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1. Introducao

O recente Projeto de Lei (PL) 6.330/2019, aprovado pelo Senado em 03 de junho de 2020 e
enviado para apreciacdo na Camara dos Deputados 09 de junho, propde ampliar o acesso aos
tratamentos antineoplasicos de uso oral pelos usuarios de planos de assisténcia a saude. O texto altera
a Lei dos Planos de Saude (Lei n°® 9.656 de 1998) para tornar obrigatéria a cobertura para tratamentos
antineoplasicos ambulatoriais e domiciliares de uso oral, procedimentos radioterapicos para o
tratamento do cancer e hemoterapia registrados na Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA).
Assim, estaria dispensada a previsdo de que tais procedimentos sejam autorizados em protocolos
clinicos e diretrizes terapéuticas revistos periodicamente. (1)

Na pratica, o PL desburocratizaria a cobertura destes medicamentos pelos planos, ja que apés
o registro da tecnologia ha ANVISA ndo haveria a necessidade da inclusdo do medicamento ao Rol de
Procedimentos da Agéncia Nacional de Saude Suplementar (ANS) para a cobertura obrigatoria deste
pelos planos de saude. O PL foi aprovado pelo Senado federal e encaminhado para apreciacao pela
Camara de Deputados em 09 de junho de 2020 (1)

Atualmente, antineoplasicos orais sao regidos pela Lei n°® 12.880 de 2013, que determina que
estes devem ser cobertos pela saude suplementar mediante protocolos clinicos e diretrizes
terapéuticas (PCDT) determinados pela ANS (2). A determinagédo das terapias a serem cobertas
obrigatoriamente consta no Rol de Procedimentos e Diretrizes de Utilizagdo, teoricamente atualizado
a cada 2 anos (3).

Assim, considerando apenas tumores sélidos, héa atualmente 16 antineoplasicos orais com 18
indicacgdes (j& aprovadas pela ANVISA) sem cobertura que poderiam ser incluidas no Rol da ANS. O
PL propde cobrir todas as terapias orais, portanto torna-se fundamental determinar o impacto que o PL
teria sobre a saude suplementar no Brasil.

Durante as ultimas duas décadas, testemunhamos um rapido crescimento no desenvolvimento
de terapias contra o cancer de administracdo por via oral, que hoje compreendem cerca de um terco
de todos os agentes antineoplasicos (4, 5). A disponibilidade da terapia antineoplasica oral traz consigo
diversas potenciais vantagens em relacdo ao tratamento intravenoso, como um menor desconforto
causado pela necessidade de repetidos acessos venosos, um menor risco de complicacdes
associadas a permanéncia de dispositivos de infusdo implantaveis de longa permanéncia (como
trombose e infeccdo), uma maior privacidade ao paciente e uma menor perturbacdo na sua vida
cotidiana, relacionadas ao deslocamento aos servi¢cos de infusdo e ao tempo dispendido para a
administracdo de medicamentos injetaveis realizada nestes centros especializados. Tais vantagens
séo destacadas em diversos estudos que mostram clara preferéncia, por parte dos pacientes, no uso
de terapias orais em detrimento das injetaveis quando as primeiras sdo uma opcao de tratamento (6).

Além dos beneficios percebidos pelos pacientes, acima mencionados, ha outro ponto
fundamental relacionado ao uso de terapias antineoplasicas orais: Diversos agentes com mecanismo
de acdo Unico, como varias terapias com alvo molecular especifico, apenas séo disponiveis em
formulagdo para administracdo oral. O crescente melhor entendimento do desenvolvimento e
progressdo das neoplasias trouxe a identificacdo de alteracdes moleculares fundamentais para a
evolucao destas patologias, varias delas passiveis de inibicdo através de novas terapias que apenas
séo oferecidas por via oral (7). Como exemplo, o uso associado de inibidores de quinases dependentes
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de ciclina (CDKi) para pacientes com céncer de mama avangado com expressdo de receptores
hormonais e negativas para Her-2 resulta em uma reducéo proporcional de cerca de 60% no risco de
progressdo de doenca ao longo do tempo, na comparacdo com o uso de hormonioterapia isolada (8).
Beneficios de magnitude extremamente relevantes também sé@o observados com o uso de terapias
antineoplasicas orais em uma vasta gama de outras neoplasias, como cancer de pulmao e cancer de
préstata (9, 10).

Todas estas vantagens demonstradas pelo uso de terapias antineoplasicas orais se refletem
na unanime incorporacéo das mesmas nas recomendacdes feitas por diretrizes clinicas internacionais
para pacientes acometidos por diferentes neoplasias (11-21).

A Agéncia Nacional de Saude Suplementar (ANS), acompanhando esta necessidade até entao
ndo atendida na linha de cuidados oncolégicos, determinou, pela primeira vez, a inclusao de algumas
terapias antineoplasicas orais no seu rol de procedimentos de cobertura minima obrigatéria através da
RN numero 338/2013, em 02/01/2014 (22). Entretanto, a rapida evolucdo do conhecimento e dos
tratamentos oncolégicos e o intervalo longo entre as avaliaces de inclusdo de novas tecnologias por
parte da ANS fazem com que a néo inclusdo automatica de terapias antineoplasicas de administracao
oral como parte do rol de procedimentos de cobertura minima obrigatéria definida pela ANS traga uma
significativa restricdo de acesso a terapias fundamentais no curso do cancer para 0s pacientes.

Este estudo se propde a determinar o impacto econdmico da implementacao do referido PL,
com base em dados atuais de mundo real da satude suplementar.

O estudo, feito com base em dados de mundo real de prescricdo médica, traz maiores
informagBes sobre as caracteristicas dos pacientes nacionais e terapias aplicadas no pais em relacéo
a literatura internacional, fornecendo importantes evidéncias para uso na avaliacdo de tecnologias de
saude, embora conste com limitagdes estatisticas como consequéncia da falta de randomizagéo (23).

Dados de mundo real surgem com maior frequéncia em discussfes e na tomada de decisédo
na saude suplementar brasileira, mesmo com limitagbes na qualidade e quantidade de dados
disponiveis no pais. Processos como a definicdo de investimentos, protocolos clinicos e decisdes de
verticalizacao do cuidado ja envolvem dados de mundo real, importantes na complementacdo das
evidéncias clinicas e de custo-efetividade frequentemente contendo informacdes de histérico e dados
individuais de pacientes (24).

Especificamente, o estudo contempla as seguintes etapas:

1. Antineoplasicos orais: avaliagdo dos tratamentos aprovados para comercializagdo no Brasil,
que sejam recomendados por diretrizes clinicas, e sem cobertura no Rol de Procedimentos
da ANS em 2020;

2. Impacto orcamentério: estimativa do custo de tratamento para as operadoras de saude em
um cenario em conformidade com o PL 6.330/2019 proposto;

3. Judicializagao: determinacéo do impacto atual de demandas de judicializagdo em saude na
saude suplementar derivadas da falta de acesso as terapias antineoplasicas orais.
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2. Metodologia

21 Pergunta do estudo e metodologia utilizada
A seguinte pergunta foi central para este estudo:

“Qual é o impacto orcamentario da cobertura de todos os antineoplasicos orais para as
operadoras do sistema suplementar conforme proposto pela PL 6.330/2019, comparado com o cenario
de cobertura em 2020?”

Para tal, a metodologia do estudo seguiu as etapas detalhadas na Figura 1:

Cenario atual: Cenario proposto (PL
Identificagcdo de pacientes em 6.330/2019):

base Auditron® para 19 Substituigdo de terapia nao-
indicagdes oral por terapia oral de cada

paciente identificado no
cenario atual

Estimativa de custo de cada Estimativa de custo de cada
tratamento no cenario atual tratamento no cenario
proposto

Impacto or¢gamentario da adogao do cenario proposto pela
PL6.330/2019

2.2 Fonte de dados de mundo real

Este trabalho utilizou dados de mundo real da base Auditron®. O Auditron® é uma base de
dados proprietaria (Kantar) de solicitagbes de pré-autorizacdo de procedimentos médicos e
odontoldgicos no ambito da salde suplementar. Os usudrios sao operadoras das modalidades
autogestao, cooperativa, seguradora e medicina de grupo cujos beneficiarios correspondem a 7% do
total de individuos cobertos por planos de salde no Brasil. A base conta com mais de 100.000 analises
de procedimentos oncolégicos ao longo de mais de uma década, seguindo as recomendacdes
estabelecidas pela Lei Geral de Protecdo de Dados (LGPD), incluindo os aspectos relacionados ao
sigilo do usuério/operadora e operadora/gestor da base de dados. Algumas operadoras imputam a
totalidade dos dados das solicitac8es de seus tratamentos oncolégicos especificos, incluindo relatérios
médicos descrevendo tratamentos ja realizados e plano terapéutico proposto. Isto permite a avaliagao
da jornada do paciente ao longo da sua linha de cuidado.
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2.3 Extracdo de dados da base Auditron®

Assim, no ambito destas analises, foram acessadas as informacdes referentes as solicitacées
de tratamento farmacolégico oncolégico e respectivos dados de relatério médicos, efetuadas por trés
operadoras de planos de saude de perfis diversos, incluindo autogestdo e cooperativa médica, e
operantes nas regides centro-oeste, sudeste e nordeste. As operadoras selecionadas somavam um
total de 467.438 beneficiarios, em 31 de maio de 2020, segundo dados da ANS (25).

Foram levantadas todas as solicitacBes de tratamento ao longo do ano de 2019 referentes aos
pacientes com neoplasias elegiveis para receber algum antineoplasico oral ainda ndao contemplado
pelo rol de procedimentos da ANS e avaliados seus respectivos relatérios médicos. Pacientes
prevalentes, ou seja, cuja primeira solicitagéio de tratamento para a condi¢do clinica em avaliagdo tenha
ocorrido anteriormente ao ano de 2019, também tiveram todas as solicitages anteriores coletadas. A
partir destes registros foi construido um fluxo contendo toda a jornada de tratamento para cada
paciente.

2.4 Calculo do custo de cada tratamento

2.4.1 Periodo da anéalise

O impacto orcamentario considerou todo o periodo durante os 12 meses ap0s introducao
simultanea de todas as novas terapias antineoplasicas orais potencialmente indicadas. Assim,
assumiu-se um cenario em que estas terapias estivessem acessiveis sem restricbes desde 01 de
janeiro de 2019.

2.4.2 Posologia e duracdo de cada tratamento

A posologia de cada tratamento utilizada no célculo de impacto orgamentario baseou-se nos
regimes utilizados nos estudos clinicos respectivos.

A duracdo de tratamento das terapias identificadas no Auditron® foi considerada conforme
solicitagfes presentes nesta base. Ja para as novas terapias orais propostas, a simulagdo da duragao
dos tratamentos foi considerada conforme os dados dos estudos clinicos avaliando as mesmas.
Quando a duracgéo de tratamento ndo estava descrita nos estudos, foi utilizado dado de tempo para
progressdo de doenca ou sobrevida livre de progressdo segundo estudos clinicos do regime de
interesse como um substituto para se determinar a duracéo do tratamento.

2.4.3 Custeio de cada tratamento

Os custos de medicacdo foram baseados em uma média aritmética das apresentacdes
registradas na ANVISA, separadas por principio ativo, dosagem e forma farmacéutica. Foi adotado o
preco fabrica com ICMS 18%, conforme publicado pela Camara de Regulacdo do Mercado de
Medicamentos (CMED) em setembro de 2020, para todos os calculos de forma a evitar incertezas
derivadas de negociacéo por operadora e prestador (26).

N&o foram considerados custos relativos aos honorarios médicos ou a realizacdo dos testes
mutacionais e demais custos laboratoriais (exames de imagem e hematoldgicos), assim como custos
derivados do uso de antieméticos ou de outras terapias/interven¢des utilizadas para manejo de eventos
adversos.
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Custos de materiais derivados da administracdo de medicamentos foram estimados com base
em custos reportados na Classificacéo Brasileira Hierarquizada de Procedimentos Médicos (CBHPM)
de 2016 (27).

25 Estimativa da substituicdo de terapia atual por antineoplasicos orais

Os pacientes elegiveis ao uso de tratamentos orais identificados no Auditron® tiveram seus
protocolos de tratamento estimados com base em um cenario de utilizacédo permissivo e sem restricbes
de terapias. Nesta estimativa, para cada paciente, o tratamento ndo-oral poderia ser substituido ou
adicionado por um tratamento oral sempre que houvesse indicagéo.

Para tal, os tratamentos antineoplésicos orais com potencial uso para cada paciente foram
identificados a partir das diretrizes clinicas internacionais, incluindo a National Comprehensive Cancer
Network (NCCN) e European Society for Medical Oncology (ESMO) e de uma revisdo focal da literatura
dirigida para cada condi¢do clinica. A partir dos medicamentos identificados nas recomendagdes,
foram selecionados aqueles com registro aprovado pela ANVISA, e, entre estes, aqueles que tém as
indicacdes respectivas constantes em bula.

Em alguns casos, as novas terapias orais ndo contempladas pelo rol de procedimentos vigente
foram utilizadas (sua cobertura se deu ou por judicializacao ou por iniciativa prépria da operadora apos
solicitacdo do médico assistente). Nestes casos, a fim de se manter a perspectiva do “pior cenario”
adotada neste estudo, foi feita uma imputacdo de terapia conforme as solicitacdes mais prevalentes
na base de dados para a linha de tratamento correspondente. Além de responder & analise de pior
cenario, esta estratégia aumenta a possibilidade de extrapolacdo dos resultados para os cenéarios em
gue as terapias de fato utilizadas séo estritamente as cobertas pelo rol.

Exemplos de simulacdes realizadas estdo descritos na Tabela 1. Os exemplos descritos se
referem a pacientes com carcinoma de mama avancado: (X) Paciente RH(+) / Her-2(-) prevalente, com
tratamento para doenca metastética iniciado anteriormente a 2019 / (Y) Paciente RH(+) / Her-2(-)
incidente, com tratamento para doenca metastatica iniciado no ano de 2019 / (Z) Paciente triplo-
negativo incidente, com tratamento para doenga metastatica iniciado no ano de 2019. A simulacao
referente a Paciente W diz respeito ao cenario alternativo realizado sobre os dados de uma operadora,
considerando que as novas terapias antineoplasicas orais ja estivessem disponiveis no momento do
diagnoéstico de doenca avancada, o que nos permite estimar qual o impacto futuro, em um intervalo de
12 meses, gerado pela incorporacdo de novas terapias orais apés absor¢cdo das mesmas logo no
tratamento inicial das pacientes.

Tabela 1. Exemplos de simulacdes empregando a adicao de novas terapias antineoplasicas orais

Idade / Perfil | Sitio de 12 linha de 22 linha de 32 linha de 4? linha de
molecular metastase tratamento tratamento tratamento tratamento...
Tratamento realizado (paciente X*)
53 anos/RH | Ossos/ Fulvestranto + | Doxorrubicina | NA NA
(+)/ Her-2 (-) | Figado acido lipossomal

zoledrénico (05/2019 ate

(07/2018 ate 12/2019+...)

04/2019)
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(paciente X*)

(07/2018 até
12/2018)

Tratamento realizado (paciente Y*)

+ fulvestranto
(01/2019 até
12/2019+...)

Idade / Perfil | Sitio de 12 linha de 22 linha de 32 linha de 42 linha de
molecular metastase tratamento tratamento tratamento tratamento...
Tratamento simulado Fulvestranto Abemaciclibe NA NA

(paciente Y*)

+ fulvestranto
+ acido
zoledrdénico
(02/2019 ate
12/2019+...)

Tratamento realizado (paciente Z*)

68 anos / RH | Ossos Fulvestranto + | NA NA NA
(+) / Her-2 (-) acido

zoledrénico

(02/2019 até

12/2019+...)
Tratamento simulado Abemaciclibe NA NA NA

45 anos / RH
(+) / Her-2 (-)

Pulmao /
Linfonodos

04/2019 até
12/2019) + 0,8
X (paclitaxel
semanal +
acido
zoledrénico
desde
04/2019 até
08/2019)

Tratamento realizado (paciente W*)

Docetaxel
(1072017 até
02/2018
seguido por

Everolimo +
exemestano
(01/2019 ate
12/2019+...)

NA

81 anos / Ossos / Paclitaxel NA NA NA
Triplo- Pulmao semanal +
negativo acido
zoledrbnico
(04/2019 ate
08/2019)
Tratamento simulado 0,2x NA NA NA
. . (olaparibe
aciente Z
(P ) desde

NA
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Idade / Perfil
molecular

Sitio de
metastase

12 linha de
tratamento

22 linha de
tratamento

32 linha de
tratamento

42 linha de
tratamento...

manutengao
com letrozol
até 12/2018)

Everolimo + NA
exemestano
(08/2019 ate
12/2019+...)

Docetaxel
(03/2019 ate
07/2019)

Abemaciclibe
+ fulvestranto
(15 meses de
abemaciclibe
e 16 meses de
fulvestranto no
periodo entre
10/2017 e
02/2019)

Tratamento simulado

(paciente W¥)

*Denominacao hipotética para fins de ilustragdo (na base de dados, cada usuério é codificado por um ndmero Unico) / NA=
Nao aplicavel (ou ndo realizada linha subsequente ou linha subsequente realizada além do horizonte temporal de interesse) / o
termo “+...” indica que o paciente permaneceu recebendo a terapia além do periodo do ano de 2019 na simulagéao feita.

Nos proximos pontos detalhamos a substituicdo do tratamento n&o-oral pelo oral para cada
indicacéo terapéutica considerada.

2.5.1 Carcinomade mama avancado

A identificacdo dos tratamentos antineoplasicos orais para carcinoma de mama avancado foi
feita com base nas diretrizes NCCN e ESMO e através de busca na base MEDLINE utilizando-se os
termos breast AND (cancer OR carcinoma) AND (advanced OR metast*) AND clinical trial[Pt] (14, 28).

As situagdes clinicas elegiveis para receber antineoplasicos orais ainda nao incorporados ao
Rol da ANS (versao 2018) e os respectivos medicamentos aplicaveis estdo descritos na Tabela 2.

Tabela 2. Terapias antineoplasicas orais nao contempladas pelo rol de procedimentos da ANS (2018) e suas
indicag®es clinicas em carcinoma de mama avancado

Indicacéo clinica Medicamento

Palbociclibe em combinagdo com um
inibidor de aromatase de 32 geracao
(letrozol, anastrozol, exemestano)

12 linha de tratamento Ribociclibe em combinagdo com um inibidor

Carcinoma de mama
de aromatase ou fulvestranto

avancado RH (+) /
Her-2 (-) Abemaciclibe em combinagdo com um

inibidor de aromatase ou fulvestranto

22 linha de tratamento ou
posterior

Palbociclibe em combinagdo com
fulvestranto
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Ribociclibe em combina¢cdo com um inibidor
de aromatase ou fulvestranto

Abemaciclibe em combinacdo com
fulvestranto apds terapia endécrina inicial

22 linha de tratamento ou
posterior e com mutacao Alpelisibe em combinacao com fulvestranto
de PIK3CA

ApOs terapia enddcrina e
1 ou 2 regimes anteriores
de quimioterapia para
doenca avancada

Abemaciclibe em monoterapia

Carcinoma de mama Com mutacao patogénica

avangado Her-2 (-) de BRCA Olaparibe

Consideramos que pacientes ja em uso de terapia enddcrina para doenca avangada, mesmo
gue com doenga controlada, manteriam o tratamento com a adicdo de um novo agente. Ainda,
assumimos que 100% dos pacientes elegiveis receberiam os novos antineoplésicos orais. Esta, € uma
situagdo de “pior cenario”, ja que ha um grupo de pacientes que ndo receberia prontamente os novos
medicamentos em um cendrio de mundo real (ex.: pacientes com perfil RH (+) / Her-2 (-), e com doenca
limitada em ossos e/ou partes moles, oligo - ou assintomaticas, seriam tratadas inicialmente, em
grande proporcdo, com terapia enddcrina exclusiva, com a adi¢cdo de novos agentes apenas no
momento da eventual progressé@o de doenga). Ainda, mesmo sem literatura de qualidade disponivel
até ao momento mostrando beneficio em uma sequéncia de tratamento envolvendo inibidores de
MTOR (ex.: everolimo) e CDKi ou uma sequéncia de CDKi e inibidores de PI3K, assumimos que estas
sequencias poderiam ser realizadas. Dados os mecanismos de acdo semelhantes, consideramos
apenas uma linha de tratamento contemplando o uso de CDKi (abemaciclibe, palbociclibe, ribociclibe).

Entre os antineoplasicos considerados como “novos” nas simulagdes realizadas, dois exigem
testes adicionais (e ndo utilizados de forma ampla na pratica clinica brasileira atual) para definicdo de
seu emprego: alpelisibe (que requer mutacdo identificada em PIK3CA) e olaparibe (que requer
mutacéo patogénica em algum gene BRCA). Adicionalmente, assumimos que apenas pacientes com
perfil molecular triplo-negativo receberéo teste para mutagcdo BRCA. Assim, assumimos a prevaléncia
de mutacdo em PIK3CA como 40% entre as pacientes com perfil RH(+) / Her-2(-) e prevaléncia de
mutacéo de BRCA como 20%, conforme dados da literatura (29).

Dada a intercambialidade esperada entre os diferentes CDKi, com relagdo a eficacia,
assumimos sempre o uso da combinacgéo relacionada ao maior custo mensal de tratamento com base
nos precos reportados pela CMED.

Para a simulacdo da inclusdo de novas terapias orais, a duracéo de tratamento foi considerada
conforme os dados dos estudos clinicos avaliando as mesmas (quando a duracao de tratamento nao
foi descrita nos estudos, utilizamos o dado de tempo para progressédo de doencga ou sobrevida livre de
progressdo em vigéncia do regime de interesse) (30-33).
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2.5.2 Adenocarcinoma de préstata

A identificacdo dos tratamentos antineoplasicos orais para adenocarcinoma de prostata foi
feita com base na NCCN e ESMO, assim como busca na base MEDLINE utilizando-se os termos
prostate AND (cancer OR carcinoma OR adenocarcinoma) AND clincal trial[Pt] (17, 34).

As situacdes clinicas elegiveis para receber antineoplasicos orais ainda nao incorporados ao
rol da ANS (verséo 2018) e os respectivos medicamentos aplicaveis estdo descritos na

Tabela 3.

Tabela 3. Terapias antineoplasicas orais nao contempladas pelo rol de procedimentos da ANS (2018) e suas
indicacdes clinicas em adenocarcinoma de prostata

Indicacéo clinica Medicamento

Nenhuma substituicio foi imputada
por auséncia de indicagdo em
bulas registradas pela ANVISA

Adenocarcinoma de préstata ndo-metastético e horménio
sensivel

Abiraterona
Adenocarcinoma de préstata metastatico e horménio ]
sensivel Apalutamida

Enzalutamida

Apalutamida
Adenocarcinoma de préstata ndo-metastético e resistente a .

= Enzalutamida
castracao

Darolutamida

Indicacdo clinica Medicamento

N&o foram identificadas drogas
orais elegiveis para substituicao
neste cenario*

Adenocarcinoma de préstata metastatico e resistente a
castracéo

*Abiraterona e enzalutmida ja sdo contempladas pelo rol de procedimentos vigente nesta condi¢ao clinica

Em face a incertezas na literatura disponivel até o momento sobre um eventual beneficio
clinicamente relevante proveniente do emprego de uma sequéncia de tratamento envolvendo
diferentes inibidores de sinalizacdo de receptores androgénicos, foi assumido que estas sequencias
poderiam ser realizadas limitadas ao uso de dois agentes sequenciais.

Ainda, com a intercambialidade entre os diferentes inibidores de sinalizacdo de receptores
androgénicos assumida em relacéo a eficacia, sendo considerado sempre o uso do agente relacionado
ao maior custo de tratamento com base nos precos segundo reportado pela CMED.

Para a simulacdo da inclusdo de novas terapias orais, a duracéo de tratamento foi considerada
conforme os dados dos estudos clinicos avaliando as mesmas (quando a duracao de tratamento nao
foi descrita nos estudos, utilizamos o dado de tempo para progresséo de doenca ou sobrevida livre de
progressdo em vigéncia do regime de interesse) (35-47).
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2.5.3 Cancer de pulmao de ndo-pequenas células

A identificacdo dos tratamentos antineoplasicos orais para adenocarcinoma de préstata foi
feita com base na NCCN e ESMO, assim como busca na base MEDLINE utilizando-se os termos (nsclc
OR (lung AND (cancer OR carcinoma OR adenocarcinoma)) AND clincal trial[Pt]) (19, 48).

As situacdes clinicas elegiveis para receber antineoplasicos orais ainda ndo incorporados ao
rol da ANS (verséo 2018) e os respectivos medicamentos aplicaveis estdo descritos na Tabela 4.

Tabela 4. Terapias antineoplasicas orais ndo contempladas pelo rol de procedimentos da ANS (2018) e suas
indicag@es clinicas em cancer de pulméo de ndo-pequenas células com doenga avangada

Indicacéo clinica Medicamento

Neoplasia de pulméo avancada, com mutacdo de EGFR, em . .
. Osimertinibe
12 linha de tratamento
Neoplasia de pulméo avancada, com mutacédo de EGFR . .
. Osimertinibe
T790M, em 22 linha de tratamento I n
. ~ " ar
Neoplasia de pulméo avancada, ALK positivo, em 12 linha de Alectinibe
tratamento
Alectinibe
. ~ " ar
Neoplasia de pulméo avancada, ALK positivo, em 22 linha de Brigatinibe
tratamento
Lorlatinibe
. N al
Nefaplas.la.de pulmao avancada em 2 linha de tratamento Nintedanibe
apos quimioterapia baseada em platina
Neoplasia de pulméo avancada, BRAF V600 E mutado, em Combinacao trametinibe +
12 linha de tratamento dabrafenibe
Neoplasia de pulméo avancada, BRAF V 600 E mutado, em | Combinacéo trametinibe +
22 linha de tratamento dabrafenibe

Dado que no presente momento ndo ha cobertura pelo Rol de procedimentos da ANS para
pacientes com neoplasia de pulméo e mutagcdo de BRAF, antecipamos que a testagem de BRAF seja
subestimada na base de dados. Assim, foi assumido que 1,24% dos pacientes apresenta mutagéo
BRAF V600E (49).

Para a simulacdo da inclusdo de novas terapias orais, a duracéo de tratamento foi considerada
conforme os dados dos estudos clinicos avaliando as mesmas (quando a duracao de tratamento nao
foi descrita nos estudos, utilizamos o dado de tempo para progressédo de doenca ou sobrevida livre de
progressdo em vigéncia do regime de interesse) (50-58).
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2.5.4 Carcinoma colorretal

A identificacdo dos tratamentos antineoplésicos orais para carcinoma colorretal foi feita com
base na NCCN e ESMO, assim como busca na base MEDLINE utilizando-se os termos (colon OR
colorectal OR rectal) AND (cancer OR carcinoma OR adenocarcinoma) AND clincal trial[Pt].

As situacdes clinicas elegiveis para receber antineoplasicos orais ainda ndo incorporados ao
rol da ANS (verséo 2018) e os respectivos medicamentos aplicaveis estdo descritos na Tabela 5.

Tabela 5. Terapias antineoplasicas orais ndo contempladas pelo rol de procedimentos da ANS (2018) e suas
indicag@es clinicas em neoplasia colorretal avancada (metastatica)

Indicacéo clinica Medicamento

Neoplasia colorretal avancada em 32 linha de tratamento (ou | Regorafenibe
linha posterior) ou em linhas iniciais em pacientes néo

. . L Trifluridina/Tipiracil
candidatos a terapias com fluoropirimidinas

Regorafenibe e trifluridina/tipiracil apresentam indicacao terapéutica nos mesmos grupos de
pacientes tendo, assim, sido consideradas como drogas “competidoras” na simulagéao realizada. Dado
0 maior custo de tratamento com regorafenibe, e dado que o presente estudo objetiva uma analise de
“pior cenario”, esta foi a droga escolhida para adicdo ao regime terapéutico dos pacientes.

A porcentagem de pacientes elegiveis para uma 32 linha, extraida da base Auditron®, resultou
em 13% (De cada 100 pacientes com cancer colorretal avancado, 13 seréo elegiveis para uma 32 linha
de tratamento ou posterior), desde que a progressao tenha ocorrido no ano de 2019.Para os protocolos
em que houve solicitacdo especifica do tratamento com regorafenibe e que obedeceram critérios
técnicos e de bula para a indicagdo, foi considerado que o tratamento seria prescrito em 100% dos
casos pela mediana de duragao cabivel dentro do ano de 2019.

Para a simulag&o da inclusdo da nova terapia oral, a duracdo de tratamento foi considerada
conforme os dados dos estudos clinicos avaliando a mesma (quando a duracgao de tratamento néo foi
descrita nos estudos, utilizamos o dado de tempo para progressédo de doencga ou sobrevida livre de
progressao em vigéncia do regime de interesse) (59).

2.5.5 Carcinoma Hepatocelular

A identificacdo dos tratamentos antineoplasicos orais para carcinoma hepatocelular foi feita
com base na NCCN e ESMO, assim como busca na base MEDLINE utilizando-se os termos
hepatocellular AND (cancer OR carcinoma) AND clinical trial[Pt]).

As situagdes clinicas elegiveis para receber antineoplasicos orais ainda nao incorporados ao Rol da
ANS (versao 2018) e os respectivos medicamentos aplicaveis estao descritos na Tabela 6.
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Tabela 6. Terapias antineoplasicas orais ndo contempladas pelo rol de procedimentos da ANS (2018) e suas
indicag®es clinicas em carcinoma hepatocelular

Indicacéo clinica Medicamento

Carcinoma hepatocelular (CHC) que tenha sido previamente

) Regorafenobe
tratado com sorafenibe 9

Carcinoma hepatocelular (CHC) sem terapia sistémica

. N , Levatinibe
anterior para doenca avancada ou ndo ressecavel.

Para a simulacdo da inclusdo de novas terapias orais, a duracéo de tratamento foi considerada
conforme os dados dos estudos clinicos avaliando as mesmas (quando a duracao de tratamento nao
foi descrita nos estudos, utilizamos o dado de tempo para progresséo de doenca ou sobrevida livre de
progressdo em vigéncia do regime de interesse) (60).

Também na simulacdo da inclusdo de novas terapias orais foi assumida uma segunda linha
com regorafenibe em todos os casos para 0s quais alguma terapia de segunda linha tenha sido
solicitada na base de dados.

2.5.6 Melanoma

A identificacdo dos tratamentos antineoplasicos orais para melanoma em estadio Il ou IV foi
feita com base na NCCN e ESMO, assim como busca na base MEDLINE utilizando-se os termos
melanoma AND clinical trial[Pt]

As situacdes clinicas elegiveis para receber antineoplasicos orais ainda ndo incorporados ao
Rol da ANS (versdo 2018) e os respectivos medicamentos aplicaveis estdo descritos na Tabela 7.

Tabela 7. Terapias antineoplésicas orais ndo contempladas pelo rol de procedimentos da ANS (2018) e suas
indicacdes clinicas em melanoma

Indicacdo clinica Medicamento

Melanoma avangado com mutacdo de BRAF V600* L s
Cobimetinibe (em combinacdo com

vemurafenibe)

Melanoma EC Il ressecado com mutac¢éo de BRAF V600 . :
Trametinibe + Dabrafenibe em

combinagéo

*A combinag&o Trametinibe + Dabrafenibe j& é contemplada pelo rol nesta situacéo clinica

Para pacientes com Melanoma EC Il ressecado, ja existe a alternativa de terapia adjuvante
com imunoterapia conforme o cenario regulatério vigente. Nestes casos, foi considerado o emprego
de combinacéo entre trametinibe e dabrafenibe entre os pacientes com mutacdo de BRAF V600 dado
0 seu maior custo em comparagdo com a imunoterapia. Para pacientes com melanoma avancado,
irressecavel, nenhuma substituicdo foi considerada dado que a combinacdo entre trametinibe e
dabrafenibe ja é contemplada pelo rol vigente (61).
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Devido a auséncia de dados sobre o perfil molecular dos pacientes, foi assumida foi
considerada uma prevaléncia de 40% de mutacdo BRAF V600 (62).

Para a simulacdo da inclusdo de novas terapias orais, a duracéo de tratamento foi considerada
conforme os dados dos estudos clinicos avaliando as mesmas (quando a duracéo de tratamento nédo
foi descrita nos estudos, utilizamos o dado de tempo para progresséo de doenca ou sobrevida livre de
progressao em vigéncia do regime de interesse) (63-68).

2.5.7 Carcinomade tireoide

A identificacao dos tratamentos antineoplasicos orais para o carcinoma de tireoide foi feita com
base na NCCN e ESMO, assim como busca na base MEDLINE utilizando-se os termos thyroid AND
(cancer OR carcinoma) AND clinical trial[Pt]).

As situagdes clinicas elegiveis para receber antineoplasicos orais ainda nao incorporados ao
Rol da ANS (versao 2018) e os respectivos medicamentos apliciveis estdo descritos na Tabela 8.

Tabela 8. Terapias antineoplasicas orais ndo contempladas pelo rol de procedimentos da ANS (2018) e suas
indicac@es clinicas em carcinoma de tireoide

Indicacdo clinica ‘ Medicamento

. . . — Lenvatinibe
Carcinoma diferenciado de tireoide localmente avangado ou

metastatico, refratario a radioiodoterapia .
Sorafenibe

Carcinoma medular de tireoide localmente irressecavel ou

. Vandetanibe
metastatico

Para a simulacdo da inclusdo de novas terapias orais, a duracéo de tratamento foi considerada
conforme os dados dos estudos clinicos avaliando as mesmas (quando a duracdo de tratamento ndo
foi descrita nos estudos, utilizamos o dado de tempo para progresséo de doenga ou sobrevida livre de
progressao em vigéncia do regime de interesse) (69, 70).

2.5.8 Carcinomade ovario

A identificacéo dos tratamentos antineoplésicos orais para o carcinoma de ovario foi feita com
base na NCCN e ESMO, assim como busca na base MEDLINE utilizando-se os termos ((ovary OR
ovarian) AND (cancer OR carcinoma OR neoplasms) AND clinical trial[Pt]).

As situacdes clinicas elegiveis para receber antineoplasicos orais ainda ndo incorporados ao
Rol da ANS (versédo 2018) e os respectivos medicamentos aplicaveis estdo descritos na

Tabela 9.

© Kantar 2020 16



ICANTAR

Tabela 9. Terapias antineoplasicas orais ndo contempladas pelo rol de procedimentos da ANS (2018) e suas
indicacdes clinicas em carcinoma de ovario

Indicacéo clinica Medicamento

Terapia de manutencéo em Carcinoma de ovario avangado Olaparibe
de alto grau, com mutacdo de BRCA e com resposta
completa ou parcial com quimioterapia baseada em platina Olaparibe + bevacizumabe

Terapia de manutencéo em Carcinoma de ovario de alto
grau, com mutacao de BRCA, recidivado, sensivel a platina, | Olaparibe
e que respondem a quimioterapia baseada em platina

Devido ao fato de que, na base de dados, a maioria das pacientes ndo recebeu teste de
mutacao de BRCA 1/2 foi assumida uma prevaléncia de mutagéo de BRCA 1/2 de 20% entre pacientes
em 12 linha de tratamento e de 25% entre pacientes em 22 linha de tratamento (71-74).

Para a simulacéo da inclusdo de novas terapias orais, a duracéo de tratamento foi considerada
conforme os dados dos estudos clinicos avaliando as mesmas (quando a duracéo de tratamento ndo
foi descrita nos estudos, utilizamos o dado de tempo para progresséo de doenga ou sobrevida livre de
progressdo em vigéncia do regime de interesse) (75-77).

2.5.9 Adenocarcinomade pancreas

A identificacdo dos tratamentos antineoplasicos orais para o adenocarcinoma de pancreas foi
feita com base na NCCN e ESMO, assim como busca na base MEDLINE utilizando-se os termos
(pancreatic OR pancreas) AND (cancer OR carcinoma OR adenocarcinoma) AND clincal trial[Pt]).

As situages clinicas elegiveis para receber antineoplésicos orais ainda néo incorporados ao Rol da
ANS (versao 2018) e os respectivos medicamentos aplicaveis estdo descritos na Tabela 10.

Tabela 10. Terapia antineoplasica oral ndo contemplada pelo rol de procedimentos da ANS (2018) e suas
indicag®es clinicas em adenocarcinoma de pancreas

Indicacdo clinica ‘ Medicamento

Adenocarcinoma de pancreas metastatico com mutagéo
germinativa no gene BRCA cuja doenc¢a ndo progrediu com Olaparibe
guimioterapia em primeira linha baseada em platina

Devido ao fato de que, na base de dados, a maioria dos pacientes ndo recebeu teste para
mutacéo foi assumida uma prevaléncia de mutacdo de BRCA de 7,5% (78).

Para a simulacdo da inclusdo de novas terapias orais, a duracéo de tratamento foi considerada
conforme os dados dos estudos clinicos avaliando as mesmas (quando a duracao de tratamento nao
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foi descrita nos estudos, utilizamos o dado de tempo para progressédo de doenca ou sobrevida livre de
progressdo em vigéncia do regime de interesse) (78).

2.5.10 Carcinoma urotelial avancado

A identificacao dos tratamentos antineoplasicos orais para o carcinoma urotelial avancado foi
feita com base na NCCN e ESMO, assim como busca na base MEDLINE utilizando-se os termos
(bladder OR urothelial OR renal pélvis OR uretheral) AND (cancer OR carcinoma) AND clincal trial[Pt].

As situacdes clinicas elegiveis para receber antineoplasicos orais ainda néao incorporados ao
Rol da ANS (versédo 2018) e os respectivos medicamentos aplicaveis estdo descritos na Tabela 11.

Tabela 11. Terapias antineoplasicas orais ndo contempladas pelo rol de procedimentos da ANS (2018) e suas
indicagbes clinicas em carcinoma urotelial

Indicacdo clinica Medicamento

Carcinoma urotelial localmente avancado ou metastético,
cujos tumores apresentam determinadas alteracdes
genéticas de receptores de fator de crescimento de
fibroblastos (FGFR) e que apresentem progresséao de Erdafitinibe
doencga durante ou apds pelo menos uma linha de
quimioterapia anterior, ou até 12 meses apds quimioterapia
neoadjuvante ou adjuvante

Devido & auséncia de dados sobre o perfil molecular dos pacientes, foi assumida uma
prevaléncia de 20% nas alteracdes de FGFR (79).

Para a simulacdo da inclusdo de novas terapias orais, a duracéo de tratamento foi considerada
conforme os dados dos estudos clinicos avaliando as mesmas (quando a duracgdo de tratamento ndo
foi descrita nos estudos, utilizamos o dado de tempo para progresséo de doenga ou sobrevida livre de
progressao em vigéncia do regime de interesse) (80).

2511 Linfoma de células do manto

A identificacdo dos tratamentos antineoplasicos orais para linfoma de células do manto foi feita
com base na NCCN e ESMO, assim como busca na base MEDLINE utilizando-se os termos mantle-
cell AND lymphoma AND clincal trial[Pt].

As situacdes clinicas elegiveis para receber antineoplésicos orais ainda ndo incorporados ao
rol da ANS (verséo 2018) e os respectivos medicamentos aplicaveis estéo descritos na Tabela 12.

Tabela 12. Terapias antineoplasicas orais nao contempladas pelo rol de procedimentos da ANS (2018) e suas
indicacdes clinicas em Linfoma de Células do Manto

Indicacéo clinica ‘ Medicamento

‘ Pacientes com Linfoma de Células do Manto que receberam

. . Acalabrutinibe
pelo menos uma terapia anterior
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Pacientes com Linfoma de Células do Manto que receberam
pelo menos uma terapia anterior contendo Rituximabe
Pacientes com Linfoma de Células do Manto
refratarios/recidivados

Ibrutinibe

Lenalidomida

Para a simulacdo da inclusdo de novas terapias orais, a duracéo de tratamento foi considerada
conforme os dados dos estudos clinicos avaliando as mesmas (quando a duracao de tratamento nao
foi descrita nos estudos, utilizamos o dado de tempo para progresséo de doenca ou sobrevida livre de
progressdo em vigéncia do regime de interesse) (81-85).

2.5.12 Tumor do estroma gastrointestinal avancado

A identificacdo dos tratamentos antineoplasicos orais para tumor do estroma gastrointestinal
(GIST) avancado foi feita com base na NCCN e ESMO, assim como busca na base MEDLINE
utilizando-se os termos (gastrointestinal stromal tumours OR gist) AND clincal trial[Pt]).

As situacdes clinicas elegiveis para receber antineoplasicos orais ainda nao incorporados ao
rol da ANS (versdo 2018) e os respectivos medicamentos aplicaveis estdo descritos na Tabela 13.

Tabela 13. Terapias antineoplasicas orais ndo contempladas pelo rol de procedimentos da ANS (2018) e suas
indicag®es clinicas em GIST

Indicacdo clinica Medicamento

GIST metastético ou irressecéavel em pacientes com Regorafenibe
progressédo ou intoler&ncia ao uso prévio de imatinibe e
sunitinibe

Para a simulacdo da inclusdo de novas terapias orais, a duracéo de tratamento foi considerada
conforme os dados dos estudos clinicos avaliando as mesmas (quando a duracao de tratamento nao
foi descrita nos estudos, utilizamos o dado de tempo para progresséo de doenca ou sobrevida livre de
progressdo em vigéncia do regime de interesse) (86).

2.5.13 Sarcoma de partes moles

A identificacdo dos tratamentos antineoplasicos orais para sarcoma de partes moles foi feita
com base na NCCN e ESMO, assim como busca na base MEDLINE utilizando-se os termos sarcoma
AND clinical trial[Pt]).

As situacdes clinicas elegiveis para receber antineoplasicos orais ainda nao incorporados ao
rol da ANS (versao 2018) e os respectivos medicamentos aplicaveis estdo descritos na Tabela 14.

Tabela 14. Terapias antineoplasicas orais ndo contempladas pelo rol de procedimentos da ANS (2018) e suas
indicacdes clinicas em sarcoma de partes moles

Indicacdo clinica ‘ Medicamento
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Sarcoma de partes moles* avan¢cado que receberam terapia
prévia para doenca metastatica ou que tenham progredido Pazopanibe
dentro de 12 meses apos terapia heoadjuvante ou adjuvante

*Histologias excluidas: Sarcoma adipocitico, rabdomiosarcoma embrionério, condrosarcoma, sarcoma de Ewing, tumores do
estroma gastrointestinal, dermatofibrosarcoma protuberans, sarcoma miofibroblastico inflamatério, tumores mesodérmicos
mistos do Gtero

Para a simulacdo da inclusdo de novas terapias orais, a duracéo de tratamento foi considerada
conforme os dados dos estudos clinicos avaliando as mesmas (quando a duracao de tratamento nao
foi descrita nos estudos, utilizamos o dado de tempo para progresséo de doenca ou sobrevida livre de
progressdo em vigéncia do regime de interesse) (87).

2514 Mieloma Mdltiplo

A identificacdo dos tratamentos antineoplasicos orais para mieloma madltiplo foi feita com base
na NCCN e ESMO, assim como busca na base MEDLINE utilizando-se os termos myeloma AND
random* AND clincal trial[Pt]).

As situagdes clinicas elegiveis para receber antineoplésicos orais ainda néo incorporados ao rol da
ANS (versao 2018) e os respectivos medicamentos aplicaveis estdo descritos na Tabela 15.

Tabela 15. Terapias antineoplésicas orais ndo contempladas pelo rol de procedimentos da ANS (2018) e suas
indicagdes clinicas em Mieloma Multiplo

Indicacdo clinica ‘ Medicamento

Lenalidomida em combinac¢do com

Mieloma Mdltiplo sem tratamento prévio . .
bortezomibe e dexametasona

Lenalidomida em combinacdo com
dexametasona*

Ixazomibe em combinacdo com

. - L - lenalidomida e dexametasona*
Mieloma Mudltiplo refratério/recidivado com pelo menos um

esquema prévio de tratamento i ) )
Lenalidomida associada a

dexametasona e em regimes de
combinacéo com: Bortezomibe ou
Carfilzomibe ou Daratumumabe ou

Elotuzumabe

Lenalidomida associada a
Mieloma Mdltiplo — tratamento inicial em pacientes dexametasona e em regimes de
inelegiveis para Transplante de Medula Ossea (TMO) combinacéo com: Bortezomibe ou

Carfilzomibe ou Daratumumabe.

Mieloma Mdltiplo em terapia de manutencao apés TMO* Lenalidomida monoterapia*

Mieloma Multiplo — pacientes inelegiveis a TMO em terapia

= . o Lenalidomida monoterapia
de manutencao apds terapia inicial

*Embora estas indicacdes sejam as indica¢des de bula das novas terapias orais, a tabela descreve outras indicag6es de
lenalidomida com base em estudos clinicos e recomendacdes de diretrizes clinicas internacionais sobre diferentes regimes
terapéuticos incluindo este agente como parte do esquema de combinagéo
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Para a simulacdo da inclusdo de novas terapias orais, a duracéo de tratamento foi considerada
conforme os dados dos estudos clinicos avaliando as mesmas (quando a duracao de tratamento nao
foi descrita nos estudos, utilizamos o dado de tempo para progresséo de doenca ou sobrevida livre de
progressdo em vigéncia do regime de interesse) (88-101).

2.5.15 Carcinoma de Células Renais

A identificacdo dos tratamentos antineoplasicos orais para carcinoma de células renais foi feita
com base na NCCN e ESMO, assim como busca na base MEDLINE utilizando-se os termos (renal cell
carcinoma AND clinical trial[Pt]).

As situagdes clinicas elegiveis para receber antineoplasicos orais ainda nao incorporados ao
rol da ANS (verséo 2018) e os respectivos medicamentos aplicaveis estéo descritos na Tabela 16.

Tabela 16. Terapias antineoplasicas orais ndo contempladas pelo rol de procedimentos da ANS (2018) e suas
indicac@es clinicas em carcinoma de células renais

Indicacéo clinica Medicamento

Carcinoma de células renais avan¢ado nao tratados

. . o Iy Cabozantinibe
previamente* com risco intermediério ou alto

Carcinoma de células renais avan¢ado apoés falha ao
tratamento sistémico prévio inibidores de tirosina quinase de | Everolimo
VEGFR, quimioterpicos ou imunoterapicos

Lenvatinibe em combinacdo com
Carcinoma de células renais avancado apés falha ao everolimo

tratamento sistémico prévio com terapia anti-angiogénica
Cabozantinibe

*Pazopanibe e sunitinibe ja séo contempladas pelo rol de procedimentos vigente em 12 linha de tratamento para carcinoma de
células renais avangado

Para a simulacdo da inclusdo de novas terapias orais, a duracéo de tratamento foi considerada
conforme os dados dos estudos clinicos avaliando as mesmas (quando a duracao de tratamento nao
foi descrita nos estudos, utilizamos o dado de tempo para progresséo de doenga ou sobrevida livre de
progressao em vigéncia do regime de interesse) (102-106).

2.5.16 Leucemia Mieloide Aguda

A identificacdo dos tratamentos antineoplasicos orais para a leucemia mieloide aguda (LMA)
foi feita com base na NCCN e ESMO, assim como busca na base MEDLINE utilizando-se os termos
(aml OR (acute AND myeloid AND leucemia)) AND clincal trial[Pt]).

As situacdes clinicas elegiveis para receber antineoplasicos orais ainda ndo incorporados ao
rol da ANS (verséo 2018) e os respectivos medicamentos aplicaveis estdo descritos na Tabela 17.
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Tabela 17. Terapias antineoplésicas orais ndo contempladas pelo rol de procedimentos da ANS (2018) e suas
indicagbes clinicas em LMA

Indicacéo clinica Medicamento

LMA em adultos inelegiveis para quimioterapia intensiva Venetoclax

LMA em adultos com mutagéo FLT3 Midostaurina

Devido a auséncia de dados sobre o perfil molecular dos pacientes, foi assumida uma
prevaléncia para mutacdo de FLT3 foi de 30% (107).

Para a simulacdo da inclusdo de novas terapias orais, a duracdo de tratamento foi considerada
conforme os dados dos estudos clinicos avaliando as mesmas (quando a duracéo de tratamento nao
foi descrita nos estudos, utilizamos o dado de tempo para progresséo de doenca ou sobrevida livre de
progressao em vigéncia do regime de interesse) (108-110).

2.5.17 Leucemia Linfocitica Crénica

A identificagcdo dos tratamentos antineoplasicos orais para a leucemia linfocitica crénica (LLC)
foi feita com base na NCCN e ESMO, assim como busca na base MEDLINE utilizando-se os termos
((chronic AND lymphocytic) OR (cll)) AND (leukemia OR leukaemia) AND clincal trial[Pt]).

As situacdes clinicas elegiveis para receber antineoplasicos orais ainda néo incorporados ao
rol da ANS (versdo 2018) e os respectivos medicamentos aplicaveis estdo descritos na Tabela 18.

Tabela 18. Terapias antineoplasicas orais ndo contempladas pelo rol de procedimentos da ANS (2018) e suas
indicac@es clinicas em LLC

Indicacéo clinica Medicamento

Ibrutinibe

Pacientes com LLC (sem restrigdo quanto a linha

P Acalabrutinibe
terapéutica)

Venetoclax

Em alguns casos, as novas terapias orais ndo contempladas pelo rol de procedimentos vigente
foram utilizadas (sua cobertura se deu ou por judicializacao ou por iniciativa prépria da operadora apos
solicitacdo do médico assistente). Nestes casos, a fim de se manter a perspectiva do “pior cenario”
adotada neste estudo, foi feita uma imputacdo de terapia conforme as solicitacdes mais prevalentes
na base de dados para a linha de tratamento correspondente. Além de responder a andlise de pior
cenario, esta estratégia aumenta a possibilidade de extrapolacdo dos resultados para 0s cenarios em
gue as terapias de fato utilizadas séo estritamente as cobertas pelo rol.

Para a simulacdo da inclusdo de novas terapias orais, a duracéo de tratamento foi considerada
conforme os dados dos estudos clinicos avaliando as mesmas (quando a duracao de tratamento nao
foi descrita nos estudos, utilizamos o dado de tempo para progresséo de doenga ou sobrevida livre de
progressdo em vigéncia do regime de interesse) (111-117).
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2.5.18 Carcinoma basocelular

A identificacdo dos tratamentos antineoplasicos orais para o carcinoma basocelular foi feita
com base na NCCN e ESMO, assim como busca na base MEDLINE utilizando-se os termos basal-cell
AND (cancer OR carcinoma) AND clincal trial[Pt].

As situacdes clinicas elegiveis para receber antineoplasicos orais ainda ndo incorporados ao
rol da ANS (verséo 2018) e os respectivos medicamentos aplicaveis estdo descritos na Tabela 19.

Tabela 19. Terapia antineoplasica oral ndo contemplada pelo rol de procedimentos da ANS (2018) e suas
indicag®es clinicas em carcinoma basocelular

Indlcagao clinica Medicamento

Carcinoma basocelular avancado (néo passivel de

Vismodegibe
radioterapia ou cirurgia curativas)

Para a simulacdo da inclusdo de novas terapias orais, a duracéo de tratamento foi considerada
conforme os dados dos estudos clinicos avaliando as mesmas (quando a duracdo de tratamento nao
foi descrita nos estudos, utilizamos o dado de tempo para progresséo de doenca ou sobrevida livre de
progressao em vigéncia do regime de interesse) (118).

2.5.19 Outras neoplasias

Diversas outras condic¢des clinicas ndo foram analisadas devido a auséncia de novas terapias
antineoplasicas orais que ndo sejam cobertas pelo rol de procedimentos da ANS, como terapia
adjuvante para o caAncer de mama, terapia adjuvante para o carcinoma colorretal.

Para a leucemia mieloide crénica cromossomo Philadelphia positivo (LMC Ph+) em fase
cronica recém diagnosticada néo foi realizado céalculo do impacto orgamentério visto que a busca na
base de dado Auditron revelou que 100% dos pacientes existentes na base que recebem imatinibe em
12 linha de tratamento evoluem para uma 22 linha com nilotinibe ou dasatinibe apds resisténcia ou
intolerancia a terapia anterior e que, portanto, a inclusdo do nilotinibe em 12 linha acarretara tao
somente uma inversdo de linha de cuidado, além do fato das terapias com imatinibe e nilotinibe em
fase cronica recém diagnosticada terem custos sobreponiveis.
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3. Resultados

3.1 Identificacdo de pacientes elegiveis

Um total de 1.103 pacientes nas indicacfes elegiveis foram identificados dentre as solicitaces
de tratamento presentes no Auditron®. Seus dados demograficos e clinicos podem ser visualizados
na Tabela 20.

Tabela 20. Caracteristicas clinicas e demogréficas dos pacientes identificados na base de dados

Idade
mediana
(minimo e

Data de solicitagao do
primeiro tratamento
sistémico na base de dados

Perfil
molecular

. Numero de
Indicacao

pacientes

maximo)

67% RH(+)

Carcinoma de mama avangado 206 60 anos 36% em 2019 27% HER-2(+)
¢ (28 a 93) 64% anterior a 2019 6% Triplo
Negativo
. , 73 anos 20% em 2019 - .
Adenocarcinoma de préstata 369 (42 2 96) 80% anterior a 2019 Na&o disponivel
Cancer de pulmao de ndo- 113 69 anos 52% em 2019 23% EGFR(+)
pequenas células avangado (30 a 87) 48% anterior a 2019 4% ALK(+)
. 64 anos 46% em 2019 O .
Carcinoma colorretal 125 (21 a 89) 54% anterior a 2019 N&o disponivel
. 70 anos 70% em 2019 U .
Carcinoma Hepatocelular 10 (41a73) 30% anterior a 2019 N&o disponivel
58 anos 43% em 2019 - .
Melanoma 14 (25 a 75) 57% anterior a 2019 Na&o disponivel
Carcinoma de tireoide 4 (7626a:(7)§) Na&o disponivel Na&o disponivel
. - 54 anos 49% em 2019 U .
Carcinoma de ovério a7 (32 282) 519 anterior a 2019 N&o disponivel
Adenocarcinoma de pancreas 45 67 anos Na&o disponivel Na&o disponivel
P (17 a 86) P P
Carcinoma urotelial avancado 8 65 anos 62% em 2019 Na&o disponivel
¢ (45a92) 38% anterior a 2019 P
. ; 50% em 2019 - .
Linfoma de células do manto 2 47 a 81 anos 50% anterior a 2019 N&o disponivel
Tumor do estroma gastrointestinal 65 anos . . R .
avangado 4 (34 278) Né&o disponivel Né&o disponivel
53 anos 33% em 2019 X .
Sarcoma de partes moles 9 (5a76) 67% anterior a 2019 Né&o disponivel
. L 66 anos 26% em 2019 X .
Mieloma Multiplo 98 (34 292) 74% anterior a 2019 Né&o disponivel
. . . 61 anos 53% em 2019 O .
Carcinoma de células renais 15 (38 a 86) 47% anterior a 2019 N&o disponivel
e 62 anos 56% em 2019 o .
Leucemia Mieloide Aguda 23 ©a79) 44% anterior a 2019 N&o disponivel
o - - 72 anos 27% em 2019 X .
Leucemia Linfocitica Crénica 11 (52 2 89) 73% anterior a 2019 Né&o disponivel
Carcinoma basocelular 0 Na&o disponivel | N&o disponivel N&o disponivel
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Dado que em um universo de 467.438 beneficiarios foram encontrados apenas quatro
pacientes com GIST avancado, nenhum desses elegiveis para o uso de terapia antineoplasica oral,
uma alternativa seria considerar que o custo decorrente da incorporacdo de regorafenibe para esta
indicacdo seria desprezivel, dentro do valor global das incorporacées de novos antineoplasicos orais
gue sdo objeto desta simulacdo. Cabe ressaltar que ndo foram encontrados dados descrevendo a
epidemiologia de GIST avancado apés duas linhas de tratamento no Brasil. A alternativa utilizada,
entretanto, foi inferir que 33% dos pacientes com GIST avancado receberiam uma 32 linha de
tratamento no periodo de um ano (119). Extrapolando-se os dados de prevaléncia observados na base
de dados utilizada nesta simulag&o, estima-se haver 404 pacientes com GIST avan¢ado no universo
de beneficiarios da salude suplementar. Assim, estimou-se que 133 pacientes seriam elegiveis para
receber tratamento com regorafenibe anualmente.

Similarmente, na amostra estudada nenhum paciente foi identificado com carcinoma
basocelular avancado ndo passivel de terapia local curativa, onde uma alternativa seria considerar o
custo decorrente da incorporacdo de vismodegibe desprezivel, dentro do valor global das
incorporagfes de novos antineoplasicos orais objeto desta simulagdo. Como também nédo foram
encontrados dados de epidemiologia no Brasil, assim, a alternativa utilizada foi usar dados de impacto
or¢camentario baseados em cenérios de judicializagcao no Brasil (120).

3.2 Impacto or¢amentario

Considerando os dados das operadoras na analise, um total de 460 pacientes foram
considerados elegiveis a antineoplasicos orais ndo cobertos pelo rol de procedimentos da ANS,
correspondendo a 42% dos pacientes identificados. Com base nisso estimou-se um impacto total de
R$ 53.170.469 para o primeiro ano apos a inclusdo de todas as terapias antineoplasicas orais
atualmente aprovadas para comercializagcdo na amostra estudada. Este impacto representa um valor
de R$ 9,50 ao més por beneficiario (entre R$ 6,99 e R$ 11,49 ao més por beneficiario) (Tabela 21).

Assumindo-se um mesmo impacto por beneficiario para a populacéo beneficiaria de planos de
saude com assisténcia médica estima-se que o valor total do impacto orcamentario no primeiro ano
apos inclusdo de cobertura a antineoplasicos orais seja R$ 5.362.642.580 (entre R$ 3.944.321.786 e
R$ 6.483.413.466).

No caso de GIST, onde foram estimados 404 pacientes com GIST avancado no universo de
beneficiarios da saude suplementar brasileira (47.039.012 beneficiarios de planos com assisténcia
médica (121)), assumiu-se que 33% destes receberiam uma 32 linha terapéutica com regorafenibe. O
impacto anual derivado da incorporagdo deste agente foi estimado em R$ 11.639.090 (correspondendo
a um custo de R$ 0,02 ao més por beneficiario).

Dado que em um universo de 467.438 beneficiarios ndo se encontrou pacientes elegiveis para
0 uso de terapia antineoplasica oral para carcinoma basocelular avancado, uma alternativa seria
considerar que o custo decorrente da incorporacédo de vismodegibe seria desprezivel, dentro do valor
global das incorporacdes de novos antineoplasicos orais que séo objeto desta simulacao.

Para leucemia mieloide crénica néo foi identificado nenhum tratamento antineoplasico oral que
ja ndo fosse coberto pelo rol de procedimentos da ANS, levando assim a um impacto zero no cenario
proposto por esta simulacao.
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Tabela 21. Resultados de impacto orcamentario estimado da inclusdo de antineoplasicos orais por indicagéo

Prevaléncia observada Impacto orgamentario por
beneficiario

Indicacao

(porcentagem elegivel a novas
terapias orais) (minimo e maximo estimados)

44,07/100.000 beneficiarios
Carcinoma de mama avancado R$ 3,90/més (2,86; 5,36)
(72% elegivel)

78,94/100.000 beneficiarios
Adenocarcinoma de préstata R$ 1,53/més (1,14; 1,90)
(27% elegivel)

Cancer de pulm&o de ndo-pequenas | 24:17/100.000 beneficiarios

: R$ 0,53/més (0,41; 0,61)
células (30% elegivel)

26,70/100.000 beneficiarios
Carcinoma colorretal R$ 0,06/més (0,02; 0,13)
(19% elegivel)

2,14/100.000 beneficiarios
Carcinoma Hepatocelular R$ 0,04/més (0,00; 0,12)
(40% elegivel)

3,00/100.000 beneficiarios
Melanoma R$ 0,20/més (0,00; 0,42)
(71% elegivel)

0,85/100.000 beneficiarios
Carcinoma de tireoide R$ 0,75/més (0,00; 2,87)
(100% elegivel)

10,05/100.000 beneficiarios
Carcinoma de ovario R$ 0,13/més (0,09; 0,18)
(30% elegivel)

9,63/100.000 beneficiarios
Adenocarcinoma de pancreas R$ 0,01/més (0,00; 0,14)
(27% elegivel)

1,71/100.000 beneficiarios
Carcinoma urotelial avangcado R$ 0,02/més (0,00; 0,04)
(25% elegivel)

0,43/100.000 beneficiarios
Linfoma de células do manto R$ 0,09/més (0,00; 0,20)
(50% elegivel)

Tumor do estroma gastrointestinal 0,86/100.000 beneficiarios

R$ 0,02/més (0,00; 0,02)
avangado (0% elegivel)

1,93/100.000 beneficiarios
Sarcoma de partes moles R$ 0,02/més (0,01; 0,03)
(33% elegivel)

20,97/100.000 beneficiarios
Mieloma Multiplo R$ 1,13/més (0,98; 1,27)
(71% elegivel)

3,21/100.000 beneficiarios
Carcinoma de células renais R$ 0,26/més (0,09; 0,58)
(47% elegivel)
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4,92/100.000 beneficiarios
Leucemia Mieloide Aguda R$ 0,16/més (0,05; 0,46)
(65% elegivel)

2,35/100.000 beneficiarios
Leucemia Linfocitica Cronica R$ 0,67/més (0,38; 1,26)
(100% elegivel)

<0,21/100.000 beneficiarios

Carcinoma basocelular R$ 0,00/més (0,00; 0,00)
(Néo disponivel)
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4. Discussao

O impacto total estimado da implementagdo da PL é de R$ 5.362.642.580 no sistema
suplementar, representando um impacto por més de R$ 9,50 por beneficidrio ao més. Este valor
acarreta em um aumento de 3% nas despesas assistenciais das operadoras de salde em relacao a
2019 (R$ 174.539.061.631 em despesas assistencias durante 2019 (122)).

Em 2009, outra andlise havia estimado um resultado de USD 0,23 por beneficiario ao més (R$
0,45 por beneficiario ao més conforme cotacdo média de 2008, de R$ 1,97 por USD (123)) (124). Uma
atualizacao deste trabalho em 2013 chegou ao valor de USD 0,25 por beneficiario ao més (R$ 0,49
por beneficiario ao més conforme cotacdo média de 2008) (125).

Hé varias limitagdes na comparacado entre a analise atual e a desenvolvida naquele periodo:
uma inflag&@o significativa ocorreu no Brasil no periodo, com aumento de 102% no IPCA saude entre
2008 a 2019 (126). Adicionalmente, ocorreram mudancgas na dinAmica econdmica do pais e entrada
de novas tecnologias no mercado. Naquela analise, a maior parte das terapias era substitutiva a algum
tratamento injetavel, portanto de cobertura obrigatéria, e traziam custos de tratamento muitas vezes
inferiores aos custos das alternativas injetaveis (como o uso de gefitinibe ou erlotinibe em alternativa
ao pemetrexede em segunda linha de tratamento para carcinoma de pulméo avancado ou o emprego
de sunitinibe ou sorafenibe em alternativa ao tratamento com interferon e bevacizumabe em carcinoma
de células renais avangado).

Ainda, é fundamental se contextualizar o impacto orcamentério estimado nesta analise em
relacdo ao momento do desenvolvimento tecnoldgico no tratamento do cancer. Durante as Ultimas
duas décadas, testemunhamos um rapido crescimento no desenvolvimento de terapias
antineoplasicas de administracdo por via oral, que hoje compreendem cerca de um terco de todos os
agentes antineoplasicos (127, 128). A disponibilidade da terapia antineoplasica oral traz consigo
diversas potenciais vantagens em relagcdo ao tratamento intravenoso, como um menor desconforto
causado pela necessidade de repetidos acessos venosos, um menor risco de complicacdes
associadas a permanéncia de dispositivos de infusdo implantaveis de longa permanéncia (como
trombose e infec¢cdo), uma maior privacidade ao paciente e uma menor perturbacdo na sua vida
cotidiana, relacionadas ao deslocamento aos servicos de infusdo e ao tempo dispendido para a
administracdo de medicamentos injetaveis realizada nestes centros especializados. Tais vantagens
sdo destacadas em diversos estudos que mostram clara preferéncia, por parte dos pacientes, no uso
de terapias orais em detrimento das injetaveis quando as primeiras sdo uma opc¢do de tratamento
(129).

Além dos beneficios percebidos pelos pacientes, acima mencionados, ha outro ponto
fundamental relacionado ao uso de terapias antineoplasicas orais: Diversos agentes com mecanismo
de acdo Unico, como varias terapias com alvo molecular especifico, apenas sdo disponiveis em
formulacdo para administracdo oral. O crescente melhor entendimento do desenvolvimento e
progressdo das neoplasias trouxe a identificacdo de alteracBes moleculares fundamentais para a
evolucdo destas patologias, varias delas passiveis de inibicdo através de novas terapias que apenas
sdo oferecidas por via oral (130). Como exemplo, o uso associado de inibidores de quinases
dependentes de ciclina (CDKi) para pacientes com cancer de mama avancado com expressao de
receptores hormonais e negativas para Her-2 resulta em uma reducédo proporcional de cerca de 60%
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no risco de progresséo de doenca ao longo do tempo, ha comparacdo com o uso de hormonioterapia
isolada (32). Beneficios de magnitude extremamente relevantes também sdo observados com 0 uso
de terapias antineoplasicas orais em uma vasta gama de outras neoplasias, como cancer de pulméao
e cancer de prostata (33, 131).

4.1 Discussdo de incertezas e variacdes do estudo

A amostra utilizada de 467.438 beneficiarios representa 1% dos 47.039.012 beneficiarios de
planos com assisténcia médica na saude suplementar em 2019 (121). Além disto, as operadoras
analisadas ndo cobrem todas as regides do pais. Assim, embora a amostra seja grande, podera haver
diferencas esta e a populacéo total do sistema suplementar. Estas diferencas podem ser:

— Variacdo na incidéncia e prevaléncia de cada indicagéo;
— Variacao na proporcéo de pacientes efetivamente tratados;
— Variacdo nos protocolos de tratamento efetivamente usados;

— Variacao nos precos praticados para cada medicagdo e/ou recurso médico.

Estes fatores ndo sdo controlaveis na analise, conforme € tipico em analises de mundo real. O
uso de dados de mundo real, entretanto, traz maiores informac¢des sobre as caracteristicas dos
pacientes e terapias aplicadas no pais que estudos clinicos, fornecendo importantes evidéncias para
uso na avaliacdo de tecnologias de saude (23). O uso de bases de dados nacionais também pode ser
mais robusto que dados de estudos internacionais, limitados por diferencas significativas nos padrées
de tratamento, funcionamento dos sistemas de salde e caracteristicas populacionais em relagcdo ao
Brasil. A fim de atestar a completude da base de dados utilizada neste trabalho, é ilustrativa a
observacgédo de que a prevaléncia observada de carcinoma de mama avangado foi de 44,07 pacientes
/ 100.000 beneficiarios. Assumindo que 50% dos beneficiarios sejam do sexo feminino, a prevaléncia
estimada seria de 88,14 casos / 100.000 mulheres. Nao foram encontrados dados sobre a prevaléncia
ou incidéncia especificamente de carcinoma de mama avancado no Brasil, mas um estudo realizado
nos Estados Unidos estimou que havia 154.794 mulheres com cancer de mama avangado naquele
pais em janeiro de 2017, o que corresponderia a uma prevaléncia de 93,3 casos / 100.000 mulheres
(132). Tais dados, mostrando prevaléncia similar nestes dois cenarios, reforgam a qualidade da base
de dados utilizada na presente andlise.

De forma a minimizar as incertezas derivadas dos dados, o impacto orgamentario foi analisado
por operadora como analise de sensibilidade, obtendo assim a variacdo de impacto por conta de
diferencas na constituicdo da carteira, diferencas regionais e/ou protocolos utilizados por cada
operadora. Desse modo, com base no intervalo obtido o erro observado no resultado da simulacéo foi
de 12% (xR$ 1,15 por beneficiario ao més).

Diversos fatores do estudo, entretanto, derivam de uma abordagem conservadora (worst case
scenario) deste e podem significativamente superestimar os resultados de impacto orgcamentério:

— A andlise considera que num periodo de 12 meses ocorre toda a substituicdo da terapia
atualmente utilizada por todas as op¢des aprovadas em ANVISA ao invés de uma adocgéo de
novas tecnologias € gradativa ao longo do tempo pelos prescritores e pacientes;

— Assumiu-se também que todos os pacientes com tratamentos oncoldgicos nestas indicacfes
adotariam os novos tratamentos orais, sem nenhum fator adicional clinico adotado;
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— Sao adotados precos maximos (Pregos fabrica com ICMS 18%), embora na pratica precos de
medicamentos sejam sujeitos a negocia¢gées. Nenhuma sobretaxa ou deflator devido a possiveis
negociacbes entre operadora e prestador de salde foi considerada, evitando assim
diferenciagéo de custo entre terapias adquiridas pelo prestador e aquelas adquiridas diretamente
pela operadora;

— O cenario de tratamento corrente considerou apenas tratamentos ja cobertos pelo rol de
procedimentos vigente. Em casos onde se verificou uso de tratamentos néo inclusos no rol, a
fim de se manter a perspectiva conservadora adotada neste estudo, foi feita uma imputagéo de
terapia conforme as solicitac6es mais prevalentes na base de dados para a linha de tratamento
correspondente. Deste modo, embora melhor refletindo cenérios em que as terapias de fato
utilizadas sao estritamente as cobertas pelo rol, este estudo ndo considera custos ja absorvidos
e decorrentes do uso de terapias antineoplasicas orais ndo cobertas pelo rol (seja por
liberalidade da fonte pagadora, seja por judicializag&o).

O cenério de adogéo instantanea de novas terapias no primeiro ano adicionalmente leva a
mudancgas no uso destas em anos subsequentes. Por exemplo, pacientes com cancer de mama
avancado, receptor hormonal positivo, Her-2 negativo, foram todas consideradas como elegiveis para
receber inibidores de ciclina em uma primeira linha de tratamento, enquanto na préatica clinica é
esperado que parte destas pacientes, especialmente aquelas com doenca indolente e limitada,
recebam hormonioterapia isolada inicialmente, com a adicdo dos inibidores de ciclina apenas na
eventual progresséo de doencga. Outro exemplo que ilustra esta situacao se da no adenocarcinoma de
prostata: algumas terapias consideradas na presente andlise (como o uso de inibidores de sinalizagao
do receptor de androgénio em pacientes ndo metastéaticos resistentes a castragéo) terminam por ser
uma antecipacéo do uso destes agentes que, certamente, seriam utilizados em fases mais posteriores
da evolugéo da doenca, nas quais o rol de procedimentos vigente ja prevé seu emprego.

Uma simulagéo foi feita considerando uma amostra menor de 197.141 pacientes, derivados de
uma Unica operadora objeto desta andlise, para estimar a diferenca nos custos de adocédo a partir dos
anos subsequentes ap6s a inclusdo de novas terapias antineoplasicas orais. Tal simulacdo foi
realizada apenas para os cendrios do cancer de mama, adenocarcinoma de préstata e mieloma
multiplo, que foram os relacionados a maior carga de impacto orcamentério. O resultado de impacto
orcamentario encontrado foi 12% menor (entre 24% menor e 2% maior) que no primeiro ano,
corroborando a percepcao descrita acima, e sinalizando um impacto menor apos a introducao dos
novos antineoplasicos orais ente as alternativas de cobertura obrigatéria.

Por fim, para analises para o futuro, poderiam ser consideradas novas tecnologias ainda nao
aprovadas nestas indicactes pela ANVISA, ou seja, considerando-se o monitoramento de horizonte
completo da oncologia. Porém, este é um cenario que deve ser pesado com varias incertezas, como a
incerteza do prego aprovado, mecanismos de auto regulagdo do mercado, derivados de maior
competicdo por maior nimero de opg¢des disponiveis no mercado e, portanto, auto regulagédo do prego
negociado, entre outros fatores ndo previsiveis. Assim, entrar-se-ia hum campo de discusséo tedérico
gue nao cabe a esta analise.

4.2 Judicializagdo em salde

Recentemente, tem-se observado um importante aumento no nimero de demandas judiciais
com o objetivo de concessdo de acesso a agles e servicos de saude diversos. Tal fendmeno,
denominado de judicializagao da saude, é derivado do papel de o Poder Judiciario pacificar conflitos
resultantes de demandas de individuos sobre seus direitos em saude, garantidos pela Constituicdo
brasileira de 1988 (133).
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Dados publicados pelo Conselho Nacional de Justiga (CNJ) mostram que o numero de
demandas judiciais relacionadas a saude chegou a 363.304 em 2019, sendo cerca de 60% dessas
direcionadas ao SUS e 40% a planos de saude (134). Enquanto o nimero de demandas ao SUS se
manteve relativamente estavel durante o periodo entre 2015 e 2019 na saude suplementar o nimero
de demandas judiciais registradas contra planos de saude subiu 6,2% anualmente no periodo, um
aumento de 27% em 5 anos (Figura 2).
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Figura 1. Namero de demandas judiciais relacionada a salde destinadas ao SUS e a planos de saude de 2015 a
2019

Ao se analisar as demandas da saude suplementar, um total de 10.595 ac¢des com o objetivo
de fornecimento de medicamentos foi registrado em 2019. Esse valor pode estar subestimado pela
auséncia de dados sobre os objetivos de 78% das demandas registradas no periodo (134).

Uma revisdo sistemética da literatura verificou que mais de 70% dos pedidos resultam em
concessao de liminar ou antecipacao de tutela pelo magistrado. A mera inclusédo da prescricdo médica
(original ou copia) nos autos mostrou-se suficiente para a decisdo, mesmo quando evidenciado falta
de carimbo, assinatura ou inscrigcdo no conselho profissional (135).

No Estado de Sao Paulo, entre 2009 e 2010, até 88% das demandas judiciais feitas contra
planos de saude resultou em decisdo do magistrado favoravel ao demandante, posicionando-se assim
contra o argumento do plano para a negativa de cobertura (Figura 2). Das demandas no periodo,
37% foram movidas por negacdo de cobertura a tratamentos de neoplasias (136).
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Decisdo do magistrado a demanda de cobertura contra planos de saude

Contrario a cobertura
7,5%

Parcialmente
favoravel
4,1%
Outras

. N 0,1%
Favoréavel a cobertura

88,2%

Figura 2. Proporgao de decisdes a demandas judiciais contra planos de saude derivados de negativa de cobertura
no Estado de SP no periodo de 2009 a 2010

As demandas por medicamento ndo cobertos ndo se dao apenas na esfera juridica, mas
também na esfera administrativa. Em 2019 um total de 75 Notificacdes de Intermediacdo Preliminar
(NIPs) relacionados a cobertura de antineoplasicos orais foram protocolados a ANS. Essas demandas
levaram a um total de R$ 1.238.720 em multa aos planos de saude instaurada pelo nicleo avaliador,
embora ndo haja informacao sobre o valor final pago pelas operadoras (137).

Embora a saude suplementar cubra atualmente 24,2% da populagdo, a judicializacdo é
consideravel, representando 40% das demandas judiciais em saude (121, 134). Pode-se estimar que
em torno de 37% destas sdo movidas por negacgdo de cobertura a tratamentos de neoplasias. (136)
Embora dados exatos de custo com judicializac@o na oncologia ndo estejam disponiveis, s6 as NIPs
ja representaram um custo de mais de R$1 milhdo em 2019 (137).

Posto isto, a inclusdo de novos antineoplasicos orais na saude suplementar pode simplificar o
acesso as novas tecnologias e, com isso, reduzir a quantidade de a¢6es judiciais direcionadas a planos
de saude com o intuito de demandar acesso a medicacgdes.

Além disto, embora a andlise estime um impacto de R$ 5.362.642.580 no primeiro ano com
novos antineoplasicos orais este valor € um valor conservador e poderd ser contrabalanceado com o
gasto atual e ja existente com judicializacdo destes antineoplasicos.
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5. Conclusodes

A implementacgéo do Projeto de Lei n° 6330 de 2019 pode gerar um impacto orgamentario de
R$ 5.362.642.580 em um ano no sistema suplementar, correspondendo a um valor de R$ 9,50 por
beneficiario ao més. Este valor pode variar entre R$ 3.944.321.786 e R$ 6.483.413.466 com base em
variacao nas caracteristicas clinicas dos beneficiarios, correspondendo a um valor entre R$ 6,99 e R$
11,49 por beneficiario ao més. Em anos subsequentes o uso de novas terapias em fases anteriores
das doencas pode levar a diminui¢do do custo de até 24% em relacdo ao primeiro ano.

Os valores reportados, entretanto, derivam de um cenério conservador, com uso de pregos
méximos e adog¢do instantdnea por todos 0s pacientes elegiveis de terapias antineoplasicas orais
aprovadas pela ANVISA, podendo assim estar superestimados.

Embora néo se tenham informacdes sobre o total impacto orgamentario das judicializacdes de
antineoplasicos orais no Brasil acredita-se que o valor da inclusdo dessas terapias pode ser
substancialmente reduzido pela diminuicdo das demandas judiciais contra planos de saude, que no
Estado de S&o Paulo foram movidas em 37% das vezes por negacéo de cobertura a tratamentos de
neoplasias.
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