas remanescentes quanto a inclusdo do medicamento no SUS, oferecendo
informacBes complementares suficientes para a decisao definitiva de incorporacéo e
definicdo do preco. Se ndo ha preocupacao relevante para a decisdo de cobertura,
pode-se adotar diretamente a incorporagdo sem restricdo, a ndo incorporagao ou a
incorporacdo com alguma restricdo de uso, dispensando-se o0 6nus de idealizar e
implementar instrumento de tamanha complexidade. Assim, o instrumento deve ser
usado nos seguintes casos:

e Se a ATS identifica problemas ou incertezas relevantes para a decisao pela
incorporacgdo tradicional, seja por uma necessidade médica ndo satisfeita ou
pela auséncia de outras opc¢des terapéuticas;

¢ Quando ha duavidas quanto ao aspecto tecnolégico, como dados insuficientes
de eficicia ou de custo efetividade do medicamento;

¢ Se hauma necessidade urgente de politica publica, como € o caso das doencas
orfas, especialmente quando néo ha outras opc¢des de tratamento no mercado,
ou seja, ha um desejo de aceitar incertezas para suprir uma necessidade maior.
(HAUEGEN, 2014)

Quanto a capacidade de avaliacao tecnoldgica, as partes devem concluir que
€ viavel a coleta eficiente de novas evidéncias, e se ha estabelecida boa pratica
profissional nesse sentido; em outras palavras, deve ser possivel medir os desfechos
em condi¢Oes reais de uso. Nesse cenario se faz mister um processo de ATS robusto,
baseado em critérios claros, fidedignos e irrefutaveis e que promovam uma avaliacao
econbmica abrangente e confiavel. (HAUEGEN, 2014).

Por fim, o custo necessario para operacionalizacdo do acordo de
compartilhamento de risco, incluindo despesas de gestdo e de prestacdo do cuidado
de saude, deve ser proporcional aos potenciais ganhos. Para tanto, as orientacdes do
Pharmaceutical Price Regulation Scheme (PPRS) de 2008 do Reino Unido, traz
alguns critérios a serem observados (UK, 2008):

e Deve ser operacionalmente gerenciavel para o NHS sem monitoramento
excessivamente complexo, sem custos adicionais desproporcionais e sem

burocracia;
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e Os custos totais para implementacao do acordo devem ser incluidos nos custos
considerados pela comisséo de avaliagao para aprovagao do contrato;
e A Carga administrativa deve ser viavel para todas as partes envolvidas.
Quanto ao tipo de tecnologia, ha autores que defendem sua aplicagédo para
tecnologias enderecadas a grandes grupos de pacientes, por questdes éticas e para
justificar o investimento na execuc¢ao do contrato (MOLDRUP, apud HAUEGEN, 2014,
p. 143). Porém, apos a experiéncia com os tratamentos para Esclerose Mdltipla, a
opinido predominante € que o numero de pacientes eleitos para participar do
programa ndo pode ser grande, devido principalmente ao custo e a dificuldade de
rastrear resultados. (HAUEGEN, 2014)
Entre os tratamentos mais caros e que vém sendo objeto de partilha de risco,
estdo os biotecnoldgicos, oncoldgicos e tratamentos para doencas cronicas. Segundo
Ferrario e Kanavos,

Antineoplasicos e agentes imunomoduladores representam 37,3% de
todos os acordos, seguidos por medicamentos para trato alimentar e
metabolismo (16,5%) e sistema nervoso (9.8%). Em todos os Estados-
membros, os acordos envolvendo medicamentos Classificacdo ATC-L
(oncolégicos, imunossupressores e imunoestimulantes) representam
a maioria dos acordos. (2013, p. 13).

Em suma, Hauegen defende que, para ado¢ado do acordo de compartilhamento
de risco, “os critérios mais pertinentes sdo: a necessidade médica, o alto preco da
tecnologia e o alto grau de incerteza, associado a possibilidade de afericdo objetiva
de desfechos em reais condigdes de uso.” (2014, p. 143).

Tendo em vista todos esses aspectos e analisando as perspectivas para a
adocdo do ACR no SUS, consideramos que sua regulamentacédo esta ainda em fase
embrionéria, e a opcdo por sua utilizacdo em casos praticos deve ser sopesada de
maneira cautelosa. A experiéncia internacional registra abundantes relatos de
dificuldades operacionais decorrentes da complexidade para implementacdo do
esquema, associados a expressivos custos administrativos. Assim, deve-se escolher
criteriosamente a tecnologia que pode ser beneficiada desse tipo de acordo, tendo em
vista principalmente as incertezas a serem enfrentadas, os indicadores de
desempenho que podem ser mensurados em condic¢des reais de uso, o tamanho da
populacdo alvo (preferencialmente pequeno) e a estrutura administrativa necessaria
para sua operacionalizacao.

Em muitos casos pode ser preferivel a adocao de outras medidas alternativas
mais simples, como o desconto direto e outros arranjos financeiros, as quais vém
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sendo preferidas até em paises de alta renda e que contam com sistema de saude
consideravelmente mais estruturado. Nesse sentido, Drummond defende que quanto
mais simples for o esquema e quanto maior a dependéncia de dados rotineiros
disponiveis, mais barato provavelmente ele custard. Esquemas mais complexos
tornam mais dificil calcular o nivel de qualquer desconto de preco implicito. Essa falta
de transparéncia quanto aos descontos aplicados interessa para os fabricantes, que
podem estar preocupados com a referéncia internacional de precos. (2015, p. 3).

A adocdo do ACR nao deve perder de vista seu verdadeiro propésito, que é
permitir 0 acesso da populacéo a nova tecnologia, por meio do compartilhamento de
riscos. Uma das principais razdes pelas quais os esquemas de partilha de risco tém
sido tdo dificeis de implementar, apesar do consenso fundamental sobre sua
importancia, € porque eles tém sido usados para outras finalidades além de
puramente fornecer acesso ao paciente. Adota-lo como mera estratégia de reducao
de custos compromete seu potencial de estabelecer uma verdadeira parceria, em que
pagadores e fabricantes trabalhem juntos dividindo os riscos entre si em prol do bem
publico. (PUGATCH, HEALY E CHU, apud HAUEGEN, 2014, p. 141, traducdo nossa).

Analisando-se a conjuntura internacional decorrente da pandemia do Covid-19,
vislumbrou-se um cendrio oportuno para a adocédo de instrumentos de risk sharing
agreement ou medida alternativa semelhante, porém, ndo foram encontrados registros
nesse sentido. No Brasil, houve a utilizacdo de uma outra ferramenta juridica que

integra o risco como elemento essencial, a encomenda tecnoldgica (ETEC?™). Ela foi

15 Trata-se da encomenda tecnoldgica (ETEC), um dos instrumentos de estimulo a inovagéo instituidos
pela Lei 10.973/2004 (Lei de Inovacao), alterada pela Lei 13.243/2016 e regulamentada pelo Decreto
9.283/2018. A ETEC também & prevista como um dos casos de dispensa de licitacdo, conforme art. 24,
inciso XXXI, da Lei 8.666/1993.

Segundo o TCU, “a ETEC pode ser adotada em situacdes de falha de mercado e alto nivel de incerteza,
ou seja, quando o Estado se depara com um problema ou uma necessidade cuja solucdo néo é
conhecida ou nao esta disponivel e envolve risco tecnoldgico. Nesse tipo de situacdo, a Administracéo
Publica pode apresentar o problema para o mercado e identificar potenciais interessados em investir
no desenvolvimento da solugéo. Sao identificados os potenciais interessados que apresentam maior
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adotada na pesquisa e desenvolvimento de vacina contra o virus firmada em parceria
entre Fiocruz, Unifesp e Astrazeneca em julho de 2020, e que levou ao
desenvolvimento da vacina Oxford.

Na pandemia de HIN1 em 2009, alguns paises anteciparam compras e
garantiram a maior parte do suprimento disponivel, enquanto outros se retardaram
nas negociacdes e ficaram sem acesso a vacinas. Posteriormente, a demanda por
imunizacdo se mostrou aquém do esperado, trazendo prejuizos para aqueles que
largaram na frente. A pandemia do Covid-19 revelou-se diferente, a demanda mundial
por vacinas superou a oferta.

Alguns paises se adiantaram investindo no desenvolvimento de vacinas ou
assinando contratos antecipados com diversos fabricantes, a fim de garantir um
grande suprimento vacinal. Ndo obstante as limitadas evidéncias clinicas de muitas
vacinas candidatas no momento da assinatura dos contratos, ao entrar em varios
acordos diferentes esses paises conseguiram distribuir seu risco e, mesmo com
algumas falhas, garantiram um suprimento adequado de vacina para suas
populacdes. (KUMAR, 2021).

Ainda assim, paises enfrentarem dificuldades devido a limitacdes de seus
programas de imunizacdo, a barreiras politicas com o comércio, a problemas de
producdo, além do surgimento de novas variantes para as quais as vacinas ja
aprovadas nao apresentavam eficacia.

Com relacdo ao tema, um artigo da European Pharmaceutical Review sugere
gue 0s governos devem assumir mais riscos huma pandemia do que num cenario de
aquisicdo regular de vacinas, e recomendam a adocdo de medidas de
compartilhamento de riscos (KUMAR, 2021):

e Contrato de varios anos com pagamento escalonado, o que mitiga o alto custo
inicial e permite que sejam feitos acordos com varios fabricantes que tenham
vacinas potenciais em desenvolvimento. Para a industria farmacéutica, seria
vantajoso receber um percentual do valor da compra adiantado para adquirir

matéria prima e investir na expansdo da producdo, ao passo que teriam

probabilidade de sucesso, com possibilidade de contratacdo de mais de um.” Disponivel em:
https://portal.tcu.gov.br/encomenda-tecnologica-
etec.htm#:~:text=A%20Encomenda%20Tecnol%C3%B3gica%20(ETEC)%20%C3%A9,dispensa%20de%?20licit
a%C3%A7%C3%A30%2C%20conforme%20art
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garantia de fornecimento por varios anos, possivelmente pds pandemia

(KUMAR, 2021).

e Contratos baseados em performance, cujo pagamento estaria condicionado ao
desempenho da vacina. Nesse caso, poderiam ser definidas métricas como
capacidade de impedir a transmissao ou de se adaptar a futuras variantes. Ha
exemplos desse tipo de contrato implementado para a vacina pneumocoécica
na Finlandia. Os Orgdos de compra estariam garantindo o pagamento
condicionado a eficacia dos produtos ofertados, e os fabricantes seriam
recompensados de acordo com o valor de seu produto. Nesse caso, 0S
fabricantes de vacinas com plataforma mais adaptavel, como de tecnologia de
MRNA, seriam favorecidos (KUMAR, 2021).

Nossa visdo € consentanea com a dos autores. Tais abordagens contratuais
vém ao encontro da linha defendida nesse estudo.

A distribuicdo do risco e do impacto orcamentario podem estimular que os
fabricantes cobrem precos mais baratos na fase inicial do fornecimento, ja que teriam
contratos de longo prazo garantidos. Também poderia resultar no engajamento matuo
e precoce das partes, Estado e IF, na busca de solucfes para a pandemia, permitindo
o desenvolvimento da colaboracdo e da corresponsabilidade no gerenciamento das

incertezas associadas com a seguranca e a eficacia das vacinas.

No ambito do Controle Interno, a Controladoria Geral da Unido (CGU) realizou
em 2020 trabalhou de avaliacdo do processo de ATS para incorporacdo de
medicamentos ao SUS, em virtude da relevancia do tema para a sustentabilidade do
SUS, tema definido no Plano Tético 2020 da Secretaria Federal de Controle Interno
(SFC)!8. Dentre outros aspectos, foram avaliados os controles voltados a andlise da

gualidade das evidéncias cientificas apresentadas pelos demandantes, bem como se

16 0 trabalho considerou o total de demandas para incorporagio de medicamentos protocoladas no periodo de
2017 a 2019 com decisdo ja proferida pela CONITEC (142 demandas), apurado por meio de extragdo realizada
no site da CONITEC em 19/11/2020. Desse universo, foram selecionados ao acaso 16 relatdrios de
recomendacgdo, o que representou 11,27% das demandas identificadas, sendo 8 relatérios provenientes de
demandantes internos e 8 de demandantes externos, e para cada categoria foram selecionados 4 relatérios
cuja decisdo foi por incorporar no SUS e 4 por ndo incorporar no SUS (CGU, 2020).

[Digite aqui]



Coletanea de Pds-Graduacéo [Politicas Publicas] 75

ha arcabouco institucional adequado que oriente o processo de Avaliagdo Econémica
e de Impacto Orcamentario no ambito da ATS.

Como resultado dos trabalhos, a CGU ressalvou a auséncia de avaliagao da
capacidade do SUS em suportar financeiramente o impacto orcamentério calculado
na avaliacdo de ATS, o que pode levar a incorporacdes cujo financiamento se mostre
inviavel, comprometendo a sustentabilidade financeira do SUS (CGU, 2020).

Outrossim, nos casos em que a avaliagdo pelas instancias responsaveis pela
ATS enfrenta desafios relacionados a “evidéncia clinica limitada, padrbes de
tratamento ainda ndo estabelecidos e auséncia de instrumentos e modelos validados
para avaliar a eficacia e efetividade de desfechos finais” (CGU, 2020, p. 21), a CGU
apontou a adocédo do modelo de compartilhamento de risco entre Estado e IF como
uma saida para avaliar o impacto terapéutico da nova tecnologia por meio dos dados
de vida real, complementarmente aos dados dos estudos considerados na propria
ATS. Porém, ressaltou que:

“‘a adocdo do modelo requer fortalecimento dos mecanismos de
andlise do desempenho dos medicamentos ap0s sua insercdo no
mercado, além de avancos no marco regulatério que incluam a
padronizagéo da estrutura do contrato a ser celebrado entre as partes,
a definicdo de responsabilidades pela negociacdo e resolucdo de
conflitos, entre outros pontos” (p. 21)

Dentre suas recomendacgdes, destacamos as seguintes:

2 — Nos casos de incorporagdo de medicamentos para tratamento de
doencas raras, em que a evidéncia cientifica disponivel seja limitada
e 0 grau de incerteza acerca dos beneficios para a populagéo-alvo
seja elevado, utilizar condicionantes de apresentacdo de dados de
vida real nas portarias de incorporagdo. Achado n°® 1.1

(..)

3 - Elaborar plano de acdo para definir a metodologia de incorporacéo
de tecnologias com compartilhamento de riscos no &mbito do SUS.

Ao final, o relatério da noticia de que o MS concorda com a pertinéncia da
recomendacdo e informa que o plano de acdo ja estd em elaboracéo, o qual requer a
colaboragéo com outras areas, internas e externas ao MS. Também informa que para
a construcado de um programa de compartilhamento de risco no ambito do SUS, esta
prevista a alteracdo das legislacbes pertinentes a area, a fim de prover o
Departamento de Gestédo e Incorporacdo de Tecnologias e Inovacdo em Saude dos

recursos necessarios e governanga para a definicdo de prazos e responsaveis por
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todas as etapas necessarias a reavaliacdo das tecnologias em saude. (CGU, 2020,
p.106).

Do ponto de vista do Controle Externo, sendo o Reino Unido o local de génese
do instrumento de ACR e onde h& varios casos ja utilizados, buscou-se conhecer a
visdo do National Audit Office (NAO) acerca do assunto. Em pesquisa realizada no
site do NAO com a expressao "risk sharing agreement”, houve quatro resultados que
se referiam a trés trabalhos diferentes, sendo que em nenhum deles se utiliza o termo
no contexto que buscamos, mas sim para compartilhamento de riscos financeiros-
orcamentarios (a expressao € usada em semelhanca a pooled budget arrangements).
Também foi feita pesquisa com a expressao “managed entry agreements”, que
tampouco retornou trabalhos realizados no assunto de interesse (NAO, 2022).

A fim de confirmar esse resultado, foi enviada mensagem eletronica ao NAO, e
a resposta enviada asseverou que ndo foram feitos estudos ou trabalhos sobre
acordos de partilha de risco pelo érgéo.

Considerando as perspectivas de atuacéo do TCU face aos ACRs, e tendo em
vista sua utilizacdo ainda incipiente, o papel do controle externo deve ser de
acompanhar os instrumentos formalizados e acompanhar seu desenvolvimento e
resultados alcancados, certificando-se de que as decisdes estejam devidamente
motivadas e fundamentadas, sem adentrar na esfera de decisdo administrativa cabivel
ao gestor. Porém, as questdes de falta de transparéncia quando as motiva¢cées das
decisdes tomadas pela Conitec, relatadas nos capitulos que trataram das
incorporacdes do eculizumabe e do nusinersena (6.4.1 e 6.4.2 supra), constituem
motivo de preocupacao que demandam a atencao do controle.

Paralelamente ao exame dos acordos em si, cabe verificar a sistematica de
indicacdo de membros para a Conitec, se estdo sendo resguardados os aspectos de
independéncia e competéncia técnica, garantindo que a governanca da agéncia esteja

pautada nos principios legais e constitucionais.
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O acordo de compartiihamento de riscos tem potencial para contribuir
sobremaneira para a incorporacdo de novas tecnologias de saude, em especial no
caso de medicamentos de alto custo e com incertezas associadas aos seus beneficios
terapéuticos, podendo ser especialmente relevante no caso de tratamentos de
doencas raras.

A vantagem do uso desse instrumento decorre do seu desenho, voltado para
permitir 0 acesso da tecnologia aos usuarios, ao passo em que busca o melhor
equilibrio entre o preco do medicamento e seus reais atributos, mensurados a partir
do acompanhamento das evidéncias clinicas verificadas em condi¢fes reais de uso.
Como desvantagens, podem ser citadas a complexidade para sua formalizagcéo e
operacionalizacdo administrativa, que muitas vezes geram custos desfavoraveis a sua
implementacéo.

A experiéncia internacional € farta em relatos de dificuldades associadas a
instrumentos desse tipo, atribuidas a complexidade de operacionalizagéo e aos custos
administrativos muitas vezes necessarios para implementar os mecanismos de
controle e mensurar as evidéncias de desempenho a serem monitoradas. Essas
questdes devem ser ponderadas antes da adocdo do instrumento no Brasil,
considerando as conhecidas limitacdes da estrutura de funcionamento do SUS, a
continentalidade do pais, o tamanho da populacao e as questbes orcamentarias que
pressionam o financiamento dos servicos de saude.

A analise do caso nusinersena no Brasil € bastante emblemética. A despeito
da iniciativa ousada e inovadora de experimentar o ACR para incorporacdo de um
medicamento de alto custo indicado para tratamento de uma doenca rara e altamente
sensivel a populacéo, o projeto ndo conseguiu superar as dificuldades de negociacao
e sequer entrou na fase de implementacdo. No meio tempo, outras alternativas
surgiram e alteraram o cenario, como a isencao de impostos para baratear a aquisicéo
do produto em um ente da federacgéo e a incorporacéo definitiva de outra tecnologia
para tratamento da mesma doenca. Além disso, a falta de transparéncia constatada
guanto a alguns elementos do processo de incorporacdo do nusinersena ao SUS

dificultaram a adequada analise dos aspectos decisoérios e dos resultados alcancados.
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A incorporacéo condicionada do eculizumabe, por sua vez, tampouco alcancou
o desconto esperado no preco, mas resultou na inclusdo do farmaco de qualquer
forma. Foi observado que o processo decisorio de ATS, embora revestido de
metodologia e rigor cientifico, ndo se restringe a fatores estritamente objetivos e de
calculo de custo-efetividade, levando em conta aspectos emocionais da doenca como
a vulnerabilidade dos pacientes, a faixa etéaria, o risco de morte, assim como a busca
pela promocdo da equidade como valor social. Também se constatou uma forte
influéncia da pressdo da sociedade nas consultas publicas, assim como dos custos
da judicializacdo, tendo em vista que o medicamento passou anos sendo fornecido
mediante litigio a precos elevados e que comprometiam a sustentabilidade do SUS.

Todos esses aspectos somados confirmam a complexidade que se constitui a
formalizacdo de um acordo de compartihamento de riscos e a decisdao de
incorporacao de nova tecnologia em saude.

Destarte, para a adocédo racional e qualificada desse instrumento no ambito do
SUS, é imprescindivel que sejam seriamente enderecadas por parte do poder publico
as seguintes questdes: arcabouco legal flexivel e adequado que preveja e organize a
coleta de informacgBes clinicas e a compra com preco ajustavel; infraestrutura
adequada para acompanhar os pacientes e coletar e avaliar os dados clinicos de
desempenho a serem monitorados; integracéo de bases de dados informatizadas para
registro dos dados clinicos e administrativos; fortalecimento das estruturas de saude
do SUS e de pesquisa cientifica; e mitigacdo das dissonancias entre stakeholders
envolvidos, quais sejam, Estado, IF, profissionais de saude e pesquisadores e

pacientes, estabelecendo legitima parceria para alcance dos resultados esperados.
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