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RESUMO

As doencas reumaticas sdo problemas cronicos de saude que atingem
principalmente a populagdo idosa e que causam dor, rigidez nas articulagcdes e
incapacidade fisica. Para o seu tratamento o Ministério da Saude disponibiliza
medicamentos de alto custo cuja incorporagéo, alteragdo ou exclusao no Sistema
Unico de Saude (SUS) s&o avaliadas pela Comissdo Nacional de Incorporagdo de
Tecnologias (CONITEC). A decisao sobre a incorporagcdo ou nao passa pelo
processo de Avaliacdo de Tecnologias em Saude (ATS), que é importante para
manutencdo do sistema de saude, pois a elevacdo dos custos e a rapidez no
desenvolvimento de novas tecnologias impulsionam e impdem a incorporagdo de
tecnologias inovadoras, que exigem além da garantia de eficacia e seguranca,
baixos custos. O objetivo do trabalho foi avaliar os custos e a difusdo referentes a
incorporacéo de novos medicamentos para o tratamento de doengas reumaticas no
SUS. Foram incluidos medicamentos do Componente Especializado da Assisténcia
Farmacéutica (CEAF) grupo 1 incorporados desde 2011, que foram identificados nos
relatérios de recomendacdo da CONITEC e no Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas (PCDT) de cada doenca reumatica incluida. O preco dos
medicamentos foi extraido do Banco de Precos em Saude (BPS) e os dados de
difusdo observados para os seis medicamentos biolégicos analisados (certolizumabe
pegol, golimumabe, secuquinumabe, upadacitinibe, baricitinibe, tofacitinibe) foram
extraidos da Sala Aberta de Inteligéncia em Saude (SABEIS). No panorama geral
dos custos, o estudo identificou compras publicas com pregos unitarios menores aos
valores estipulados em relatérios de incorporacéo, o que demonstra uma economia
aos cofres publicos que vém buscando estratégias para garantir baixos pregos em
compras federais. Na comparacdo entre a difusdo estimada nos relatorios de
recomendacgao e a observada, houve divergéncia. O numero de usuarios observado
demonstrou valores inferiores aos estipulados em relatérios para todos os
medicamentos biolégicos estudados. Os resultados encontrados demonstram que
ainda existem fragilidades no sistema de saude na garantia do tratamento
farmacolégico dessas doencas, pois um pré-requisito imprescindivel para garantia
da assisténcia farmacéutica é a disponibilidade do medicamento ao usuario. Estes
achados demonstram que ainda existem desafios que interferem na difusdo de
novas tecnologias que precisam ser identificados e sanados, a fim de garantir a
assisténcia farmacéutica de forma plena a populagao.

Palavras-chave: doencas reumaticas; assisténcia farmacéutica; avaliacdo de
tecnologias em saude; precificagao.



ABSTRACT

Rheumatic diseases are chronic health problems that mainly affect the elderly
population and cause pain, joint stiffness and physical disability. For their treatment,
the Ministry of Health provides high-cost drugs whose incorporation, alteration or
exclusion into the Unified Health System (SUS) is evaluated by the the National
Committee for Health Technology Incorporation (CONITEC). The decision on
whether to incorporate them goes through the Health Technology Assessment (HTA)
process, which is important for maintaining the health system, since rising costs and
the rapid development of new technologies drive and impose the incorporation of
innovative technologies, which require low costs in addition to guaranteed efficacy
and safety. The aim of this study was to assess the costs and dissemination of new
drugs for the treatment of rheumatic diseases in the SUS. Medicines from the
Specialized Component of Pharmaceutical Assistance (CEAF) group 1 incorporated
since 2011 were included, which were identified in the CONITEC recommendation
reports and in the Clinical Protocol and Therapeutic Guidelines (PCDT) for each
rheumatic disease included. The price of the drugs was taken from the Health Price
Bank (BPS) database and the diffusion data observed for the six biological drugs
analyzed (certolizumab pegol, golimumab, secuquinumab, upadacitinib, baricitinib,
tofacitinib) was taken from the Open Room of Health Intelligence (SABEIS). In the
general overview of costs, the study identified public purchases with unit prices lower
than the values stipulated in incorporation reports, which demonstrates savings for
the public coffers that have been seeking strategies to ensure low prices in federal
purchases. When comparing the diffusion estimated in the recommendation reports
and that observed, there was a divergence. The number of users observed was
lower than that stipulated in the reports for all the biological medicines studied. The
results show that there are still weaknesses in the health system in guaranteeing the
pharmacological treatment of these diseases, since an essential prerequisite for
guaranteeing pharmaceutical care is the availability of the drug to the user. These
findings show that there are still challenges that interfere with the diffusion of new
technologies that need to be identified and remedied in order to guarantee full
pharmaceutical care to the population.

Keywords: rheumatic diseases; pharmaceutical services; technology assessment,
biomedical; costs and cost analysis.
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1 INTRODUGAO

O envelhecimento da populacédo observado ao longo dos anos provocou um
aumento na prevaléncia de doengas crdnicas nao transmissiveis (Barros et al.,
2011). O processo de envelhecer € dindmico e progressivo, pois pode provocar
diminuicdo da capacidade funcional, que se trata da capacidade do individuo em
realizar atividades relacionadas a sobrevivéncia de forma autbnoma e independente
(Freitas et al,, 2012). Diante disso, as doengas reumaticas destacam-se como as
que causam grande impacto nos anos e na qualidade de vida das pessoas em
virtude da incapacidade que proporcionam (Campolina et al., 2013).

As doengas reumaticas atingem os tecidos conjuntivos, levando a prejuizos
na pele, coragéo, estruturas articulares e periarticulares. S&o0 um grupo enorme que
inclui cerca de cem doencgas, normalmente de carater crénico, que costumam causar
muita dor, e sao caracterizadas por rigidez articular e incapacidade fisica, com
alguns estudos demonstrando elevada prevaléncia em idosos (Francisco et al.,
2018). Assim, observa-se que com o avango da idade, aumenta a ocorréncia de
doencas cronicas e a frequéncia de incapacidade funcional. Esta condicao de saude
€ caracterizada pela diminuicdo de habilidades fisicas e mentais importantes para
manutengdo de independéncia e autonomia na execugdo de atividades basicas
diarias e nas de maior complexidade (Freitas et al., 2012).

Dados da Pesquisa Nacional por Amostra de Domicilio (PNAD) relativos ao
ano de 2019, apontam prevaléncias de pessoas idosas de 3,3%, 4,9% e 19% nas
faixas etarias de 60 a 64, 65 a 74 e 75 ou mais anos, respectivamente (IBGE, 2021).
Normalmente alguns fatores estdo associados ao maior desenvolvimento de
doengas reumaticas, como sexo feminino, idade avancgada, inatividade fisica,
obesidade, baixo nivel socioeconémico, uso de cigarro, entre outros (Barros et al.,
2011). Para o tratamento dessas doencas o Ministério da Saude (MS) disponibiliza
varios medicamentos de alto custo inseridos em Protocolos Clinicos e Diretrizes
Terapéuticas (PCDT) que sdo atualizados a cada dois anos. Essas revisdes
periddicas resultam em decisdes sobre incorporagdes ou exclusdes de tecnologias
disponibilizadas pelo Sistema Unico de Saude (SUS) (Alexandre et al., 2015).

A pratica de avaliagdo sobre incorporagdo de novos medicamentos em

PCDT no Brasil se desenvolveu consideravelmente nos ultimos anos. Contudo,
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apesar dos notaveis avancos, ha ainda a necessidade de novos aperfeicoamentos,
sendo identificado como campo prioritario de pesquisa. Esta prioridade é motivada
principalmente pela elevagao dos custos dos sistemas de saude, do envelhecimento
da populacédo, de maiores informagdes sobre o processo saude-doenga e da rapidez
do desenvolvimento de novas tecnologias, o que impulsiona e impde a incorporagao
de tecnologias inovadoras, que exigem a garantia de eficacia e seguranga. O
processo de incorporagdo de tecnologias nos sistemas de saude precisa ser
incessantemente estudado e aperfeicoado para que ocorra de forma sustentavel,
transparente e beneficie sua consolidagédo no SUS (Lima, Brito e Andrade, 2019).

Para que ocorram as Avaliagdes de Tecnologias em Saude (ATS) o MS
recebe o assessoramento da Comissdo Nacional de Incorporagdo de Tecnologias
(CONITEC) no SUS, que se trata de uma instancia oficial responsavel por contribuir
com informagdes e conhecimento técnico relativo a incorporagdo, exclusao ou
alteragdao de tecnologias em saude, bem como na elaboragao e/ou alteragdo de
PCDT. Neste sentido, para desempenhar sua funcdo, a CONITEC realiza ATS, que
se trata de um procedimento padronizado composto por informacbes éticas,
econdmicas, sociais e médicas, relacionadas ao uso dessas tecnologias de maneira
robusta, livre, transparente e sistematica. Assim, a ATS age como uma ligagao entre
a evidéncia cientifica e o processo de tomada de decisdo, de modo a aperfeicoar a
sintese, a comunicagdo e a disseminagdo da informagdo (Campolina, Soaréz,
Amaral e Abe, 2017).

Dentro do processo de ATS, a CONITEC realiza também estudos de
avaliacdo de impacto orgcamentario, cujo principal objetivo é fornecer uma estimativa
de custos ao gestor em saude caso a tecnologia seja incorporada. No entanto, ainda
se percebe a existéncia de uma enorme lacuna presente entre a incorporagao de
novas tecnologias e os reais custos dos medicamentos apds sua incorporagao, além
de escassez de trabalhos que analisem o perfil de difusdo de novas tecnologias em
saude apoés sua incorporagao no SUS. Dessa forma, a proposta do trabalho se
apresenta como uma ferramenta importante que pode auxiliar os gestores publicos e
tomadores de decisao ligados a gestdo em saude, fornecendo informagdes quanto a
difusdo e aos custos reais pagos por tecnologias incorporadas a fim de auxiliar no
planejamento em saude de Estados e municipios.
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1.1 OBJETIVOS

1.1.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar a difusdo e os custos reais dos medicamentos incorporados pelo

SUS para o tratamento de doengas reumaticas em PCDT do Ministério da Saude.

1.1.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Avaliar a variagao dos preg¢os dos medicamentos para doengas reumaticas
apo6s sua incorporagao no SUS;

- Verificar o tempo decorrido entre a incorporacdo do medicamento e a
primeira dispensagao no SUS;

- Analisar a real difusdao dos medicamentos incorporados.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 DOENCAS REUMATICAS

As doencgas reumaticas autoimunes (DRA) sdo um grupo diversificado de
condicbes clinicas caracterizadas pela destruicdo da tolerancia imunoldgica e
producdo de autoanticorpos, além de uma série de substancias responsaveis por
lesbes em varias estruturas do organismo. Nessa classificagdo de doengas podem
ser incluidas: a artrite reumatoide (AR), as miopatias inflamatdrias (Ml), a esclerose
sistémica (ES), o lupus eritematoso sistémico (LES) e a sindrome de Sjogren (SS)
(Abrao et al., 2016).

Tais doengas reumaticas (DR) sdo consideradas uma das mais antigas e
incapacitantes na pratica clinica. Sua alta prevaléncia na populagdo adulta
representa um significativo fator de morbidade nos paises desenvolvidos. Calcula-se
que 10% da populagdo € acometida por alguma forma de DR, estimando-se que
esse valor aumente para 22% em pessoas com mais de 16 anos de idade. Nesse
contexto, dados epidemiolégicos sobre a prevaléncia dessas doencas poderiam
auxiliar em medidas para a sua prevengao e controle (Senna et al., 2004; Brasil,
2010). A definicao deste grupo de patologias € de um conjunto de diversas doengas
que atacam o aparelho locomotor (ossos, articulagbes, cartilagens, musculos,
tenddes e ligamentos), além de outras partes do corpo e que podem acometer
pessoas de todas as idades. As pessoas acometidas por DR apresentam
comprometimento crénico e progressivo, sendo atribuido as varias etiologias
provocadas por fatores imunoldgicos, genéticos e ambientais (Camponogara et al.,
2022).

DR também sao caracterizadas por se apresentarem como disturbios
inflamatodrios imunomediados, ou seja, esta categoria de doencas se caracteriza por
inflamacao sistémica provocada principalmente pela ativagédo celular e producao de
mediadores inflamatérios. Nesse contexto, a artrite reumatoide e o lupus eritematoso
sistémico, sao considerados os principais representantes das DRA’s, e servem
como parametro para definir os mecanismos de patogenicidade das inflamagdes
cronicas no sistema cardiovascular (Andrade et al., 2023), uma vez que as doengas

cardiovasculares (DCV) em paciente com AR sdo as principais responsaveis pelas
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altas taxas de morbidade e mortalidade, valores estes bem maiores em comparacao
a populagao saudavel (Torigoe e Laurindo, 2006).

Em geral, os sintomas das DR se apresentam de maneiras diversas entre
as pessoas. Contudo, a dor é o sintoma mais mencionado, seguido de fadiga,
crepitacdo, edema, diminuicdo da amplitude de movimento, rigidez articular matinal,
deformidades, nodulos articulares, tensdo muscular, incapacidade funcional e
disturbios emocionais. Diante da heterogeneidade em relagdo a regido do corpo
acometida, a escolha do tratamento dependera da doenca, da sua forma de
apresentacao e da evolugdo do quadro clinico. Para o tratamento das pessoas que
sofrem por DR é necessario o acompanhamento clinico constante e prolongado,
além do uso de terapia farmacolégica, muitas vezes bastante onerosa e
acompanhada de efeitos colaterais, somente aliviados com a utilizagdo de mais
medicamentos (Camponogara et al., 2022).

As pessoas acometidas por doencas reumaticas sofrem diversos prejuizos,
dentre eles na sua funcionalidade, participacdo social e ocupacional, condicdo
econdmica, além de impactos psicoemocionais. Nesse contexto, em 2001 foi
aprovada pela Organizagdo Mundial da Saude (OMS) a Classificagéo Internacional
da Funcionalidade, Incapacidade e Saude (CIF), na tentativa de conseguir
compreender a relacao da estrutura corporal com as barreiras ambientais, culturais e
socioecondémicas. Além disso, utilizando como base as reflexdes da CIF, foi criado o
indice de Funcionalidade Brasileiro (IF-Br), uma forma de entender as reais
necessidades, demandas e barreiras enfrentadas pelas pessoas com deficiéncia
(Franzoi et al., 2013).

O tratamento pode ser realizado tanto por uma abordagem néo
medicamentosa quanto medicamentosa. Para o tratamento farmacoldgico tem-se os
medicamentos que controlam apenas os sintomas e os que atuam de forma direta
no processo da doenca, os chamados medicamentos modificadores do curso da
doenca (MMCD). Os MMCD podem ser sintéticos ou biologicos, e a descoberta dos
ultimos mudaram de forma significativa o tratamento das doencgas, pois auxiliam na
diminuicdo do processo inflamatério e na inibicdo do dano estrutural progressivo
(Bonafede et al., 2012).

Para a abordagem nao medicamentosa, tem-se a intervengao terapéutica

ocupacional, na qual o profissional ird considerar para o planejamento do seu
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trabalho todos os aspectos da vida cotidiana do paciente, levando em consideragao
a participacao social, ocupacional e cultural deste individuo. O profissional de terapia
ocupacional deve fazer parte de uma equipe multidisciplinar que acompanhara as
pessoas com doencas reumaticas, a fim de contribuir para o entendimento e
enfrentamento da doenga, prevencédo do agravamento de deformidades, melhora e
manutengdo da capacidade funcional, estimulo ao engajamento nas ocupacoes,
contribuicdo para sua autonomia e independéncia em atividades de autocuidado,
laborais, educacionais, sociais e de lazer (Almeida et al., 2015).

Alguns MMCD sintéticos e biolégicos constam em PCDT e séo
disponibilizados gratuitamente pelo SUS para tratamento das doengas reumaticas,
como AR e LES. Entre os exemplos de medicamentos bioldégicos tem-se os da
classe dos inibidores do fator de necrose tumoral (Anti-TNF), como: Adalimumabe,
Etanercepte, Golimumabe, Infliximabe e Certolizumabe pegol, e o inibidor da
interleucina 17 (IL-17), Secuquinumabe. Ja no rol de medicamentos sintéticos pode-
se citar: Metotrexato, Leflunomida, Sulfassalazina, Cloroquina e Hidroxicloroquina
(Dabés, Almeida e Acurcio, 2015).

Conceitualmente, medicamentos biolégicos sdo moléculas complexas de
alto peso molecular adquiridas a partir de fluidos biolégicos, tecidos de origem
animal ou procedimentos biotecnolégicos, obtidos através da manipulagido ou
insercao de outro material genético ou alteragao dos genes que ocorrem por meio da
irradiacdo, produtos quimicos ou selegdo forgada. O registro de medicamentos
bioldgicos pode ocorrer em seis categorias de produtos: | - vacinas; Il - soros hiper
imunes; Il - hemoderivados; |V - biomedicamentos classificados em: a)
medicamentos obtidos a partir de fluidos biolégicos ou de tecidos de origem animal;
e b) medicamentos obtidos por procedimentos biotecnoloégicos; V - Anticorpos
monoclonais; VI - medicamentos contendo micro-organismos vivos, atenuados ou
mortos (Souza, Souza e Lisboa, 2018).

Diante da complexidade dessas doencas e da ampla variedade de formas de
manejo no tratamento verifica-se também a necessidade de uma abordagem
biopsicossocial ao se realizar uma avaliagao e intervengao nas pessoas com DR, em
razao de suas especificidades associadas a cada patologia. Estes pacientes sao
bastante beneficiados quando realizada uma terapéutica multidisciplinar que inclua

principalmente uma intervengao contra a dor crénica caracteristica desse grupo de
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enfermidades, com vistas a promover estratégias eficazes que influenciardo

positivamente a qualidade de vida dos pacientes (Oliveira et al., 2009).

2.2 ARTRITE REUMATOIDE

A AR é uma doencga inflamatdria cronica, autoimune e de causa ainda
desconhecida. Suas principais manifestagcdes clinicas s&o poliartrites crénicas,
bilaterais e simétricas, dores e inflamagbes articulares que podem gerar
deformidades, instabilidade e destruicdo das articulagdes sinoviais. Agride
predominantemente a membrana sinovial das pequenas articulagcbes nas
extremidades do corpo e é acompanhada de edema e dor, podendo causar também
a destruicdo Ossea e cartilaginosa, incapacidade grave e mortalidade prematura
(Abrao et al., 2016). Sua prevaléncia mundial é de 0,4 a 1,9%. No Brasil, apesar dos
poucos estudos de prevaléncia, estima-se que seja entre 0,2% e 1%, ocorrendo
predominantemente em pessoas do sexo feminino com idade entre 30-50 anos
(Dabés, Almeida e Acurcio, 2015; Andrade et al., 2023).

Esta doenca leva a uma deformidade articular, provocada por alongamento
de tenddes e ligamentos com destruicdo da articulagdo, erosdo cartilaginosa e
O0ssea. Destaca-se também que outras articulagdes podem estar comprometidas,
principalmente a dos joelhos. Se a AR nao for adequadamente diagnosticada e
tratada, a deformacdo e a destruicdo da articulagdo tornam-se permanentes,
provocando, assim, uma deterioracdo funcional importante. Esta condicdo pode
levar a incapacidade de realizar tarefas da vida cotidiana, com consequente
absenteismo laboral (Gomes, 2020). Fatores genéticos desempenham uma notavel
sucetibilidade a doenca reumatoide, com herdabilidade entre 50% e 60%. O locus do
antigeno leucocitario (HLA) foi identificado como o responsavel por 30% do risco
total de heranga genética (Coates, Fitzgerald, Helliwell e Paul, 2016).

Para diagnodstico da AR faz-se necessario sua diferenciacdo das outras
doengas reumatoldgicas, dentre elas: a artrite psoriasica, doencgas inflamatérias
intestinais com atingimento articular e LES. Durante o exame fisico € necessaria
uma avaliacdo completa das articulagbes envolvidas e verificagdo da possivel
limitacdo da mobilidade articular. Também podem aparecer manifestagdes extra

articulares, por exemplo as cardiacas, pulmonares e vasculares, entre outras. Para o
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diagnostico laboratorial é realizada a titulacdo de autoanticorpos como fator
reumatoide (FR) (sensibilidade de 75% e especificidade de 85%) e anticorpos contra
peptideos citrulinado ciclicos (anti-CCP) (sensibilidade de 75% e especificidade de
95%) que tém importancia diagnostica e progndstica. A dosagem de anti-CCP né&o é
um exame obrigatério, mas pode auxiliar em casos de duvida diagnéstica,
geralmente sendo reservada para casos em que o FR é negativo (Silva et al., 2006;
Brasil, 2021).

O resultado positivo para um dos testes isoladamente aumenta a
sensibilidade diagndstica e, se ambos o0s anticorpos forem positivos, a
especificidade do diagndstico aumenta consideravelmente. No entanto, € importante
ressaltar que até 50% dos pacientes com AR poderdo ter os anticorpos inicialmente
negativos. Os anticorpos antinucleares, se negativos, séo utilizados para descartar o
LES. Neste contexto, o médico ira solicitar outros exames complementares para
confirmar o diagndstico, por exemplo, hemograma completo, fungdo renal e
hepatica, velocidade de sedimentagao e proteina C reativa (PCR), exame de raio-X
das articulagdes das maos, punhos e pés, ressonancia magnética, entre outros
(Gomes, 2020).

Para o tratamento da AR ocorreram varios avangos significativos nas ultimas
décadas com a introdugao de terapias biolégicas, incluindo agentes que neutralizam
citocinas, como TNF-a e IL-6 (Coates, Fitzgerald, Helliwell e Paul, 2016). A terapia
direcionada a células demonstra a importancia de células T e B na fisiopatologia da
AR. Rituximabe, um anticorpo monoclonal quimérico direcionado a molécula CD20
expressa em células B, e Abatacepte, uma molécula de fusdo CTLA4-lg, sdo ambos
eficazes no tratamento dessa doenca. No entanto, existem algumas limitagdes
associadas a terapia biolégica, que incluem a administragdo parenteral, o elevado
custo e a possibilidade de aparecimento de alguns efeitos colaterais indesejaveis.
Assim, ao longo dos ultimos anos, esforgos foram intensificados para desenvolver
terapias orais de pequenas moléculas que podem representar opcdes terapéuticas
mais baratas, mais bem toleradas e mais convenientes para a administracao
(Coates, Fitzgerald, Helliwell e Paul, 2016).

O PCDT da AR apresenta tanto uma abordagem medicamentosa como n&o
medicamentosa no manejo da doenca. O tratamento ndo medicamentoso inclui a

educacdo do paciente e de sua familia, terapia ocupacional, atividade fisica,
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fisioterapia, apoio psicossocial e cirurgia. O tratamento medicamentoso inclui o uso
de anti-inflamatérios ndo esteroidais (AINE), glicocorticoides, imunossupressores e
os MMCD sintéticos e biolégicos. O manejo seguro desses farmacos exige o
conhecimento de suas contraindicacbes absolutas. Para a primeira etapa de
tratamento tem-se os MMCD sintéticos: Metotrexato, Leflunomida, Sulfassalazina,
Cloroquina e Hidroxicloroquina. Para a segunda etapa, em caso de falha da
primeira, tem-se os MMCD bioldgicos: Abatacepte, Adalimumabe, Certolizumabe
pegol, Etanercepte, Golimumabe, Infliximabe, Rituximabe e Tocilizumabe; e os
medicamentos modificadores do curso da doenca sintéticos alvo especifico
(MMCDsae): Baricitinibe, Tofacitinibe e Upadacitinibe (Brasil, 2021).

2.3 LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

O LES é uma doenga inflamatéria crbénica, que pode acometer varios
sistemas do corpo ao mesmo tempo. Tem etiologia desconhecida e natureza
autoimune, que apresenta como caracteristica primordial a presenca de diversos
autoanticorpos. O LES evolui com manifestagdes clinicas polimérficas, apresentando
periodos de exacerbacdes e remissdes. Apesar de sua causa nao ser totalmente
esclarecida, o desenvolvimento da doenga esta ligado principalmente a
predisposicao genética e fatores ambientais, como luz ultravioleta e alguns
medicamentos. As manifestacdes clinicas do LES estdo associadas a inumeros auto
anticorpos, resultando na formacgdo e deposicdo de imuno complexos, e outros
processos imunoldgicos. Essa intricada apresentagcdo da clinica e a patogénese o
tornam uma doencga de dificil compreenséao e conceituagao (Aringer et al., 2019).

O Lupus afeta principalmente mulheres jovens, ou seja, na fase reprodutiva,
na proporgao de nove a dez mulheres para um homem, (Borba et al, 2008) e
apresenta uma prevaléncia em torno de 20 a 70 casos por cada 100.000 habitantes
(Ocampo-Torres et al., 2024). A incidéncia de LES pode ocorrer em todas as racas e
em todas as partes do mundo e estima-se aproximadamente 1 a 22 casos para cada
100.000 pessoas por ano. No Brasil, os valores da estimativa de incidéncia sao de
8,7 casos para cada 100.000 pessoas por ano, sendo mais comum em mulheres
negras na faixa etaria entre 20 e 45 anos. Dos pacientes diagnosticados com LES,
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10% a 20% tém seu estagio de desenvolvimento inicial da doenga descoberto na
infancia (Santos et al., 2022).

Na pratica clinica, para o diagnéstico do LES séao utilizados os critérios de
classificacdo propostos pelo American College of Rheumatology (ACR), em 1982, e
revisados em 1997 (Tan et al.,, 1982; Hochberg, 1997). Este diagndstico é definido
pela presenca de, pelo menos, quatro de 11 critérios: 1. Eritema malar, 2. Lesao
discoide, 3. Fotossensibilidade, 4. Ulceras orais/nasais, 5. Artrite, 6. Serosite, 7.
Comprometimento renal, 8. Alteragbes neuroldgicas, 9. Alteragbes hematoldgicas,
10. Alteracdes imunoldgicas, 11. Anticorpos antinucleares (Borba et al., 2008; Brasil,
2022). Em 2012, os critérios Systemic Lupus International Collaborating Clinics
(SLICC) foram elaborados a partir da revisdo dos critérios da ACR de 1997,
possuindo maior sensibilidade, porém, menor especificidade em comparagao com os
critérios do ACR de 1997 (sensibilidade de 97% versus 83% e especificidade de
84% versus 96%, respectivamente). No entanto, estdo validados pela comunidade
cientifica mundial e recomendados em diretrizes clinicas. De acordo com os critérios
SLICC, o paciente pode ser classificado como tendo LES quando apresentar, pelo
menos, quatro dos critérios a seguir, incluindo pelo menos um critério clinico e um
critério imunitario, ou se apresentar bidpsia renal compativel com nefrite lUpica na
presenca de fator antinuclear (FAN) ou anticorpos anti-dsDNA (autoanticorpos anti-
DNA de dupla hélice). Os critérios sdao cumulativos e nao necessitam ser
concomitantes. S&o eles: critérios clinicos: eritema malar, eritema discoide localizado
ou generalizado, alopecia nao cicatricial, ulceras orais ou nasais, alteragbes
articulares, serosites, alteracdes renais, alteracdes neuroldgicas, anemia hemolitica,
leucopenia ou linfopenia e trombocitopenia. Os critérios imunoldgicos s&o: fator
antinuclear, anti-DNA ativo, anti-SM  (Antigeno Smith), Antifosfolipideos,
Complementos reduzidos e Coombs direto (Brasil, 2022).

De particular importancia também € utilizada a pesquisa de anticorpos ou
fatores antinucleares por imunofluorescéncia indireta, utilizando como substrato as
células HEp-2 (fator antinuclear) para o diagnostico de lupus (Dellavance et al.,
2003). O resultado positivo do teste, embora nao-especifico, € usado como triagem
em razao de sua sensibilidade (maior que 95%), sendo considerada altamente
improvavel a presencga da doenga caso o resultado do teste seja negativo (Tan et al.,

1982). Para um diagndstico mais assertivo também pode ser realizada a pesquisa
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de anticorpos anti-DNA nativo, anti-Sm e antinucleosomo o que contribui para uma
caracterizacao laboratorial mais especifica do quadro. Em alguns raros casos com
pesquisa de FAN negativa, particularmente com lesées cutaneas fotossensiveis,
recomenda-se a realizagdo da pesquisa de anticorpos anti-Ro/SSa
(anticorpos contra o antigeno Ro) (Borba et al., 2008).

As células B desenvolvem um importante papel na patogénese da doenca,
uma vez que a ativagdo de células B poli-clonais resulta na producdo de
autoanticorpos direcionados contra células nucleares, citoplasmaticas e antigenos
presentes na membrana plasmatica. Dessa maneira, em torno de 95% dos
pacientes com LES possuem anticorpos antinucleares (ANA). Muitas das
manifestacdes clinicas da doencga resultam da deposi¢cdo de imuno-complexos em
tecidos com subsequente dano a varios 6rgéos. Os complexos imunes sdo formados
a medida que os ANA se ligam ao nucleo. As células B geram uma resposta
inflamatodria apresentando autoantigenos as células T e produzindo citocinas pro-
inflamatorias (Bakshi, Segura, Wincup e Rahman, 2018).

Para o tratamento, vale ressaltar que, além do uso de medicamentos,
também é importante uma abordagem terapéutica ndo medicamentosa, adotando-se
inicialmente algumas medidas gerais: 1. Educagdo, ou seja, o paciente precisa
conhecer sobre a doencga e suas principais implicagdes, além de comunicar a familia
sobre a evolugao e progndstico informando sobre os possiveis riscos e 0s recursos
disponiveis para diagnostico e tratamento; 2. Apoio psicoldgico, pois € necessario
transmitir otimismo e motivagéo para o tratamento, estimular os projetos de vida para
que o paciente se sinta acolhido e confiante e ciente de que tera suporte nos
momentos mais dificeis da doenca (Borba et al., 2008); 3. Com relacéo a atividade
fisica é necessario repouso nos periodos de atividade sistémica da doenca, em
virtude da reducdo da capacidade aerdbica, contudo, medidas que possam melhor o
condicionamento fisico deve ser estimulado, uma vez que a pratica de atividade
fisica regular reduz risco de complicagcées cardiovascular e promove melhora da
fadiga e da qualidade de vida (Tench et al., 2003); 4. Protegédo contra luz solar e
outras formas de irradiagdo ultravioleta (Borba et al., 2008); 5. Evitar o uso de
cigarros, pois além de ser fator de risco para aterosclerose, diminui a eficacia dos
antimalaricos, favorecendo a manutencéo ou a piora das lesées cutaneas (Ghaussy

et al., 2003); 6. Controle rigoroso dos fatores de risco cardiovasculares como:
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hiperglicemia, hipertensao arterial, dislipidemia e obesidade (Westerweel et al.,
2007).

O tratamento medicamentoso de cada paciente deve ser realizado de forma
individualizada e depende dos o6rgaos ou dos sistemas acometidos, além da
gravidade destes acometimentos. Uma vez que essa doenga pode comprometer
multiplos sistemas, o seu tratamento devera ser direcionado para o
comprometimento mais grave. Quando ndo houver melhora clinica por auséncia de
resposta ao tratamento com o farmaco escolhido, pode ser necessario fazer uso
concomitante de outros medicamentos. Por exemplo, um paciente com nefrite em
uso de corticosteroide e imunossupressor, mas com lesdes cutaneas refratarias,
pode necessitar do uso concomitante de talidomida ou dapsona (Borba et al., 2008).
De acordo com o PCDT do LES, o tratamento medicamentoso consiste em
antimalaricos (Cloroquina e Hidroxicloroquina), glicocorticoides (betametasona,
dexametasona, metilprednisolona e prednisona) e diversos tipos de
imunossupressores ou imunomoduladores, a depender do 6rgao ou sistema afetado

pela doencga (Brasil, 2022).

2.4 ATRITE PSORIASICA

A artrite psoriasica (AP) teve seu primeiro relato descrito por Louis Aliberti
em 1818, ao observar a estreita associagéo entre psoriase e a artrite. Atualmente, ja
foi observado que esses pacientes apresentam uma condicdo articular inflamatéria
associada a psoriase cutdnea com resultado negativo para fator reumatoide;
portanto, é diferenciada dos outros tipos de artrite especialmente pela presenga da
doenca de pele concomitante (Goldenstein-Schainberg, Favarato e Ranza, 2012;
Pegoraro et al., 2021).

A prevaléncia mundial da AP pode atingir de 0,3% a 1,0% da populagdo com
uma incidéncia que varia de 0,01 a 5,0 a cada 100.000 casos ao ano. Ja em
pacientes com psoriase, a prevaléncia aumenta, variando de 6% a 41% (Brasil,
2021). Um sintoma muito particular dessa doenga é o quadro articular (artrite,
entesite e/ou dactilite), que provoca significativa limitagdo funcional dos individuos
acometidos. Dessa maneira, seu diagnostico precoce € importante, pois 0 meédico
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podera estabelecer estratégias terapéuticas eficientes o mais breve possivel
(Carneiro et al., 2013; Koyama et al., 2021).

A AP apresenta como lesdo mais caracteristica a presenca de uma placa
erittmato-escamosa de bordas bem definidas, variando em numero e tamanho,
presente particularmente sobre as superficies extensoras dos membros e do couro
cabeludo (Sampaio-Barros et al., 2007). Em pacientes com AP, o acometimento da
pele costuma anteceder a AP em 75% dos casos, havendo inicio simultaneo em
10% dos individuos; nos outros 15%, a artrite pode preceder a lesdo de pele.
Normalmente ndo ha uma correlagéo entre o tipo ou a gravidade da lesdo cuténea e
a presencga, tipo ou extensdo do quadro articular. A AP apresenta diversas
caracteristicas clinicas e, frequentemente, causa prejuizo na qualidade de vida
(Koyama et al., 2021).

Esta doenca provoca inumeros danos a vida cotidiana do individuo. Além do
prejuizo na qualidade de vida dos pacientes, uma vez que a doenga implica em
duplo sofrimento, pois além das alteragdes cutaneas prejudicarem efetivamente a
aparéncia o seu potencial incapacitante atrapalha o convivio do paciente, ha
também um aumento da morbimortalidade, que tem sido associado a presenca de
sindrome metabdlica, doenca cardiovascular, doenca inflamatéria intestinal, com
consequente redugéo da expectativa de vida do individuo (Lima et al., 2013). Alguns
estudos ja demonstraram também um papel importante da inflamagéo sistémica no
aparecimento da aterosclerose. Neste sentido, a similaridade de fatores
imunolégicos implicados na formacéao de placas de ateroma envolvidos na instalagao
e progressdo de doencgas inflamatorias cronicas, como AP, possibilitou estabelecer
também uma relacdo com a incidéncia de doengas cardiovasculares nesses
pacientes (Maradit-Kremers et al., 2005; Koyama et al., 2021).

Sabe-se que a artrite psoriasica € provocada por inUmeras causas, € que 0s
fatores genéticos, ambientais e imunolégicos atuam e interagem para o
aparecimento da doenca. Acredita-se que, num individuo que apresente uma
predisposicao genética, a presenca do fator ambiental possa funcionar como
“gatilho” para desencadear as alteragdes imunoldgicas que dardo origem a doenca.
Além disso, o polimorfismo genético pode influenciar esta susceptibilidade; ja foi
observada uma associagao entre o polimorfismo do TNF-a com artrite psoriasica e

com a presenga e progressao de artrite erosiva (Balding et al., 2003). Entre os
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fatores ambientais que podem causar essa doencga, pode-se citar infeccéo
(retrovirus ou bactérias Gram-positivas, como o estreptococo, e mais recentemente
o HIV), trauma articular (principalmente em criangas) e alguns medicamentos (como
betabloqueadores, litio, inibidores da enzima conversora da angiotensina e
inibidores da ciclo-oxigenasse (COX-1)) (Sampaio-Barros et al., 2007).

Do ponto de vista imunolégico, sao verificadas alteragbes tanto da
imunidade humoral quanto da imunidade celular. Nesses pacientes a pele, as
articulagdes e as enteses (local onde os tenddes e ligamentos se conectam ao 0sso)
compartilham mecanismos patogénicos semelhantes. Além disso, observa-se um
infiltrado composto de células T ativadas localizado nas papilas dérmicas, na
camada subsinovial e nas enteses. Algumas outras células envolvidas sdo as
células dendriticas, os macrofagos e as células B. Todas liberam citocinas pro-
inflamatdrias que promovem a ativagao de outras células patogénicas, provocando a
angiogénese e a reabsorcao ossea (Veale, Ritchlin e FitzGerald, 2005).

Dentre as doencas reumaticas autoimunes, na artrite psoriasica o estresse
emocional representa um importante fator desencadeante da crise tanto articular
quanto cutanea; por esse motivo, nesses pacientes o suporte psicologico €
importante e indispensavel na conducdo do tratamento, principalmente para
assegurar-lhes o controle da doenga (Sampaio-Barros et al., 2007). Devido a
importancia central do TNF-a na fisiopatologia da AP, o desenvolvimento de
inibidores de TNF-a representa um dos avangos terapéuticos mais efetivos para o
seu tratamento. A regulagéo positiva da via do TNF pode ser semelhante em pele e
sindvia e os agentes tém se mostrado bastante eficazes no controle da doenca. Os
farmacos usados atualmente sao: Etanercepte, Infliximabe, Adalimumabe,
Golimumabe, Certolizumabe pegol, Secuquinumabe e Tofacitinibe. Além disso, séo
usados AINES e agentes modificadores da doenga (Metotrexato, Ciclosporina A,
Sulfassalazina e Leflunomida) (Coates, Fitzgerald, Helliwell e Paul, 2016; Brasil,
2021).

2.5 ESPONDILITE ANCILOSANTE

A espondilite ancilosante (EA) trata-se de uma doenga inflamatéria cronica

que ocorre principalmente na coluna vertebral, podendo evoluir com quadros de
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rigidez e limitacdo funcional progressiva do esqueleto axial. Tem seu inicio
geralmente no adulto jovem entre 20 e 40 anos de idade, preferencialmente em
homens, brancos e em individuos HLA (antigeno leucocitario humano) B27 positivos.
A EA de inicio no adulto, (a partir dos 16 anos), costuma apresentar inicialmente dor
na regiao lombar de ritmo inflamatério, com rigidez matinal prolongada e predominio
dos sintomas axiais no decorrer da progressao da doenga. A EA juvenil, (inicio antes
dos 16 anos), costuma iniciar com artrite e entesopatias periféricas (inflamagao na
regido que conecta os tenddes aos 0ssos), evoluindo, somente apos alguns anos,
com a caracteristica lombalgia de ritmo inflamatério. O diagndstico da EA juvenil
costuma ser mais tardio, e em muitos casos pode ocorrer o diagnostico de artrite
idiopatica juvenil no inicio dos sintomas. O comprometimento do quadril € mais
frequente na crianca do que no adulto, acarretando pior prognostico pela
necessidade de proteses totais de quadril em muitos pacientes (Sampaio-Barros et
al., 2007; Ribeiro et al., 2023).

A espondilite ancilosante possui prevaléncia de 0,1% a 0,4% em diversos
paises e apresenta uma associacdo significativa com o antigeno de
histocompatibilidade HLA B27 (Dabés, Almeida e Acurcio, 2015). Um indicio da
doenga se da quando, inicialmente, o paciente se queixa de dor na lombar que
melhora com o movimento e piora com o repouso, somada a presenca de rigidez
matinal prolongada. Com a progresséo da doenga outras partes da coluna sao
acometidas progressivamente, como a coluna dorsal e cervical, contribuindo para o
aparecimento da “postura do esquiador’, ou seja, retificagdo da lordose lombar,
acentuacado da cifose dorsal e retificagdo da lordose cervical (com projecao da
cabecga para a frente). O comprometimento das articulagdes periféricas caracteriza-
se pela presenca de oligo-artrite e entesopatias. A oligo-artrite ocorre nas grandes
articulagbes de membros inferiores, como tornozelos, joelhos e coxofemorais. As
entesopatias sao manifestagdes iniciais na EA de inicio juvenil, ocorrendo
principalmente na insercdo de tenddao de Aquiles e a fascia plantar. Ja nas
manifestagbes extra-articulares, a mais frequente €& a uveite anterior aguda,
unilateral, recorrente, observada em aproximadamente 40% dos pacientes num
seguimento prolongado, normalmente associada ao HLAB27 positivo e que
raramente cursa com sequelas (Sampaio-Barros et al., 2007).
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Para o diagnostico da EA, os critérios mais utilizados eram os de Nova York
modificados, que eram constituidos por critérios clinicos e radiograficos. Os critérios
clinicos eram: 1) Dor lombar com duragao maior que trés meses e que melhora com
0 exercicio e ndo é aliviada pelo repouso; 2) Limitagdo da coluna lombar nos planos
frontal e sagital; 3) Expansibilidade toracica diminuida (corrigida para idade e sexo).
Os critérios radiograficos eram: 1) Sacroiliite bilateral, grau 2, 3 ou 4; 2) Sacroiliite
unilateral, grau 3 ou 4. Para o diagnéstico de EA era necessaria a presenca de um
critério clinico e um radiografico (Linden, Valkenburg e Cats, 1984). No entanto,
inexistem critérios diagnosticos para EA, mas sim critérios de classificagdo que
facilitam a identificacdo das principais caracteristicas para seu diagnéstico. Neste
sentido, os critérios ASAS (Assessment of Spondylo Arthritis International Society)
permitem a inclusdo de pacientes ainda sem danos estruturais, e os critérios de
Nova York modificados, a inclusdo de pacientes ja com alteragdes radiograficas, em
uma fase mais avangada da doencga. Na pratica assistencial, podem ser utilizados os
dois, mas a tendéncia atual é usar preferencialmente os critérios ASAS. Dentre o
critério obrigatorio tem-se a lombalgia inflamatéria por, no minimo, trés meses e
idade de inicio da doenga até 45 anos; ja para os critérios possiveis tém-se:
Sacroilite em exames de imagem, e, pelo menos uma caracteristica de
Espondiloartrites e HLAB27 e dois ou mais caracteristicas de Espondiloartrites
(Brasil, 2018).

Para o tratamento n&o farmacologico, portanto, é fundamental a fisioterapia
notadamente em programas de exercicios supervisionados de maneira sistematica
durante todos os estagios da doenca, pois seus beneficios na prevencao de
limitagdes funcionais e na restauragcao de uma melhor mobilidade articular somente
sdo observados durante o periodo em que o paciente os realiza (Dagfinrud, Kvien e
Hagen, 2005). Para o tratamento farmacologico, os AINEs sdo farmacos
fundamentais e servem de base para o gerenciamento da EA, sendo atualmente os
medicamentos de primeira linha para o manejo inicial de dor e rigidez (Brasil, 2018).
Em estudos principalmente de curto prazo (até trés meses), verificou-se que os
AINEs convencionais produziram melhoras significativas nos sintomas em pacientes
com EA, incluindo dor na coluna, duracdo da rigidez matinal, dor noturna,
imobilidade, rigidez e dor periférica (Clegg, 2006). Além do tratamento com AINEs os

agentes bioldgicos dirigidos contra TNF-a representam também uma boa opgéo
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terapéutica nos pacientes com intensa atividade de doenca na EA. Dentre os
medicamentos anti-TNFa indicados para o tratamento da EA estdao Etanercepte,
Adalimumabe, Infliximabe, Golimumabe, Certolizumabe pegol (Sampaio-Barros et
al., 2007; Brasil, 2018).

2.6 OSTEOPOROSE

A osteoporose (OP) é uma doenga cuja principal caracteristica é a
diminuicdo da massa Ossea e deterioracdo na microarquitetura do tecido ésseo, o
que provoca uma fragilidade mecanica e, consequentemente, a predisposicao a
fraturas com trauma minimo (Radominski et al., 2017). A fisiologia do osso se da
basicamente por acdo dos osteoblastos responsaveis pela producdo da parte
organica da matriz 6ssea e dos osteoclastos, que sdo células responsaveis pela
reabsorcao Ossea, por meio da desmineralizagdo e degradacdo da matriz éssea.
Normalmente, a exce¢cdo dos ossos em crescimento, ha equilibrio na agao dessas
duas células; contudo, na osteoporose ha um desequilibrio na atividade entre elas
com predominio dos osteoclastos (Gali, 2001; Teixeira et al., 2023).

Na sua epidemiologia clinica verifica-se que as fraturas osteoporaticas mais
prevalentes sdo as de vértebras, colo do fémur e radio distal e sdo associadas a
elevadas taxas de comorbidades, especialmente em mulheres acima dos 50 anos de
idade. As microfraturas de vértebras sdo normalmente assintomaticas, contudo,
essas pacientes tém maior chance de evoluir para fraturas completas com dor
acentuada e queda significativa da mobilidade (Bandeira e Carvalho, 2007). Estima-
se que no mundo afete mais de 200 milhdes de pessoas e, aproximadamente, 30%
das mulheres nos Estados Unidos e na Europa (Brasil, 2018). De acordo com a
Associacdo Brasileira de Avaliagdo Ossea e Osteo-metabolismo (Abrasso),
aproximadamente 10 milhdes de pessoas tém OP no Brasil; no entanto, muitas
pessoas desconhecem seu diagnodstico (Silva et al., 2024). As fraturas provocam
dor, incapacidade fisica, deformidades e pioram a qualidade e a expectativa de vida,
sendo as fraturas do quadril as piores por elevarem a taxa de mortalidade em 12% a
20% nos dois anos posteriores a fratura. Mais de 50% dos que sobreviveram a esta
fratura sdo incapazes de serem independentes e muitos necessitam viver em

ambientes institucionalizados (Radominski et al., 2017).



35

O esqueleto acumula osso normalmente até os 30 anos, sendo a massa
6ssea maior no homem do que na mulher. A partir dessa idade perde 0,3% ao ano.
Na mulher a perda é expressivamente maior comparada ao homem, principalmente
nos 10 primeiros anos pos-menopausa, podendo chegar a 3% ao ano, sendo maior
ainda na mulher sedentéaria (Gali, 2001). Nesse sentido, os fatores de risco mais
preponderantes relacionados a osteoporose e as fraturas em mulheres na poés-
menopausa sao: ser pessoa branca ou oriental, idade avancada, sexo feminino,
histéria prévia pessoal e familiar de fratura, baixa DMO (densidade mineral 6ssea)
do colo de fémur, baixo indice de massa corporal, uso de glicocorticoide, fatores
ambientais, inclusive o tabagismo, abuso de bebidas alcodlicas, sedentarismo e
baixa ingestao de calcio (Cosman et al., 2014; Ribeiro et al., 2023).

A maioria dos pacientes que sofrem por uma fratura osteopordética nunca fez
DMO previamente. Por esse motivo ha a necessidade de um diagndstico precoce o
quanto antes, pois o0 rapido inicio do tratamento da doenga diminui a taxa de
morbidade e a mortalidade. Embora ndo haja consenso sobre a responsabilidade de
quem devera iniciar a profilaxia secundaria apds a primeira fratura, qualquer médico
ao avaliar esse paciente deve considerar todas as opg¢des de tratamento. Dessa
forma, quando ocorrer uma internagdo por causa de uma fratura, essa é a
oportunidade que o médico tem para conscientizacdo dos pacientes e suas familias
em relacdo a doenga e a importancia da intervencao terapéutica, dado que a
presenca de fratura em um osso fragil é fator suficiente para o diagnéstico de OP,
independentemente de outros exames (Schroder e Souza et al., 2017).

A exemplo de outras doengas cronicas, a osteoporose tem etiologia
multifatorial e contribuicdo de fatores genéticos. Contudo, a DMO também pode ser
afetada pelo estilo de vida, incluindo a nutricho. Uma alimentacdo correta e
adequada é importante por desenvolver melhor a massa Ossea durante o
crescimento e protecao do esqueleto contra a perda de calcio a longo prazo. Uma
boa massa Ossea € conseguida por meio de uma boa nutricdo constituida de
quantidade de calorias adequada e suplementacdo de calcio e vitamina D quando
necessario. Para o esqueleto, o principal nutriente € o calcio o qual pode ser
encontrado em varias fontes alimentares. Sua ingestdo promove o pico de massa
0ssea, assim como a prevengao e o tratamento da osteoporose (Pinto Neto et al.,
2002; Pires et al., 2022).



36

Ainda, a OP é classificada como primaria quando provocada por causas
naturais (menopausa e senilidade), e secundaria quando o paciente faz uso de
determinados medicamentos ou apresenta outras doengas e tem habitos de vida
(sedentarismo) que podem provocar a OP. Quando ndo se conhecem as causas é
denominada OP idiopatica. Por ser uma doencga provocada por inumeros fatores
aliado ao seu carater sindrémico e suas baixas manifestagdes clinicas, € bastante
dificil diagnostica-la em estagios iniciais. Na maior parte das vezes somente é
diagnosticada pelos ortopedistas pela sua consequéncia mais prejudicial, a fratura
osteoporética (Souza, 2010).

A principal forma de tratamento da osteoporose é a prevencdo. E preciso
priorizar a fase de formacdo maxima de massa 6ssea, o “pico de massa dssea”, que
se da dos 20 aos 30 anos de idade. Dessa forma, o trabalho de prevengao deve ser
realizado entre as criangas e os adolescentes e, também, com os adultos jovens,
enfatizando a necessidade de uma alimentacdo adequada, a pratica de atividade
fisica regular e a ingestdo de célcio e de vitamina D. O tratamento em mulheres
pode ser realizado em qualquer idade e incide no chamado tridngulo terapéutico que
consiste em: exercicios — para estimular a formagao de osso “novo”; boa nutricdo —
calcio — para a melhor mineralizagao do novo tecido formado; e concentragao normal
de estrogénios — para equilibrar a velocidade de perda 6ssea (Guarniero e Oliveira,
2004; Pires et al., 2022).

2.7 ARTRITE IDIOPATICA JUVENIL

A artrite idiopatica juvenil (AlJ) € uma doenca inflamatéria crénica de causa
desconhecida caracterizada pela presenga de artrite cronica e manifestagbes gerais
e viscerais na qual muitos pacientes sao acometidos por uma incapacidade fisica
permanente (Bueno et al.,, 2007). A AlJ aparece como uma artrite com duragao
minima de seis semanas em, pelo menos, uma articulagdo. A dor é o sintoma
predominante, especialmente em pacientes com acometimento poli-articular (cinco
ou mais articulagbes inflamadas). Foi identificado que 86% das criangas com AlJ
apresentaram dor de intensidade leve a moderada (Fraga et al., 2018) e a dor
nesses pacientes impacta substancialmente a qualidade de vida relacionada a
saude (QVRS) (Klatchoian et al., 2008; Fraga et al., 2018).
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Estudos realizados em paises desenvolvidos mostraram uma variagdo na
prevaléncia entre 16 e 150 para cada 100.000 pessoas (Brasil, 2021). Na Australia,
por exemplo, estima-se prevaléncia de 400 para cada 100.000 (Ravelli e Martini,
2007). Ha poucos estudos epidemiolégicos sobre AlJ no Brasil, contudo, as
mulheres sdo mais acometidas do que os homens, exceto na forma sistémica, em
qgue nao ha diferenca entre os sexos, e na Artrite Relacionada a Entesite (ARE), que
€ mais frequente em homens (Maliki e Sztajnbok, 2016). A AlJ é a doenga reumatica
crénica que mais atinge as criangas, e importante causa de incapacidade de curto e
longo prazo com prevaléncia de aproximadamente 1 para cada 1.000 criangas
(Duurland e Wedderburn, 2014).

A AlJ é uma doenca presente em todo o mundo e que pode atingir todas as
etnias, contudo, diferentes terminologias, critérios e metodologias atrapalharam por
muito tempo uma comunicagao cientifica padronizada, evidenciando a necessidade
de validagdo para determinagcdo de critérios epidemiologicos e estatisticos
apropriados. Nesse sentido, estudos epidemioldgicos bem definidos aliados a
pesquisa cientifica basica ajudam a prever quem podera desenvolver AlJ, onde e
quando, além de auxiliar para finalmente encontrar uma cura (Gare, 1999;
Yamashita et al., 2013). O objetivo do tratamento da AlJ € controlar a inflamagéo e
prevenir a perda precoce de cartilagem e da fungéo articular. A AlJ pode ser tratada
com AINEs, glicocorticoides sistémicos e de uso tépico ocular, infiltracdo intra-
articular de corticosteroides (I1IC), MMCD sintéticos (Metotrexato, Sulfassalazina,
Leflunomida e Ciclosporina) e MMCD biologicos (anti-TNF-a: Etanercepte,
Adalimumabe e Infliximabe; anti-IL6: Tocilizumabe e CTLA4-lIg: Abatacepte) e
fisioterapia (Cunha et al., 2016; Brasil, 2021). Os principais alvos do tratamento sdo
alivio da dor, inibicdo da atividade da doenga e recuperagdo da amplitude de
movimento, quando existe limitacdo. Sua remissao se da na completa supressio da
inflamacao. Os medicamentos sao reajustados a cada trés meses até que o objetivo
seja alcancado (Maliki e Sztajnbok, 2016).

Quando a artrite ndo € controlada adequadamente, até que a segunda linha
de tratamento seja efetiva, utiliza-se corticosteroides sistémicos em baixas doses
para reducdo da dor e rigidez nos casos de poliartrite severa. A administracao
endovenosa de corticosteroide em altas doses é usada principalmente para controle

das manifestagdes sistémicas (Maliki e Sztajnbok, 2016). Os corticoides séo os anti-
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inflamatérios mais eficazes, contudo, os efeitos colaterais podem limitar seu uso. A
administracdo de esteroides intra-articular traz muitos beneficios na doenca do tipo
oligoarticular, especialmente quando envolve grandes articulacdes. Esteroides de
acao prolongada, incluindo acetato de metilprednisolona ou hexacetonido de
triancinolona, sdo exemplos de farmacos usados no tratamento da AlJ ( Kasapgopur
e Barut, 2014).

Os MMCD séo a segunda linha de tratamento, sendo eles Metotrexato
(MTX), Sulfassalazina, Ciclosporina e Leflunomida, de acordo com o subtipo. Caso
apos trés meses de uso a resposta ao tratamento seja negativa, considera-se o uso
de farmacos biolégicos de terceira linha, que sdo os anti-TNF, como Infliximabe,
Etanercepte e Adalimumabe. Outros incluem o Abatacepte, uma proteina de fuséo
humana CTLA-4, e o Tocilizumabe, um anticorpo monoclonal anti-IL6 utilizado
principalmente na AlJ sistémica, sendo seu uso recentemente liberado na AlJ poli-
articular (Kasapgopur e Barut, 2014; Brasil, 2021).

O diagnodstico € baseado essencialmente na clinica do paciente e de
exclusao, feito com o aparecimento de artrite em uma ou mais articulagcdes por um
periodo maior ou igual a seis semanas em criangas menores de 16 anos. A clinica
pode ter inicio com sintomas e sinais essenciais (anorexia, fadiga, perda de peso e
diminuicdo no crescimento) e artrite (dor, calor, rubor, edema e perda funcional) em
uma ou mais articulagbes — joelhos, tornozelos, punhos, cotovelos e quadril;
observam-se rigidez matinal e entesites (Bueno et al., 2007). Para o exame fisico é
necessario levar em consideragcao as manifestagdes articulares e extra-articulares. O
exame musculoesquelético permite identificar a presenca de artrite ativa, artrite
inativa, mas com limitagdo de movimento, representando sequela articular e artrite
inativa e sem sequelas. As manifestagdes extra-articulares dependem do subtipo de
AlJ e incluem principalmente: psoriase, uveite anterior, febre, erupcdo cutanea,

serosite, esplenomegalia ou linfadenopatia generalizada (Brasil, 2021).
2.8 PRECIFICACAO E INCORPORACAO DE NOVAS TECNOLOGIAS
Os sistemas de saude em todo o mundo se deparam constantemente com

uma enorme e crescente quantidade de novas tecnologias que precisam ser

analisadas quanto a incorporagao ou nao, o que implica em novos desafios diarios a
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todas as partes interessadas nesse processo. Tais desafios podem ser de diferentes
naturezas, por exemplo, por questdes éticas relativas a seguranga dos dados em
saude (big data), novos critérios para a aprovagao de inovagdes que agregam
diferentes tecnologias, impacto orgamentario gerado pela inclusao de tecnologias de
alto custo ou questdes de equidade relacionadas a cobertura e ao acesso de grupos
vulneraveis aos servigos de saude (Silva e Elias, 2019).

Diante desses desafios, um bom planejamento de processo para avaliagao
sobre a incorporagdo e uso de novas tecnologias € uma etapa necessaria e que
deve ser seguida como forma de enfrentar esses percalgos diarios. Nesse contexto,
a ATS se apresenta como uma estratégia utilizada mundialmente nas tomadas de
decisdo tanto politicas quanto clinicas relativas as tecnologias em saude. Este
modelo de avaliagcdo sistematica e criteriosa das propriedades, efeitos, impacto e
intervengdes das tecnologias em saude inclui tanto seus efeitos diretos e esperados
como suas consequéncias indiretas e inesperadas (Silva e Elias, 2019).

Uma das principais caracteristicas da ATS € a ser um processo complexo,
demorado e multidisciplinar que utiliza métodos explicitos para identificar e qualificar
o valor agregado de uma tecnologia em saude em diferentes pontos de sua vida util,
pois 0 seu maior objetivo € auxiliar a tomada de decisdo, principalmente dos
gestores publicos em saude, promovendo um sistema de saude equitativo, eficiente
e de alta qualidade (Rourke, Oortwijn e Schuller, 2020). Outro grande desafio
encontrado no processo de ATS é o fato do surgimento de novas tecnologias na
area da saude, como medicamentos e equipamentos médicos, que geram grande
impacto econdmico sobre os sistemas de saude. Por esse motivo os estudos sobre
custos na area da saude sao justificados ndo somente no meio académico ou
politico, mas, especialmente, pela verificagdo de que os valores pagos na area da
saude crescem em ritmo acelerado, o que afeta a sustentabilidade desses sistemas
(Secoli et al., 2010).

Diante disso, ao longo das ultimas décadas os gestores em saude passaram
a utilizar de toda a visibiidade no meio cientifico alcancado por meio do
desenvolvimento metodoldgico das ATS para tomadas de decisdo mais assertivas e
planejadas. Assim, a sua maior contribuicdo para a saude publica se da pela
identificacdo de critérios que auxiliam na decisdo dos gestores, uma vez que 0s

recursos sao normalmente escassos (Novaes e De Soarez, 2020). Tais critérios
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técnico-cientificos utilizados para a ATS de uma nova tecnologia que sera utilizada
para a prevengao ou tratamento de uma doenga sao: beneficio clinico, seguranga,
inovagdo agregada a nova tecnologia, qualidade da evidéncia clinica, custo-
efetividade, impacto orgamentario, perfil epidemiolégico da populagéo, frequéncia e
gravidade da doenga (Campolina, Yuba e Soarez, 2022). Dentre outros fatores
analisa-se também sua eficiéncia (custo, relacdo de custo-efetividade) além de
consideracgoes éticas e de equidade (Angelis, Lange e Kanavos, 2018).

Apesar dessa metodologia de avaliacdo ser de grande relevancia para
manutencado orcamentaria dos sistemas de saude, o reconhecimento da importancia
dos trabalhos desenvolvidos pela ATS somente se deu no final de 1970, quando
foram considerados como pratica cientifica e tecnoldgica. Suas contribuicdes
ocorreram principalmente nos paises com sistemas de saude publicos e universais
(Holanda, Reino Unido e Suécia). Apesar da defini¢ao inicial de tecnologia em saude
ser muito ampla, a atribuicdo principal foi e continua sendo os produtos, como
medicamentos, materiais e equipamentos. Nos ultimos 40 anos os trabalhos da ATS
se tornaram parte da politica de saude e se espalharam na Europa, na América do
Norte, na Australia e, por ultimo, nos paises em desenvolvimento (Banta e Almeida,
2009).

A primeira vez que a ATS foi debatida formalmente no Brasil ocorreu em
1983, na capital federal Brasilia, a partir de um seminario promovido a época por
meio de uma parceria da Organizagdo Pan Americana da Saude/Organizagao
Mundial da Saude (OPAS/OMS) com o governo do Brasil. InUmeros brasileiros
conceituados, além de representantes estrangeiros de outros paises latinos e dos
Estados Unidos, estavam nessa reunido. Entre as pautas destacaram-se, além da
questao politica, a real eficacia de algumas tecnologias em saude, problemas com o
custeio e a veracidade da relagdo custo-beneficio das tecnologias (Banta e Almeida,
2009).

A partir desse encontro, por volta do final dos anos 80, foram iniciados os
primeiros estudos em pesquisa de ATS e suas primeiras atividades desenvolvidas
em poucas instituicdes de ensino superior (Benoit e Garry, 2017). Ja por volta do
final dos anos de 1990, o Banco Mundial e o Banco Interamericano de
Desenvolvimento (BID) foram responsaveis pelo suporte financeiro dado ao projeto

do governo Reforco & Reorganizacdo do Sistema Unico de Saude (REFORSUS),
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que dentre as suas atribuigdes incluiram o estudo de novas tecnologias na proposta
de avaliacao dos sistemas e servicos de saude, solicitagao realizada a pedido dos
responsaveis pelo financiamento (Novaes e Elias, 2013).

No ano de 2003 foi criada a Camara Setorial de Medicamentos (Camed),
responsavel pela regulacédo do mercado farmacéutico. Esta cAmara era o meio pelo
qual o governo poderia realizar intervengbes e monitoramentos a respeito das
vendas sobre medicamentos na tentativa de impedir o abuso de poder econédmico
praticado pelos laboratorios farmacéuticos (Campos e Franco, 2017). No entanto,
em junho do mesmo ano houve a substituicdo da Camed pela Camara de Regulagao
do Mercado de Medicamentos (CMED), que teve sua criacédo a partir da Lei n°
10.742 de 2003. Esta substituichio da camara de medicamentos ocorreu
principalmente com o objetivo de ampliar seus poderes. Enquanto a Camed era
responsavel somente pelos laboratérios, a nova camara passou também a decidir
sobre precos, autorizar precos de entrada para medicamentos novos no mercado
brasileiro, acompanhar o mercado e autorizar reajustes de pregos para
medicamentos ja comercializados, nos limites permitidos pela Lei, e elaborar
diretrizes de regulacao do setor, podendo responsabilizar todos os agentes do setor
farmacéutico: a industria, o atacado e o varejo (Nishijima, Biasoto Jr. e Lagroteria,
2014; Dias, Santos e Pinto, 2019).

Em 2004, foi aprovada no Brasil a Politica Nacional de Ciéncia, Tecnologia e
Inovagdo em Saude (PNCTS), que utilizava da ATS como ferramenta para
aperfeicoamento da capacidade regulatéria do Estado nos debates sobre a
incorporacdo ou nao de novas tecnologia no SUS. Além disso, foi criado o
Departamento de Ciéncia e Tecnologia (DECIT) do MS, que era encarregado pela
implantacdo e pela divulgagdo das agbdes de ATS no SUS (Silva, Petramale e Elias,
2012).

Ja em 2005 foi criada a Coordenagao Geral de Avaliagao de Tecnologias em
Saude, responsavel pela implementagao, monitoramento e difusdo das ATS no SUS.
No ano posterior, por meio das Portarias n° 152/2006 e n° 3.323/2006, foi criada a
Comissao para Incorporagao de Tecnologias do Ministério da Saude (CITEC), 6rgao
designado para o gerenciamento dos processos de incorporacdo de tecnologias,
construcao dos procedimentos, fluxos e sugestdes que auxiliavam nos processos de

decisao nos sistemas de saude publico e privado (Novaes e De Soarez, 2020).
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Apesar da importancia da ATS na gestdo em saude, suas principais
atividades no Brasil sdo realizadas fundamentalmente pelo sistema publico de
saude. Nos ultimos 15 anos, as iniciativas do MS foram responsaveis por estimular o
uso de evidéncias de estudos cientificos em todos os processos de tomada de
decisdo politica e econdmica a respeito de incorporagdo de tecnologias no SUS
(Novaes e De Soarez, 2020). Todo esse processo de ATS segue obrigatoriamente
critérios definidos em lei, sendo exigidos, além desses requisitos, o registro
obrigatério para todos os produtos da saude que circulam no pais, ou seja, registro
valido na Anvisa, comprovacao de evidéncias cientificas de eficacia, seguranca e
custo-efetividade, estudos de impacto orgamentario e o pregco definido pela CMED
da Anvisa, no caso de medicamentos (Caetano, Hauegen e Osorio-De-Castro,
2019). Atualmente, todas as analises sobre a incorporagao de novos medicamentos
e tecnologias no SUS no Brasil possuem suas atividades centralizadas na
CONITEC, ¢rgao cuja principal funcao regimental € de assessoramento técnico ao
MS na tomada de decisdes quanto a incorporagao, exclusdo ou alteragao de novos
medicamentos, produtos e procedimentos, assim como a elaboracao e revisao de
PCDT (Lima, Brito e Andrade, 2019). Os trabalhos dessa comissao tiveram seu
inicio a partir da Lei n°® 12.410 de abril de 2011, que buscava regulamentar o
conceito de integralidade dos tratamentos em saude e dispunha sobre a assisténcia
terapéutica, além da incorporagdo de novas tecnologias em saude no ambito do
SUS. Também no ano de 2011, foi publicado o Decreto n° 7.646, que regulamentou
a composigao, as competéncias e o funcionamento da CONITEC. Estes importantes
marcos regulatorios definiram o fluxo, os critérios e os prazos para o processo de
avaliagcao e de incorporacéao das tecnologias no SUS (Caetano et al., 2017).

Para realizacdo de seus trabalhos a CONITEC dependia de uma estrutura
operacional formada de duas instancias: o Plenario e a Secretaria Executiva, sendo
0 primeiro responsavel pela emissdo das recomendacgdes e, o segundo pela gestao,
suporte técnico e administrativo. O plenario era composto de 13 membros, incluindo
representantes de seis secretarias do Ministério da Saude, de suas agéncias
reguladoras (Anvisa e Agéncia de Saude Suplementar — ANS), dos Conselhos
Nacionais de Secretarios de Saude estaduais e municipais, e representac¢des da
sociedade civil, a partir do Conselho Federal de Medicina e Conselho Nacional de
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Saude, além da ampliagcado da participacdo da sociedade nas decisdes por meio da
atuacgao civil em consultas e audiéncias publicas (Caetano et al., 2017).

O plenario da CONITEC era responsavel pela recomendacdo e composto
essencialmente por representantes de inumeras areas que integravam o Ministério
da Saude, mas também recebiam contribuicdes por meio da participacdo de
representantes dos gestores publicos de saude dos estados e municipios, assim
como dos médicos e dos usuarios. Esta comissao era responsavel pela definicdo de
PCDT, da Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais (Rename) e da Relagdo
Nacional de Ac¢des e Servicos de Saude (Renases) (Brasil, 2014). Em 2022 ocorreu
a alteracdo desta comissao antes formada por um Plenario e pela Secretaria-
Executiva. A partir do novo Decreto n°® 11.161/2022, a organizagdo da CONITEC
ficou dividida em trés comités: Comité de Medicamentos; Comité de Produtos e
Procedimentos; Comité de Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas; e
Secretaria-Executiva. Com esse novo formato, os Comités s&o responsaveis pelas
decisbes que antes eram feitas pelo Plenario (Brasil, 2022).

O processo de analise de uma nova tecnologia inicia-se com a solicitagdo de
incorporagao/exclusado de tecnologias submetida a CONITEC a partir da abertura de
processo administrativo, com uma série de requisitos obrigatérios ao demandante,
dentre eles documentacdo do numero e validade do registro da tecnologia na
Anvisa; comprovacao por meio de evidéncias cientificas demonstrando que a nova
tecnologia €, no minimo, tao eficaz e segura quanto as ja padronizadas no SUS para
a indicacdo pretendida; estudo de avaliagdo econbémica; e, no caso de
medicamentos, o precgo fixado pela CMED da Anvisa. As recomendacdes iniciais do
Plenario eram submetidas a consulta publica pelo prazo de 20 dias (que poderia ser
reduzido a 10 dias, em carater de “urgéncia”). Apos a apreciagao das contribuig¢des,
a CONITEC novamente deliberava e o resultado era encaminhado a Secretaria de
Ciéncia Tecnologia e Insumos Estratégicos (SCTIE), para decisao final e publicacdo
em Diario Oficial. Sendo o resultado favoravel a incorporagao, a tecnologia deveria
estar disponivel para a populagdo em no maximo 180 dias (Caetano et al., 2017).

A partir do novo decreto publicado em 2022, o relatério da CONITEC sera
encaminhado para decisdo do Secretario de Ciéncia, Tecnologia e Inovagédo e do
Complexo Econémico-Industrial da Saude (SECTICS/MS), que pode convocar

audiéncia publica, caso julgue necessario. Por fim, o secretario da SECTICS publica



44

a decisao final no Diario Oficial da Unido (DOU), ou pode reencaminhar o tema para
reavaliacdo da CONITEC e analise das contribuicbes da audiéncia publica com
posterior publicagdo no DOU (Brasil, 2022).

Todo este arduo processo de avaliagdo para incorporacdo ou nao de
tecnologias em saude no Brasil apresentou uma notavel evolugéo nos ultimos anos.
No entanto, continua dependente de novos aprimoramentos. Isto decorre
principalmente do crescimento dos custos dos sistemas de saude, da melhoria na
qualidade de vida, que eleva a expectativa da populacdo, do maior conhecimento
sobre o processo saude-doenga e do crescente desenvolvimento tecnologico, que
pressiona a incorporacao de tecnologias inovadoras, mas que necessitam garantir
eficacia e segurancga (Lima, Brito e Andrade, 2019).

E particularmente notério que todo o arcaboucgo legal construido ao longo
dos anos e que formalizou o papel da ATS nos processos de tomadas de decisdes
nacionais dos gestores em saude no SUS permitiu o maior fortalecimento da
CONITEC, pois apds sua criacdo, as necessidades politicas operacionalizaram
mudancgas ocasionando alteragcdes nos processos de submissao de novos pedidos
(fluxo continuo) e documentagao a serem entregues pelo demandante, além de se
estabelecerem prazos para a analise dos processos (ndo superior a 180 dias). Em
parcerias com instituicdes académicas e centros de pesquisa, a CONITEC realiza
suas avaliagbes e conduz reunides nas quais sado analisados, além dos dados
disponibilizados nas avaliagbes, outros fatores e valores referentes as novas
tecnologias que se deseja incorporar no SUS (Novaes e De Soarez, 2020).

A CONITEC, portanto, é responsavel pela elaboragdo de relatérios de
recomendacgdo a respeito das novas tecnologias para as quais foram realizadas
solicitagdes de incorporagado no ambito do SUS. Para tal, utiliza de alguns requisitos
que sao importantes para a confeccdo desses relatérios, tornando o processo
decisoério muito complexo, de modo que este deve incluir: a) uma revisao sistematica
e detalhada de periddicos nas principais bases de dados, b) avaliagdo minuciosa da
qualidade da literatura encontrada, buscando sempre as melhores evidéncias
disponiveis; c) avaliagdo das principais necessidades de saude da populagédo que
sera beneficiada pela tecnologia e prioridades da politica de saude; d) avaliagéo da
disponibilidade de alternativas terapéuticas comparaveis no mercado além de

avaliacdo do mercado; e) analise da logistica diante da decis&o pela incorporagao da
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nova tecnologia, conforme os protocolos terapéuticos do SUS; f) verificagdo de
eficacia, seguranga, custo-efetividade e impacto orgamentario apresentados nos
estudos pelo demandante da incorporacao da tecnologia em questao, dentre outros
(Campolina, Yuba e Soarez, 2022).

Todas as recomendacdes e documentos comprobatorios da CONITEC,
assim como as solicitacbes recebidas desde 2012 e seus status, sé&o
disponibilizados a sociedade civil por meio do seu sitio eletrénico. Do total de 854
solicitacbes que a CONITEC recebeu de 2012 a novembro de 2021, 389 (45,5%)
foram negadas, retiradas ou excluidas, 374 (43,8%) foram recomendadas para
incorporagéo ou manutengao e 91 (10,7%) estavam em analise (lvama-Brummell et
al., 2022).

Uma das etapas da ATS € a definigdo do prego da tecnologia em saude pela
CMED. Nesse sentido, sua lei de criacao objetivava a definigdo de normas claras de
regulacao econémica para o setor farmacéutico com a finalidade de promover a
assisténcia farmacéutica a populacdo através de mecanismos que estimulassem a
oferta de medicamentos, melhorando a competitividade do setor. Diante disso,
existem atribuicbes permanentes, que sdo: determinar diretrizes e processos
relativos a regulagdo econdémica do mercado de medicamentos; criagdo de critérios
para fixagdo e/ou ajuste de precos de medicamentos; estabelecimento de critérios
para a fixagcdo dos pregos dos novos produtos, medicamentos; deliberar pela
exclusdo ou reinsercao de grupos, classes, subclasses de medicamentos e produtos
farmacéuticos; e determinar critérios para a fixagdo de margens de comercializagéo
de medicamentos a serem observados pelos representantes, distribuidores,
farmacias e drogarias, inclusive das margens de farmacias destinadas
especificamente ao atendimento privativo de unidade hospitalar ou de qualquer outra
equivalente de assisténcia médica. O descumprimento de tais normas € punido
especialmente com a aplicagao de multas (Nishijima, Biasoto Jr. e Lagroteria, 2014).

Dentre as atribuicbes da CMED, tem-se também a determinacao de precgos
maximos ao consumidor (PMC) para medicamentos. Isso significa dizer que passou
a adotar o modelo de precgo-teto para regulagdo de pregos no mercado. A Lei n°
10.742/03 estabeleceu as regras para o ajuste e a determinagao dos pregos dos
medicamentos. Além disso, tais reajustes passaram a ter data-base em margo. Para

o célculo do ajuste de precos de medicamentos no Brasil, tem-se por base um
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modelo de teto de precos calculado baseado: (1) em um indice — o indice Nacional
de Precos ao Consumidor Amplo (IPCA), que é calculado pelo Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica (IBGE); (2) em um fator de produtividade — expresso em
percentagem e que aceita repassar aos consumidores ganhos de produtividade das
empresas responsaveis pela produgdo dos medicamentos; e (3) em um fator de
ajuste de precos relativos intrassetor — calculado baseado no poder de mercado, que
€ definido pelo poder de monopdlio ou oligopdlio, na assimetria de informagéo, nas
barreiras a entrada e outros, e entre setores — medido com base na variagdo dos
custos dos insumos, desde que tais custos ndo sejam recuperados pelo computo do
indice (Souza, Paranhos e Hasenclever, 2021).

Os fabricantes devem observar o teto estabelecido pelo preco-fabrica (PF) e
os comerciantes que realizam o comércio de medicamentos em varejo seguem o
PMC. Define-se o prego-fabrica como o pregco maximo que o fabricante ou
distribuidor pode vender um medicamento, enquanto o PMC é o maior preco pelo
qual um medicamento pode ser vendido ao consumidor em farmacias ou drogarias.
Os dois valores sao fixados todo ano e calculados seguindo uma férmula aritmética
que leva em consideracdo, dentre outros fatores, a produtividade e o indice de
precos do consumidor amplo relativo ao periodo (Miziara e Coutinho, 2015).

A alteragdo no ajuste de precos de medicamentos tem como referéncia o
mais recente preco do fabricante. Ja o PMC é adquirido por meio da divisdo do PF
pelos fatores calculados, levando em considerag&o as cargas tributarias do imposto
sobre circulagdo de mercadorias e servicos (ICMS) praticadas nos diferentes
estados de destino e a incidéncia da contribuicdo para o programa de integragao
social e o programa de formacao do patriménio do servidor publico (PIS/Pasep),
além da contribuicdo para o financiamento da seguridade social (COFINS). O
comércio varejista devera manter sempre a disposicdo dos consumidores e dos
orgaos de defesa do consumidor todas as listas dos pregos de medicamentos
atualizadas, contendo tanto o PF quanto o PMC. Além do reajuste de precos, a
CMED, por meio da Resolugao n°® 2, de 2004, também é responsavel por controlar
os precos de entrada dos medicamentos, conforme regras especificas para cada
tipo (Souza, Paranhos e Hasenclever, 2021).

A regra usada para definir o prego de entrada de medicamentos novos no

Brasil € o PF e os medicamentos s&o qualificados segundo critérios de inovagéo e
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ganho terapéutico (Categorias | e IlI), ou como produtos que contribuem para
aumentar a concorréncia no mercado (Categorias Ill a VI) (Dias, Santos e Pinto,
2019). Apés a classificagdo do medicamento em uma dessas categorias, 0
fabricante propdée a CMED um PF de entrada. Para medicamentos comercializados
no Pais, quando sdo produtos novos (Categoria 1), o PF sugerido pela empresa nao
devera ser maior do que o menor PF praticado para o mesmo medicamento nos
seguintes paises (Australia, Canada, Espanha, EUA, Franga, Grécia, Italia, Nova
Zelandia, Portugal e o PF praticado no pais de origem do produto), somando-se 0s
impostos incidentes; para a Categoria Il, produtos novos que ndo se encaixam na
definicdo anterior, o PF sera definido com base no custo do tratamento com os
medicamentos que sdo utilizados para a mesma indicacéo terapéutica, e nao pode
ser maior do que o menor preco usado entre os paises antes indicados; para o
genérico (Categoria VI), o PF ndo podera ser maior que 65% do prego do
medicamento de referéncia correspondente (Souza, Paranhos e Hasenclever, 2021).
A partir da determinacdo do PF de entrada, sédo calculados PMC e Preco
Maximo de Venda ao Governo (PMVG). O PMVG sugere a aplicagdo de um
desconto obrigatorio, o Coeficiente de Adequagéo de Prego (CAP) ao PF definido
pela CMED (Dias, Santos e Pinto, 2019). O CAP trata-se de um desconto obrigatorio
para compras publicas, e € aplicado a uma lista positiva de medicamentos (produtos
que estejam ou venham a ser incluidos no Componente Especializado da
Assisténcia Farmacéutica (CEAF), no programa nacional de DST/AIDS, no programa
de sangue e hemoderivados, medicamentos antineoplasicos ou que sejam utilizados
como adjuvantes no tratamento do cancer, produtos classificados nas categorias |, I
e V), além de todos os medicamentos obtidos por meio do cumprimento de decisbes
judiciais. Este coeficiente é atualizado todo ano e, em 2020, correspondia a 21,53%.
Para as compras governamentais ha isengcdo de impostos e a CMED publica uma
lista dedicada com o PMVG e as isengdes fiscais (lvama-Brummell et al., 2022).
Apesar da criagado desses orgaos de regulacédo e controle, a administragao
na saude publica ainda debate constantemente a preocupacdo a respeito dos
€scassos recursos publicos, o andamento da economia e a transparéncia das contas
publicas. Dessa maneira, apesar do poder publico ter conhecimento do monopdlio
que a industria farmacéutica internacional tem sobre o mercado brasileiro, que foi

maior no final da década de 1990, o Ministério da Saude buscou formas mais
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eficazes de obter conhecimento e controle do que € gasto com o setor da saude.
Assim nasceu a ideia de se criar um sistema informatizado no qual fosse possivel
realizar comparacdes nacionalmente de obtencdes de produtos da area da saude,
de forma que fosse possivel analisar os precos praticados em todas as regides do
Pais. Esta proposta se consolidou como acgdo concreta em 1998, quando foi
acordada a criagdo de um Banco de Precos, inicialmente destinado para a area
hospitalar (Brasil, 2013).

O Banco de Pregcos em Saude (BPS) se trata de um sistema de informagéo
cuja finalidade primordial € de tornar publico o resultado das compras de
medicamentos, materiais médico-hospitalares, gases medicinais e outros produtos,
que foram efetivadas por instituicdes publicas, filantropicas ou privadas cadastradas
nesse sistema. O BPS se tornou uma ferramenta extremamente util aos gestores
publicos, pois auxilia na formulacao de precos de referéncia durante o processo de
compra. No ano de 2004, o Tribunal de Contas da Unido (TCU) aconselhou ao MS
que o preenchimento do BPS se tornasse obrigatério, sendo praticado por todas as
instituicbes de saude do Brasil que realizam compras publicas, transformando esse
sistema na referéncia quando se busca informacdo, além de torna-lo acessivel a
toda a sociedade, com maior transparéncia (Brasil, 2013).

Todas as tabelas do BPS estdo disponiveis na rede mundial de
computadores e é acessivel ao publico em geral. Sua pagina possibilita as
pesquisas por item, modalidade de licitacdo, instituicio compradora, fornecedor,
fabricante, faixas de pre¢o e de quantidade, periodo da compra, se a compra foi
determinada por acé&o judicial, além da possibilidade de realizar a busca por dados
provenientes do Sistema Integrado de Administracdo de Servigos Gerais
(SIASGNET), que apresenta todas as aquisicdes de medicamentos do governo
federal (Campos e Franco, 2017). Esta ferramenta foi criada como uma forma de
controle social, pois permite acompanhar a variagdo de prego das tecnologias apds
sua incorporacdo no SUS, uma vez que no inicio do processo de solicitagdo de
incorporacéo da tecnologia em saude a industria propde um prego, que precisa estar
abaixo do teto estipulado pela CMED, e em todo esse processo sao realizadas
avaliagdes (avaliagbes econOmicas e de impacto orgamentario) tendo como base

essa proposta de preco. Dessa forma, o BPS, além de servir como instrumento de
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controle social, colabora também na tomada de decisdo em auditorias realizadas
pelo TCU (Brasil, 2013).
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3 MATERIAL E METODOS
3.1 BUSCA PARA ELENCAR AS DOENCAS REUMATICAS
Foi realizada uma busca eletronica pela relacdo de doencgas classificadas

como reumaticas no sitio da Sociedade Brasileira de Reumatologia pelo seguinte

endereco, https://www.reumatologia.org.br/, acessado em 03/04/2022.

3.2 BUSCA PELOS MEDICAMENTOS INCORPORADOS PARA DOENGCAS
REUMATICAS PELA CONITEC DESDE 2011

Em seguida, foi verificado quais dessas doengas reumaticas sao
contempladas por PCDT. A busca se deu por meio do endereco eletrénico

https://www.gov.br/saude/pt-br, acessado em 04/07/2022. A pesquisa foi realizada

pelo canto superior esquerdo, clicando em ASSUNTOS e, em seguida, Protocolos
Clinicos e Diretrizes Terapéuticas - PCDT. Na pagina se encontram todas as
doencgas cujo tratamento é contemplado pelo Ministério da Saude. Desta busca
resultaram os protocolos mais recentes nos quais foram extraidos os ultimos
medicamentos incorporados de cada doencga reumatica.

Em seguida foi realizada busca no site da CONITEC, http://conitec.gov.br/,

acessado em 05/07/2022, para verificacdo da situagdo dos medicamentos
incorporados em PCDT, além de busca pelas portarias e relatorios de incorporagao
de cada tecnologia demandada para cada doenga reumatica, pois como ha
atualizacdo dos protocolos a cada dois anos € necessaria a pesquisa desses
relatérios e verificacdo da situacdo do medicamento incorporado. Apds 0 acesso a
pagina da comissdo, na barra lateral esquerda na segcdo ASSUNTOS, em
AVALIACAO DE TECNOLOGIAS EM SAUDE, subsecdo TECNOLOGIAS
DEMANDADAS aparece uma tabela com filtros, que permite a busca pelo nome do
medicamento em que é verificada a data do protocolo, o tipo de tecnologia, 0 motivo
da solicitacdo, nome da tecnologia (medicamento), indicagdo, o demandante e o
status da solicitagdo. Apds a busca e verificagado do status indicando a incorporagao
ou nao no rol de medicamentos do Ministério da Saude, foi realizada a busca pelos

relatérios de incorporacao e as portarias resultantes.
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3.3 BUSCA PELOS MEDICAMENTOS USADOS NO TRATAMENTO DAS
DOENCAS REUMATICAS

Foi realizada uma busca em cada um dos PCDT por todos os medicamentos
usados nos tratamentos das doencas reumaticas incorporados desde 2011
pertencentes as diversas classes farmacoldgicas. Ainda, foram identificados quais
pertencem a classe 1 A, que sao medicamentos com aquisicdo centralizada pelo
Ministério da Saude para tratamento das doengas contempladas no CEAF do SUS,
ou seja, medicamentos indicados para doengas com tratamento de maior
complexidade, para os casos de refratariedade ou intolerancia a primeira e/ou a
segunda linha de tratamento, medicamentos que representam elevado impacto
financeiro para o componente e aqueles incluidos em agbes de desenvolvimento

produtivo no complexo industrial da saude.

3.4 EXTRACAO DE DADOS DOS RELATORIOS DE INCORPORACAO

Foi realizada uma busca por meio do endereco eletrénico da CONITEC,

http://conitec.gov.br/, acessadoem 05/07/2022, pelos relatérios de incorporacao dos

ultimos medicamentos incorporados ao PCDT daquelas doengas cujos protocolos
foram atualizados com novas tecnologias. Foram extraidos desses relatorios a data
da publicagdo, preco unitario previsto de cada tecnologia e o custo mensal do
tratamento, pois em cada relatério a tecnologia analisada € apresentada com uma

sugestao de precgo de custo.

3.5 AVALIACAO DOS CUSTOS NAS TABELAS DA CMED E NO BANCO DE
PRECOS EM SAUDE

Foi realizada coleta dos custos dos medicamentos nas tabelas CMED
extraindo os valores referentes ao PMVG para cada um dos medicamentos
incorporados, conforme descrito no item 3.2. Foram coletados os valores desde o
periodo apds a publicagdo da portaria de incorporagdo e anterior a primeira

dispensacgao desses medicamentos, uma vez que esses medicamentos ja poderiam
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estar sendo dispensados para outras condicbes no SUS, até a data do dado mais
recente disponivel na plataforma SABEIS (Sala Aberta de Inteligéncia em Saude),
conforme item 3.6 no momento da coleta dos dados (setembro de 2022). Para
tabulagdo dos dados foi realizado o calculo do valor unitario de cada tecnologia
utilizando uma calculadora para dividir o valor total da apresentagao disponivel nas
tabelas CMED dividido por unidade consumida, quer seja seringa ou comprimido,
uma vez que nas tabelas CMED por vezes aparecem duas ou mais apresentacdes
do mesmo medicamento.

Foram coletados os valores nas tabelas CMED através do sitio eletrénico
https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/medicamentos/cmed, acessado em
23/08/2022, clicando em PRECOS DE MEDICAMENTOS na para inferior esquerda
da tela, em seguida em EDICOES ANTERIORES para posteriormente baixar as
tabelas contida no item 2) PRECOS DE MEDICAMENTOS PARA COMPRAS

PUBLICAS. Para os valores referentes aos custos das compras disponiveis no sitio

do Banco de Precos em Saude, foi acessado o enderego eletrbnico

http://bps.saude.gov.br/visao/consultaPublica/index.jsf, em 23/09/2022. Para a coleta

desses dados foi necessario clicar em RELATORIO, GERAL e por fim escolher o
nome do medicamento destacando o PERIODO e BASE SIASG (COMPRAS
FEDERAIS). Posteriormente, determinou-se a data da pesquisa e clicou-se em
PESQUISAR. Foram apresentadas planilhas com todas as compras efetuadas.
Todos esses valores apds coletados foram devidamente tabelados. Contudo,
foram desconsiderados os valores de compras realizadas de medicamentos
manipulados, sendo registradas somente as aquisi¢des da industria farmacéutica e
em quantidade igual ou superior a 100 unidades compradas, para excluir dados de
compras judicializadas. Contudo, para analise dos custos da Teriparatida foram
admitidas compras em quantidades menores, pois devido a sua recente
incorporacado no ano de 2022, o processo de aquisicao pelo MS ainda esta sendo

analisado.

3.6 AVALIACAO DA DIFUSAO DAS TECNOLOGIAS INCORPORADAS

Foi realizada a coleta dos seguintes dados a partir dos relatérios de

recomendacdao dos medicamentos incorporados: numero estimado de pacientes
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elegiveis que fariam uso de cada tecnologia incorporada, abordando também o
quantitativo nos diversos cenarios alternativos, caso descrito no relatorio, utilizando
como referéncia os anos usados para analise do impacto orgcamentario descrito no
relatorio da CONITEC, e estimativa do numero total de pacientes a serem tratados.

Para computacdo da quantidade de pacientes que de fato fizeram uso dos
medicamentos para doengas reumaticas, foi solicitado este dado para o responsavel
por meio do sistema SABEIS, sendo preenchido inicialmente um formulario
eletrénico por meio do google forms enviado por e-mail para a Coordenagdo de
Monitoramento de Tecnologias em Saude (CMTS) do Departamento de Gestdo e
Incorporacao de Tecnologias em Saude (DGITS), através da SECTICS do MS, que
foi responsavel por disponibilizar esses dados a respeito de cada doenga. Foram
computados dados até setembro de 2022, data das informacdes disponibilizadas até
0 momento do estudo.

Para organizagao desses dados foi utilizada planilha do Microsoft Excel 365
da qual foram retiradas as seguintes informagdes: numero de meses das retiradas
do medicamento que cada usuario realizou ao longo do tratamento, idade e sexo.
Para aqueles usuarios que fizeram tratamento por varios anos, utilizou-se a idade
minima do inicio do tratamento. Para a contabilidade da quantidade de usuarios,
retirou-se as duplicatas do numero de identificagdo do paciente, ou seja, na
padronizagdo dos dados foi mantido um unico registro para cada usuario por
medicamento. Para o célculo da média (=MEDIA(nim1, [ndm2], ...) e desvio padréo
(=DESVPAD(numero1;[numero2];...) utilizaram-se formulas do préprio Excel.

Foi avaliado o tempo decorrido entre a publicagédo da portaria e a primeira
compra publica realizada pelo DLOG (Departamento de Logistica) do Ministério da
Saude disponivel no BPS. Na tabela CMED foram coletados os valores para cada
medicamento incorporado até no maximo cinco anos apés sua inclusdo no PCDT,
além da coleta dos valores pagos em contas publicas disponiveis no BPS para cada
medicamento apos a incorporagao.

Foi realizada comparagao dos valores entre as duas bases de dados para
cada medicamento, além das seguintes andlises: data da primeira compra publica,
valor da compra, data da primeira retirada do medicamento pelo usuario. Os dados
do BPS descrevem os custos praticados em cada compra realizada. O custo dos

medicamentos é a variavel de interesse dos modelos.
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3.7 COMITE DE ETICA

Para o desenvolvimento da pesquisa ndo foi necessaria a aprovagao do
Comité de Etica em Pesquisa, por se tratar de dados secundarios e disponiveis

publicamente.
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4 RESULTADOS

4.1 RELACAO DAS DOENGCAS REUMATICAS

Para a escolha das doencas reumaticas que seriam analisadas,

primeiramente chegou-se a seguinte lista:

Arterite de Takavasu

Artrite Idiopatica juvenil

Artrite psoriasica

Artrite reumatoide

Doenca de Behcet

Esclerodermia

Espondiloartrites

Febre reumatica

Fibromialgia

Gota

Ler/Dort (lesdo por esforgo repetitivo/disturbio osteomuscular
relacionado ao trabalho)

Lombalgia

Ldpus Eritematoso Sistémico

Manifestacbes reumaticas relacionadas ao virus da AIDS
Osteoartrite (artrose)

Osteoporose

Pseudogota

Poli-mialgia reumatica e artrite de células gigantes
Reumatismo de partes moles

Sindrome anti-fosfolipide

Sindrome de Sjogren

Vasculites

Destas, apenas seis sdo comtempladas em PCDT do MS para fornecimento

do tratamento de forma gratuita pelo SUS. Sao elas: Artrite idiopatica juvenil, Artrite

psoriasica, Artrite reumatoide, Espondilite ancilosante, LES e Osteoporose.
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Contudo, somente quatro doencgas foram utilizadas para analise dos custos,
pois somente para a artrite reumatoide, artrite psoriasica, espondilite ancilosante e
osteoporose houve incorporagbes de novos medicamentos da classe 1 A desde
2011.
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A TABELA 1 foi elaborada consultando o ultimo PCDT de cada patologia
para busca de quais medicamentos foram recomendados para inclusdo no
protocolo. Em seguida, foi pesquisado o relatério de recomendacgao e as portarias de
cada medicamento para posterior busca no site da CONITEC e verificagado da real
situagcao da tecnologia. Dessa busca verificou-se que os dois ultimos medicamentos
avaliados para artrite reumatoide (Upadacitinibe e Baricitinibe), o medicamento que
estava em consulta publica para osteoporose (Teriparatida), dois de quatro farmacos
para artrite psoriasica (Golimumabe e Tofacitinibe) e todos os trés para espondilite
ancilosante (Certolizumabe pegol, Golimumabe e Secuquinumabe) foram

incorporados.
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A TABELA 2 foi elaborada consultando o PCDT de cada doenca reumatica
listando os medicamentos usados para o tratamento de cada uma e separando-os

por classe farmacéutica.
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Para a elaboracdao da TABELA 3 foi consultado o relatério de recomendacéao
da CONITEC de cada medicamento e coletado o valor unitario estipulado pelo
demandante para a incorporagdo. Também foi adicionado o custo mensal do
tratamento, verificando-se que o Upadacitinibe e a Teriparatida tiveram alteracbes

dos valores unitarios ap6s a consulta publica.
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4.2 CUSTOS DOS MEDICAMENTOS INCORPORADOS PARA DOENCAS
REUMATICAS

4.2.1 Custos para espondilite ancilosante

Foram buscados os custos més a més de cada ano posterior a publicagéo
da portaria de recomendacéo do Certulizumabe pegol nas tabelas CMED (TABELA
4). Foram coletados também os valores pagos nas compras publicas federais no site
do BPS. Para o calculo do valor unitario CMED foram utilizados os valores referentes
a apresentagdao “200 mg/ml solugdo injetavel contém 2 seringas vidro incolor
preenchida x 1 ml + 2 lengcos umedecidos” dividido por 2 para obtencdo do valor
unitario de cada seringa. Apesar da apresentacao “200 mg/ml solugéo injetavel
contém 6 seringas vidro incolor preenchida x 1 ml + 6 lengos umedecidos” aparecer
na tabela, seu valor nao foi utilizado, pois corresponde ao mesmo valor proporcional
a cada seringa. Além disso, no BPS nado especifica a quantidade de lengos, sendo

disponivel somente o valor unitario por seringa.
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Para o calculo do valor unitario apresentado na TABELA 5 foi utilizada
apenas a apresentagdo “golimumabe, concentragdo: 50 mg, forma farmacéutica:
solugdo injetavel, caracteristica adicional: em seringa preenchida”, pois € a unica

que possui compras publicas.
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Para o calculo dos custos do Secuquinumabe da TABELA 6 foi utilizado
como referéncia somente uma apresentacdo, apesar de aparecerem cinco nas
tabelas CMED até novembro de 2021 e oito apresentacgdes a partir de 2022, pois as
outras formulagcdes apresentam valores proporcionais a dose. Além disso, também
foi utilizada essa apresentagao, pois somente esta foi adquirida pelo MS ("150 mg/ml
solugéo injetavel contém 1 seringa preenchida vidro transparente x 1 ml + 1 caneta

aplicadora”).
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4.2.2 Custos para artrite reumatoide

Para o calculo do valor unitario do Upadacitinibe, demonstrado na TABELA
7, foi utilizada a apresentacdo “15 mg com revestimento de liberagdo prolongada
contém frasco plastico x 307, pois a outra apresentacdo disponivel nas tabelas
CMED “15 mg com revestimento de liberagdo prolongada contém 3 frascos plasticos
x 30” apresenta o mesmo valor proporcional por comprimido. Para obter o valor

unitario do comprimido o valor total foi dividido por 30.

TABELA 7 - Custos unitarios do Upadacitinibe 15 mg para artrite reumatoide

2021 2022
Dlog Outras Cmed Dlog Outras Compras Cmed

Compras
Janeiro 95,71 160,96 102,21
Fevereiro 95,71 160,96 102,21
Margo 95,71 102,21
Abril 102,21 113,34
Maio 102,21 41,52 167,95 113,34
Junho 102,21 113,34
Julho 102,21 178,49 113,34
Agosto 160,46 102,21 113,34
Setembro 102,21 181,00 113,34
Outubro 102,21
Novembro 102,21
Dezembro 102,21

FONTE: Tabelas CMED e BPS
LEGENDA: CMED: cdmara de regulacédo do mercado de medicamento; DLOG: departamento de
logistica.

Para o calculo do valor unitario do Baricitinibe 2 mg, apresentado na
TABELA 8, foi utilizada a apresentagéo “2 mg com revestimento contém blister x 15,
pois a outra apresentacao disponivel nas tabelas CMED (“2 mg com revestimento
contém blister x 30”) apresenta 0 mesmo valor proporcional por comprimido. Para

obter o valor unitario do comprimido, o valor total foi dividido por 15.
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Tabela 8 - Custos unitarios do Baricitinibe 2 mg para artrite reumatoide

2020 2021 2022
Dlog Outras Cmed Dlog Outras Cmed Dlog Outras Cmed

Compras Compras Compras
Janeiro 59,61 60,48 64,58
Fevereiro 59,66 60,48 64,58
Margo 59,66 60,48 64,58
Abril 59,66 64,58 71,62
Maio 61,59 64,58 106,12 71,62
Junho 61,59 64,58 71,62
Julho 61,59 32,8 64,58 71,62
Agosto 61,59 64,58 71,62
Setembro 61,59 64,58 71,62
Outubro 61,59 64,58
Novembro 61,59 64,58
Dezembro 61,59 64,58

FONTE: Tabelas CMED e BPS
LEGENDA: CMED: camara de regulagdo do mercado de medicamento; DLOG: departamento de
logistica.

Para o calculo do valor unitario do Baricitinibe 4 mg, TABELA 9, foi utilizada
a apresentacédo “4 mg com revestimento contém blister x 15”, pois a outra
apresentacao disponivel nas tabelas CMED (“4 mg com revestimento contém blister
x 30”) apresenta o mesmo valor proporcional por comprimido. Para obter o valor
unitario do comprimido, o valor total foi dividido por 15.

TABELA 9 - Custos unitarios do Baricitinibe 4 mg para artrite reumatoide

2020 2021 2022
Dlog Outras Cmed Dlog Outras Cmed Dlog Outras Cmed

Compras Compras Compras
Janeiro 94,33 95,71 102,21
Fevereiro 94,42 95,71 102,21
Margo 94,42 95,71 102,21
Abril 94,42 102,21 113,34
Maio 97,47 102,21 167,95 113,34
Junho 97,47 102,21 113,34
Julho 97,47 32,8 102,21 113,34
Agosto 97,47 102,21 113,34
Setembro 97,47 102,21 113,34
Outubro 97,47 167,95 102,21
Novembro 97,47 102,21
Dezembro 97,47 102,21

FONTE: Tabelas CMED e BPS
LEGENDA: CMED: camara de regulagao do mercado de medicamento; DLOG: departamento de
logistica.



4.2.3 Custos para artrite psoriasica

Para o calculo do valor unitario do Tofacitinibe 5 mg, TABELA 10, foi
utilizada a apresentagao “5 mg com revestimento contém frasco plastico x 60”, pois
a outra apresentagao disponivel nas tabelas CMED (“10 mg com revestimento

contém frasco plastico x 60”) nado possui compras publicas registrada no BPS. Para

obter o valor unitario do comprimido, o valor total foi dividido por 60.

TABELA - 10 Custos unitarios do Tofacitinibe 5 mg para artrite psoriasica

2021 2022
Dlog Outras Cmed Dlog Outras Cmed
Compras Compras
Janeiro 60,48 65,58
Fevereiro 60,48 78,55 65,58
Margo 60,48 60,78 65,58
Abril 46,61 65,58 50,44 72,72
61,63

Maio 56,84 65,58 58,84 72,72
Junho 61,63 65,58 72,72
Julho 65,58 14,34 70,33 72,72
Agosto 65,58 70,33 72,72
Setembro 65,58 68,35 72,72
Outubro 65,58
Novembro 61,64 65,58
Dezembro 65,58

FONTE: Tabelas CMED e BPS

LEGENDA: CMED: camara de regulagao do mercado de medicamento; DLOG: departamento de

logistica.

Para o calculo do valor unitario do Golimumabe 50 mg, TABELA 11, foi
utilizada apenas uma apresentacao (“golimumabe, concentragcdo: 50 mg, forma

farmacéutica: solugéo injetavel, caracteristica adicional: em seringa preenchida”),

pois as outras apresentagdes ndao possuem compras publicas registrada no BPS.
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4.2.4 Custos para osteoporose

76

Para o calculo do valor unitario da TABELA 12 foi utilizada a apresentagao

“Caneta injetora e refil de 2,4 ml” (250 mcg de Teriparatida por ml), contendo 28

doses diarias de 20 mcg de Teriparatida.

TABELA 12 - Custos unitarios da Teriparatida 2,4 ml para osteoporose

2022
Dlog Outras Compras Cmed
Janeiro 2268,55 1860,21
Fevereiro 2241,21 1860,21
Margo 2268,55 1860,21
Abril 2062,79
Maio 2241,21 2703,05 2062,79
2856,14
Junho 2241,21 2062,79
2485,28"
Julho 2485,28 2496,00 2062,79
2515,59
2890,98
Agosto 2241,21 2578,48 2062,79
Setembro 2515,59 2062,79
3084,56
3122,39
Outubro
Novembro
Dezembro

FONTE: Tabelas CMED e BPS

LEGENDA: CMED: camara de regulacdo do mercado de medicamento;
DLOG: departamento de logistica.

‘realizado duas compras pelo Ministério da Satide em datas diferentes

Para elaboracdo da FIGURA 1, foram utilizados os valores reais pagos em

compras publicas, os valores propostos nos relatérios de recomendacdo da

CONITEC e, o valor proposto reajustado, sendo coletados os dados para cada

tecnologia incorporada. O valor reajustado foi calculado a partir da soma do valor

sugerido em relatério ao reajuste anual da CMED.
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FIGURA - 1 COMPARACAO ENTRE OS VALORES REAIS PAGOS EM COMPRAS PUBLICAS EO
VALOR PROPOSTO EM RELATORIO DOS MEDICAMENTOS PARA DOENCAS REUMATICAS NO
SISTEMA UNICO DE SAUDE
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4.3 AVALIACAO DA DIFUSAO DAS TECNOLOGIAS INCORPORADAS

4.3.1 Upadacitinibe para artrite reumatoide

Os dados seguintes foram todos retirados do relatério de recomendagéo da
CONITEC conforme descrito no item 3.6. Para estimativa da populagéo-alvo do
Upadacitinibe, foi considerado como base o numero de pacientes identificados na
base ambulatorial de medicamentos (base AM) do Departamento de Informagéo e
Informatica do Sistema Unico de Saude (DATASUS) a cada ano, de 2016 até 2019
conforme o relatério de incorporacgao.

Dentre os pacientes com artrite reumatoide identificados na extragao, foram
filtrados somente os individuos sob tratamento com bDMARDs (medicamentos
antirreumaticos modificadores da doencga biolégicos) ou inibidores da JAK, adotados
como comparadores, a fim de se obter o niumero de pacientes elegiveis ao
tratamento com Upadacitinibe.

Foi adotado como comparadores para comporem 0s cenarios avaliados na
anadlise de impacto orgamentario (AlO) todos os tratamentos farmacoldgicos de
segunda e terceira linhas contemplados no PCDT, além de Baricitinibe, ja
incorporado no SUS por recomendacao da CONITEC.

O cenario projetado pelo demandante para a incorporagao de Upadacitinibe
e crescimento na participacdo de mercado da tecnologia adotou como referéncia a
projecdo do Baricitinibe. Foi escolhido o Baricitinibe por ser o medicamento com
mecanismo de agao semelhante e mesma via de administragdo do Upadacitinibe.
Sendo assim, adotou-se uma participacdo de 2,0% no primeiro ano, 6,0% no
segundo, 10,0% no terceiro, 12,0% no quarto e 15,0% no quinto.

A partir disso, desenvolvam-se dois cenarios:

* Cenario Projetado 1: o aumento progressivo da participagdo de mercado de
Upadacitinibe representa uma diminuicdo proporcional e homogénea na participacao
de mercado de todos os outros tratamentos conforme APENDICE | na TABELA 1;

* Cenario Projetado 2 (alternativo): o aumento progressivo da participagédo de
mercado de Upadacitinibe representa uma diminuicdo equivalente na participacao
de mercado de Baricitinibe e Tofacitinibe. Vistas as semelhangas de mecanismo de
acao e de via de administracido entre Upadacitinibe, Baricitinibe e Tofacitinibe,

assume-se que a incorporacdo de Upadacitinibe ao SUS diminuiria somente a
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participacdo de mercado dos outros inibidores da JAK ja incorporados, conforme
APENDICE | na TABELA 2.

O crescimento da populagao elegivel ao tratamento com bDMARDs ou
inibidores da JAK para os anos subsequentes a 2019, referente a extragdo do
DATASUS, foi adotado com base no crescimento observado entre os anos de 2016
e 2019, sendo calculado pela equacédo linear de crescimento do numero de
pacientes por ano.

Numero anual de pacientes identificados no DATASUS:

Ano 2016 - 49070 pacientes
Ano 2017 - 54230 pacientes
Ano 2018 - 57344 pacientes
Ano 2019 - 61833 pacientes

A projecao de crescimento anual da populagao-alvo para os anos 2020-2025

resultou em:
Ano 2020 — crescimento anual 6,7%
Ano 2021 — crescimento anual 6,3%
Ano 2022 — crescimento anual 5,9%
Ano 2023 — crescimento anual 5,6%
Ano 2024 — crescimento anual 5,3%
Ano 2025 — crescimento anual 5,0%

Com base neste crescimento anual (TABELA 13), foi projetado o numero de

pacientes elegiveis a cada tratamento no Cenario Base (com Baricitinibe) e nos

Cenarios Projetados 1 e 2.

TABELA - 13 Numero de pacientes elegiveis por tratamento nos cenarios projetados 1 e 2

Cendrio projetado 1 2021 2022 2023 2024 2025
Total de pacientes elegiveis 69.594 73.475 77.356 81.236 85.117
Upadacitinibe 1.392 4.408 7.736 9.748 12.768
Baricitinibe 1.364 4.144 6.962 8.579 10.852
Tofacitinibe 6.015 7.791 8.772 10.065 9.840
Cendrio projetado 2 2021 2022 2023 2024 2025
Upadacitinibe 1.392 4.408 7.736 9.748 12.768
Baricitinibe 696 2.204 3.868 4.874 6.384
Tofacitinibe 5.442 6.084 5.879 6.564 5.192

FONTE: relatério de recomendacao do Upadacitinibe

Com base no crescimento anual da populagéo elegivel, foi possivel estimar
0 numero de pacientes elegiveis a cada tratamento no Cenario Projetado 2
(alternativo), que assume que o aumento progressivo da participacdo de
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Upadacitinibe no mercado representaria uma diminui¢do equivalente na participagao
de mercado de Baricitinibe e Tofacitinibe (APENDICE | na TABELA 2).

4.3.2 Baricitinibe para artrite reumatoide

Para a estimativa da populacéo elegivel (APENDICE | na TABELA 3), foi
identificado o numero de pacientes cadastrados no sistema de informacédo do
DATASUS em utilizagdo da autorizagdo de procedimentos ambulatoriais (APAC) de
medicamentos em marco de 2019 com os CIDs: M05.3 - artrite reumatoide com
comprometimento de outros érgaos e sistemas, M05.8 - outras artrites reumatoides
soropositivas, M06.0 - artrite reumatoide soronegativa e M06.8 - outras artrites
reumatoides especificadas, de acordo com o relatério de incorporacdo. Foi estimado
um crescimento linear no numero de pacientes elegiveis com base na comparagao
entre o numero de pacientes identificados em dezembro de 2017, dezembro de 2018
e marco de 2019.

Foi apresentada no relatério a distribuicdo dos pacientes entre as
tecnologias disponiveis no SUS em marco de 2019 (APENDICE | na TABELA 4),
com base nos dados do DATASUS. Para os cenarios futuros, o demandante incluiu
a participacao do Tofacitinibe como sendo 2%, 6%, 8%, 10% e 12%, uma vez que
na data de obtencéo dos dados o medicamento ja havia sido incorporado, mas ainda
nao estava disponibilizado.

O cenario projetado para a incorporagéo do Baricitinibe esta apresentado no
APENDICE | na TABELA 5. O demandante considerou que o crescimento da
participacao do Baricitinibe, de 2%, 6%, 10%, 12% e 15%, representaria diminuicéo
homogénea e proporcional da participacdo dos demais medicamentos, ao longo de
todo o periodo analisado. A projegdo do numero de pacientes para cada

medicamento apds incorporacéo do Baricitinibe esta na TABELA 14.

TABELA - 14 Projegao do numero de pacientes de cada medicamento apds a incorporagédo do
baricitinibe para artrite reumatoide no SUS, proposto pelo demandante, entre 2020 e 2024

Tratamento 2020 2021 2022 2023 2024
Adalimumabe 22.604 22.278 22.257  22.609 22.606
Baricitinibe 1.465 4.706 8.364 10.660 14.105
Etanercepte 16.386 16.144 16.134  16.390 16.381
Golimumabe 7.266 7.162 7.151 7.267 7.269

Tofacitinibe 1.435 4.424 6.022 7.817 9.591
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Infliximabe 4.043 3.985 3.981 4.051 4.043
Abatacepte 5.742 5.656 5.654 5.739 5.736
Tocilizumabe 5.706 5.624 5.612 5.703 5.708
Certolizumabe 5.647 5.561 5.562 5.650 5.642
Rituximabe 2.944 2.902 2.902 2.949 2.943

FONTE: A autora (2022)

O demandante apresentou ainda analises de cenario em que a participagao
do Baricitinibe chegaria a 20% no quinto ano apds a incorporagéo e com a inclusao
de custos de cadeia fria e desperdicio dos medicamentos biolégicos. Todos os
cenarios favorecem a incorporacéo do Baricitinibe, apresentando valores superiores

para a potencial economia de recursos.

4.3.3 Tofacitinibe para artrite psoriasica

Foi estipulada a populagéo elegivel a partir do DATASUS (dados disponiveis
de 2013 a 2017) utilizando como filtro o CID10 — MO7 = artrite psoriaca. Esta
populagao foi estratificada pelos MMCDb (com excegdo do Secuquinumabe, que
nao estava incorporado no periodo). No relatério ndo foi descrito de que forma se
deu esta estratificacdo e qual a sua finalidade. A partir do crescimento da populacéo
de 2013 até 2017, projetou-se a populagéo de 2020 a 2024 conforme APENDICE |
na TABELA 6.

Para fins de comparagdo, o grupo avaliador elaborou uma analise de
impacto orgamentario a partir de dados da base publica da APAC do ano de 2018.
Selecionou-se todos os procedimentos com CID 10 MO7 até o quarto digito, aplicou-
se um filtro para primeira APAC e selecionou-se os cartdes nacionais de saude
(CNS) unicos, encontrando um total de 18.270 pacientes atendidos. A partir dai
aplicou-se a taxa de crescimento de 7,47%, conforme o relatério do demandante, e
estimou-se a populagdo com AP do periodo da analise (TABELA 15). O demandante
pressup0s uma insercdo de 8% no primeiro ano para o Tofacitinibe, com

crescimento de 4% para os anos posteriores.

TABELA - 15 Estimativa da populacdo por demanda aferida
2020 2021 2022 2023 2024

21.102 22.678 24.372 26.193 28.150

FONTE: relatério de recomendacéao do Tofacitinibe
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4.3.4 Golimumabe para artrite psoriasica

A fim de estimar o impacto orcamentario decorrente da incorporagao de
Golimumabe no tratamento da APs no SUS, e visando refletir de maneira fidedigna
tanto a proposta de incorporagao descrita no relatério como também a realidade de
utilizagcdo dos agentes anti-TNF no tratamento da AP no SUS, conforme preconizado
no PCDT da APs, dois modelos de incorporacdo com racionais distintos foram
desenvolvidos:

1) Incorporagao de Golimumabe somente na populagdo de pacientes sem
tratamento prévio com agentes anti-TNF (também chamados de ‘naive’);

2) Incorporagdo de Golimumabe tanto na populacédo de pacientes sem
tratamento prévio com agentes anti-TNF (naive) quanto na populagao de pacientes
atualmente em tratamento com o 1° agente anti-TNF.

A populagdo de interesse foi definida pelo método da demanda aferida,
utilizando-se a base de dados oficial do SUS como referéncia para estimativa das
populacdes de pacientes sem tratamento prévio com agentes anti-TNF (naive) e de
pacientes atualmente em tratamento com agentes anti-TNF no SUS.

Com base nos arquivos de APAC do sistema de informagdes ambulatoriais
do SUS (SIASUS/DATASUS), base de dados oficial do SUS, foi estimado o numero
de pacientes sem tratamento prévio com agentes anti-TNF (naive) que iniciaram
tratamento com cada um dos agentes anti-TNF disponibilizados pelo SUS
(Adalimumabe, Etanercepte e Infliximabe), més a més, entre julho de 2014 e junho
de 2015, com base no numero de APACs novas dispensadas no periodo para os
CIDs de APs (M07.0 e M07.3), conforme descrito no APENDICE | na TABELA 7.

Pacientes naive que iniciaram tratamento com cada um dos agentes anti-
TNF no periodo acumulado de 12 meses foram entdo considerados a populagcéao
inicialmente elegivel para a AlIO (APENDICE | na TABELA 8).

A populagcdo de pacientes naive a ser tratada com agentes anti-TNF foi
estimada com base no crescimento populacional previsto para 5 anos, segundo
dados publicados pelo IBGE.

Ao total de pacientes naive a serem tratados com agentes anti-TNF no
periodo acumulado de 12 meses foi aplicada a estimativa de crescimento

populacional prevista para 5 anos, chegando-se entdo a estimativa do numero
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potencial de pacientes naive a serem tratados com cada um dos agentes anti-TNF
disponibilizados pelo SUS em um horizonte de tempo de 5 anos (APENDICE | na
TABELA 9).

Assim, assumiu-se como premissa que o percentual de participagao de cada
um dos agentes anti-TNF se mantém constante no decorrer de 5 anos. Segundo o
Consenso Brasileiro de APs, da SBR, 25% a 33% dos pacientes com APs
descontinuam o primeiro agente anti-TNF com um ano de tratamento, sendo os
principais motivos ineficacia e eventos adversos. Além disso, dos pacientes com APs
tratados com agentes anti-TNF entre 6 e 70 meses, 33% nao apresentam resposta
adequada. Dessa forma, assumiu-se que para cada ano de tratamento, 25% dos
pacientes descontinuam o tratamento com o agente anti-TNF, seja por falta de
eficacia ou eventos adversos, seja por falta de ades&o ao tratamento.

Ao aplicar o percentual anual de descontinuagao de 25% a estimativa do
numero potencial de pacientes naive a ser tratados com cada um dos agentes anti-
TNF, e considerando a transicao dos pacientes entre cada um dos estados de saude
a cada ciclo anual de tratamento, obtém-se a estimativa do numero total de
pacientes a ser tratados com cada um dos agentes anti-TNF, ano a ano, em um
horizonte de tempo de 5 anos, conforme expresso no APENDICE | na TABELA 10.

Assumiu-se como premissa a incorporacdo do Golimumabe em 8% no
primeiro ano e chegando a 40% do total de pacientes naive a serem tratados com
agentes anti-TNF em um horizonte de tempo de 5 (cinco) anos. Os percentuais
descritos no APENDICE | na TABELA 11 foram aplicados ao nimero potencial de
pacientes naive a serem tratados com agentes anti-TNF em um horizonte de tempo
de 5 anos, chegando-se entdo a estimativa do numero potencial de pacientes naive
a serem tratados com cada um dos agentes anti-TNF apds a incorporagdo de
Golimumabe no SUS (TABELA 16).

TABELA - 16 Estimativa do numero potencial de pacientes naive a serem tratados com cada um dos
agentes anti-TNF, ano a ano, em um horizonte de tempo de 5 anos, apds a incorporacao de
golimumabe

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5
Adalimumabe 1.562 1.437 1.310 1.180 1.048
Etanercepte 886 815 743 669 594
Infliximabe 344 317 288 260 231
Golimumabe 243 489 739 992 1.249

FONTE: relatério de recomendacao do Golimumabe
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Ao aplicar o percentual anual de descontinuagao de 25% a estimativa do
numero potencial de pacientes naive a serem tratados com cada um dos agentes
anti-TNF, e considerando a transicao dos pacientes entre cada um dos estados de
saude a cada ciclo anual de tratamento, obtém-se a estimativa do numero total de
pacientes a serem tratados com cada um dos agentes anti-TNF, ano a ano, em um
horizonte de tempo de 5 anos, apds a incorporagao de Golimumabe no SUS
(APENDICE | na TABELA 12).

No cenario 2 (pacientes sem tratamento prévio com agentes anti-TNF
(naive) e pacientes atualmente em tratamento com o 1° agente anti-TNF), descrito
no relatério de recomendacdo, de modo a refletir de maneira mais fidedigna a
realidade de utilizacdo dos agentes anti-TNF no tratamento dos pacientes com AP
no SUS, a incorporacdo do Golimumabe foi considerada tanto para a populacao de
pacientes sem tratamento prévio com agentes anti-TNF (naive) quanto para a
populacdo de pacientes que estavam em tratamento com o 1° agente anti-TNF no
SUS.

Mesmo assumindo custos e premissas semelhantes ao cenario anterior, o
modelo deste cenario trouxe algumas particularidades. Considerou-se na analise
que pacientes que descontinuam o tratamento com o 1° agente anti-TNF passam a
receber tratamento com um 2° agente anti-TNF, enquanto pacientes que
descontinuam o tratamento com o 2° agente anti-TNF ndo sao submetidos a um
novo tratamento (considerados “descontinuados”).

Por meio da analise mais detalhada dos arquivos do SIASUS/DATASUS,
estimou-se o padrao atual de troca do 1° agente anti-TNF para o 2° agente anti-TNF
no tratamento da AP no SUS (APENDICE | na TABELA 13). Assumiu-se como
premissa no cenario-base que, apos a incorporacédo de Golimumabe no SUS, 33,3%
dos pacientes que descontinuam o tratamento de 12 linha com Adalimumabe,
Etanercepte e Infliximabe passam a receber Golimumabe como 22 linha de
tratamento. Os outros 66,7% dos pacientes que descontinuam o tratamento de 12
linha passam a receber o 2° biolégico seguindo padrdo atual de troca (APENDICE |
na TABELA 14).

Com base nos dados e pressupostos, 0 numero total de pacientes a serem
tratados com cada um dos agentes anti-TNF apds a incorporacdo de Golimumabe
para o tratamento de AP no SUS, ano a ano, em um horizonte de tempo de 5 anos,
foi estimado (TABELA 17).



85

TABELA - 17 Estimativa do numero total de pacientes tratados com cada um dos agentes anti-TNF
apos a incorporagao de golimumabe no SUS, ano a ano, em um horizonte de tempo de 5 anos

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5
Adalimumabe 5.447 6.028 6.392 6.584 6.642
Etanercepte 3.719 4.271 4.700 5.027 5.269
Infliximabe 1.411 1.699 1.921 2.088 2.208
Golimumabe 889 1.874 2.896 3.923 4936
Descontinuados 222 652 1.042 1.388 1.688

FONTE: relatério de recomendacéo do Golimumabe
4.3.5 Certolizumabe pegol para espondilite ancilosante

Partiu-se de uma populacio inicial de 12.792 pessoas em 2014, recebendo
medicamentos biolégicos para espondilite ancilosante. O ano de 2014 foi utilizado
como referéncia, por ser o ultimo ano completo com dados disponiveis no DATASUS
no periodo de realizagdo da analise pelo demandante.

A partir dos calculos da taxa de entrada de novos pacientes, da taxa de troca
de anti-TNF-alfa e da taxa de saida de pacientes descritos no relatério de
recomendagdo chegou-se ao numero total de 14.937 pacientes em 2020. A
variacdo, ano a ano, esta apresentada no APENDICE | na TABELA 15.

Devido a incorporagao tardia, quando comparada aos outros anti-TNF-alfa
concorrentes, ja disponibilizados pelo SUS, foi previsto que o Certolizumabe pegol
teria uma cota de mercado maxima de 10% sobre os pacientes novos ou em troca
de medicamentos biologicos. Desta forma, estimou-se que, em 2020, o
Certolizumabe pegol teria 10% de market share sobre os pacientes novos ou em
troca de medicamento bioldgico, ou seja, 10% dos 2.902 pacientes mostrados no
APENDICE | na TABELA 15. Assumiu-se que o produto tomaria participacdo de
forma igualitaria aos outros anti-TNF-alfa concorrentes Adalimumabe, Infliximabe e
Etanercepte, como exemplificado pelo APENDICE | na TABELA 16.

Com base nas dindmicas populacionais apresentadas anteriormente, foi
estimado o numero de pacientes por intervengao, para cada ano, no periodo entre
2017 e 2021 (TABELA 18).

TABELA - 18 Estimativa do numero de pacientes por intervencéo, para cada ano, no periodo de 2017
a 2021

2017 2018 2019 2020 2021

Adalimumabe 6.969 7.070 7.131 7.177 7.248

Etanercepte 4.768 4.812 4.814 4.799 4.808
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Infliximabe 1.925 1.894 1.820 1.727 1.656
Golimumabe 81 204 395 617 808
Certolizumabe pegol 81 204 395 617 808

FONTE: relatério de recomendacao do Certulizumabe

4.3.6 Golimumabe para espondilite ancilosante

Para o Golimumabe dois modelos de incorporagdo com racionais distintos
foram desenvolvidos visando refletir de maneira fidedigna tanto a proposta de
incorporagcdo descrita no relatéorio como também a realidade de utilizagdo dos
agentes anti-TNF no tratamento da EA no SUS:

1) Incorporacdo de Golimumabe somente na populagcdo de pacientes sem
tratamento prévio com agentes anti-TNF (também chamados de ‘naive’)

2) Incorporagdo de Golimumabe tanto na populacdo de pacientes sem
tratamento prévio com agentes anti-TNF (naive) quanto na populagao de pacientes
atualmente em tratamento com o 1° agente anti- TNF.

A populagao de interesse em ambas as analises foi definida pelo método da
demanda aferida. Para tanto, utilizou-se a base de dados oficial do SUS como
referéncia para estimativa das popula¢des de pacientes sem tratamento prévio com
agentes anti-TNF (naive) e de pacientes atualmente em tratamento com agentes
anti-TNF.

Cenario 1 — Pacientes sem tratamento prévio com agentes anti-TNF (naive):

Este cenario analisou a projecado dos gastos decorrentes da incorporagao de
Golimumabe em um horizonte de tempo de 5 (cinco) anos. Foi desenvolvido um
modelo de Markov, que acompanhou os pacientes com EA do momento em que
iniciavam o tratamento com agente anti-TNF até a descontinuagao, e por um periodo
maximo de 5 anos, considerando a transigao dos pacientes pelos diferentes estados
de saude.

Foram considerados ciclos de tratamento anuais, ou seja, a cada ano de
tratamento foram consideradas a entrada de pacientes naive na analise e a
transicao dos pacientes entre os estados de saude. Assumiu-se como premissa que,
a cada ano de tratamento, 30% dos pacientes descontinuam o tratamento com o
agente anti-TNF, seja por falta de eficacia ou eventos adversos, seja por falta de
adesao ao tratamento, e estes pacientes ndo sdo submetidos a um novo tratamento.

Os pacientes iniciam o tratamento com agente anti-TNF no estado “Novos/1? linha
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de tratamento”. Durante o proximo ciclo de Markov, os pacientes permanecem neste
estado ou entdo transicionam para o estado “Descontinuados”. Pacientes no estado
“‘Descontinuados” permanecem nesse estado até o final do periodo de
acompanhamento.

Por meio dos arquivos APAC de medicamentos do SIASUS/DATASUS, foi
estimado o numero de pacientes sem tratamento prévio com agentes anti-TNF
(naive) que iniciaram tratamento com cada um dos agentes anti-TNF
disponibilizados pelo SUS (Adalimumabe, Etanercepte e Infliximabe), més a més,
entre julho de 2014 e junho de 2015, com base no numero de APACs novas
dispensadas no periodo para os CIDs de EA (M45 e M46.8) (APENDICE | na
TABELA 17).

A populagcdo de pacientes naive a ser tratada com agentes anti-TNF foi
estimada com base no crescimento populacional previsto para os préximos 5 anos,
segundo dados publicados pelo IBGE (APENDICE | na TABELA 18).

Ao aplicar a transicdo dos pacientes entre cada um dos estados de saude a
cada ciclo anual de tratamento, obtém-se a estimativa do numero total de pacientes
a ser tratados com cada um dos agentes anti-TNF, ano a ano, em um horizonte de
tempo de 5 anos (TABELA 19).

TABELA - 19 Estimativa do nimero total de pacientes a serem tratados com cada um dos agentes
anti-TNF, ano a ano, em um horizonte de tempo de 5 anos (cenario atual, sem golimumabe)

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5
Adalimumabe 3.800 4,920 5.721 6.297 6.716
Etanercepte 2.190 2.835 3.296 3.628 3.870
Infliximabe 892 1.154 1.342 1.477 1.576
Descontinuados 1.209 2.064 2.673 3.108 3.421

FONTE: relatério de recomendacao do Golimumabe

Neste cenario, assumiu-se como premissa a incorporagao de Golimumabe
em 40% do total de pacientes naive a serem tratados com agentes anti-TNF.

Cenario 2 — pacientes sem tratamento prévio com agentes anti-TNF (naive)
e pacientes atualmente em tratamento com o 1° agente anti-TNF:

No presente cenario, a incorporagao de Golimumabe foi considerada tanto
para a populagéo de pacientes sem tratamento prévio com agentes anti-TNF (naive)
quanto para a populagao de pacientes em tratamento com o 1° agente anti-TNF no
SUS.

Assumiu-se também como premissa que, a cada ano de tratamento, 30%
dos pacientes descontinuam o tratamento. Segundo o PCDT de EA, é recomendado
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que seja oferecida a opgcédo de um segundo agente anti-TNF aos pacientes com EA
apos falha ou hipersensibilidade ao primeiro agente anti-TNF utilizado. Ja no caso
de falha terapéutica ao segundo agente anti-TNF, um terceiro pode ser considerado,
embora as evidéncias em favor dessa indicacdo sejam escassas. Dessa forma,
considerou-se na analise que pacientes que descontinuam o tratamento com o 1°
agente anti-TNF passam a receber tratamento com um 2° agente anti-TNF,
enquanto pacientes que descontinuam o tratamento com o 2° agente anti-TNF néo
s&o submetidos a um novo tratamento (considerados “descontinuados”).

A estimativa do numero de pacientes em tratamento com cada um dos
agentes anti-TNF disponibilizados pelo SUS (Adalimumabe, Etanercepte e
Infliximabe) foi estimada da mesma forma por meio dos arquivos APAC (APENDICE
| na TABELA 19):

Assumiu-se como premissa no cenario-base que, apos a incorporagao de
Golimumabe no SUS, 33,3% dos pacientes que descontinuam o tratamento de 12
linha com Adalimumabe, Etanercepte e Infliximabe passam a receber Golimumabe
como 22 linha de tratamento. Os outros 66,7% dos pacientes que descontinuam o
tratamento de 12 linha passam a receber o 2° biologico seguindo padrao atual de
troca. Com os pressupostos descritos, o APENDICE | na TABELA 20 mostra a
estimativa do cenario de tratamento no SUS.

Na TABELA 20, encontra-se a estimativa de compartilhamento de mercado,

com o Golimumabe incorporado ao SUS.

TABELA - 20 Estimativa do nimero total de pacientes tratados com cada um dos agentes anti-TNF
apos a incorporacao de golimumabe no SUS, ano a ano, em um horizonte de tempo de 5 anos

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5
Adalimumabe 7.330 7.746 7.919 7.918 7.795
Etanercepte 5.104 5.713 6.121 6.381 6.534
Infliximabe 2.295 2.704 2.984 3.167 3.277
Golimumabe 1.446 2.825 4121 5.334 6.472
Descontinuados 383 1.278 1.967 2.496 2.901

FONTE: relatério de recomendagéo do Golimumabe

4.3.7 Secuquinumabe para espondilite ancilosante

Estimou-se o numero de pacientes com espondilite ancilosante tratados com
terapia biolégica no SUS com base nas informagdes de demanda de medicamentos

coletada da base de dados oficial do SUS. De acordo com esses dados, até



89

setembro de 2016, havia 16.112 pacientes com espondilite ancilosante tratados com
biolégicos no SUS, sendo 53% (8.509) tratados com Adalimumabe, 33% (5.370)
com Etanercepte e 14% (2.233) com o Infliximabe. De acordo com o atual PCDT, na
falha de tratamento com o 1° agente biolégico, o paciente pode migrar para um 2°
biolégico e na falha deste, para um 3° biolégico. Portanto, a partir do DATASUS,
foram obtidos também os numeros de pacientes atualmente tratados com cada
agente biologico, distribuidos entre 1°, 2° e 3° agente bioldgico, conforme descrito no
APENDICE | na TABELA 21.

Em maio de 2016, foi publicada a decisao final da CONITEC, recomendando
positivamente a incorporagao de Golimumabe no SUS. No entanto, conforme o
DATASUS, ndo houve demanda de Golimumabe até setembro. Desta forma, so
foram considerados pacientes em tratamento com Golimumabe a partir do ano 1
deste modelo.

Conforme o DATASUS, em 12 meses, houve a entrada de 4.029 pacientes
novos elegiveis ao bioldégico no SUS, sendo 55% tratados com Adalimumabe, 32%
com Etanercepte e 13% com Infliximabe. Sendo assim, para o presente modelo, foi
considerada a entrada de novos pacientes que migram para a 12 terapia biologica, a
partir do ano 1. No cenario sem o Secuquinumabe, considerou-se que do total de
novos pacientes, 49% migram para Adalimumabe, 28% para Etanercepte, 12% para
Infliximabe e 11% para Golimumabe. No cenario com o Secuquinumabe, adotou-se
como premissa que 30% dos novos pacientes migram para o Secuquinumabe,
conforme mostrado no APENDICE | na TABELA 22.

De acordo com as premissas adotadas no modelo apresentado pelo
demandante, para cada bioldgico, foi estimado o numero de pacientes novos
(tratados com o 1° biolégico), o numero de pacientes que migraram de outra terapia
biologica em fase de indugéo (1° ano de tratamento), e 0 numero de pacientes com
mais de um ano de tratamento com bioldégico (>1 ano), ou seja, na fase de

manutencao, conforme detalhado na TABELA 21.

TABELA - 21 Estimativa do numero total de pacientes (cenario com Secuquinumabe), segundo
estimativa do demandante

Medicamento Ano

Secuquinumabe Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5

Novos 1.209 1.221 1.233 1.245 1.258

<lano 767 881 988 1.086 1.178
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>1ano 0 1.740 3.391 4.967 6.476

Total 1.975 3.842 5.612 7.299 8.912

FONTE: relatério de recomendacao do Secuquinumabe

4.3.8 Teriparatida para osteoporose

Nao houve busca da estimativa para populagdo-alvo no relatério de
recomendacao do medicamento Teriparatida, pois até o momento da analise dos

dados nos relatorios ele encontrava-se em consulta publica.

4.4 AVALIACAO DO PERFIL E DO NUMERO DE USUARIOS DAS TECNOLOGIAS
INCORPORADAS

Para elaboracdo da tabela seguinte foram utilizados os dados recebidos do
sistema SABEIS e disponibilizados pela SECTICS do Ministério da Saude. Na
TABELA 22 tem-se o numero total de usuarios de todos os medicamentos
analisados para doencas reumaticas comparado ao numero de usuarios estimados
nos relatérios e o numero real de pacientes que fizeram uso das tecnologias. Nao
houve analise da difusdo do medicamento Teriparatida, pois até o momento do
recebimento dos dados pelo sistema SABEIS ele se encontrava em consulta publica.
Os dados do numero de medicamentos dispensados e da quantidade de pacientes
més a més recebidos do SABEIS estdo no ANEXO nas TABELAS 31 a 42.

TABELA - 22 Difusao observada e estimada dos biolégicos incorporados a partir de 2016,
considerando ano-incorporacao

N de usuarios 2017 2018 2019 2020 2021 2022
Upadacitinibe
Usuarios estimados no NC NC NC NC 1.392 4.408
relatdrio de recomendacdo
Usuarios observados NC NC NC NC NC 87
Baricitinibe
Usuarios estimados no NC NC NC 1.465 4,706 8.364
relatdrio de recomendagdo
Usuarios observados NC NC NC NC 1 138
Tofacitinibe
Usuarios estimados no NC NC NC 1.688 2.721 2.924
relatdrio de recomendagdo
Usuarios observados NC NC NC NC 231 1.055
Golimumabe
Usuarios estimados no 889 1.874 2.896 3.923 4,936 NC

relatdrio de recomendacdo
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Usuarios observados 107 391 484 592 1.032 579
Certulizumabe pegol

Usudrios estimados no 81 204 395 617 808 NC
relatdrio de recomendagdo

Usuarios observados NC NC 167 282 491 336

Golimumabe

Usuarios estimados no 1.446 2.825 4.121 5.334 6.472 NC
relatdrio de recomendacdo

Usuarios observados 102 374 389 788 952 762

Secuquinumabe

Usuarios estimados no NC 1.975 3.842 5.612 7.299 8.912
relatdrio de recomendacao

Usuarios observados NC NC 356 591 517 401

FONTE: A autora (2022)
LEGENDA: NC: ndo consta

4.4 1 Baricitinibe para artrite reumatoide

Os dados das planilhas recebidos do sistema SABEIS foram analisados e
quanto ao perfil dos usudrios verificou-se prevaléncia do sexo feminino (APENDICE
Il nas TABELAS 23 e 24) em uso do Baricitinibe. Por exemplo, no ano de 2022 a
maioria (88,97%) dos usuarios do Baricitinibe de 4 mg eram mulheres com uma
média de idade de 54,65 (+x14,10) anos. Com relagdo ao tempo de tratamento,
quase a metade (45,26%) dos usuarios Baricitinibe de 4 mg desistiu do tratamento
com duracédo meédia de 2,12 (+0,87) meses.

4.4.2 Upadacitinibe 15 mg para artrite reumatoide

Os dados demonstram uma prevaléncia (87,36%) do sexo feminino
(APENDICE Il na TABELA 25) com uma média de idade de 54,82 (+14,30) anos. A
maioria (97,70%) dos usuarios abandonou o tratamento com uma média de tempo

de somente 1,54 (+0,76) meses.

4.4.3 Tofacitinibe 5 mg para artrite psoriasica

Os dados referentes ao Tofacitinibe demonstram prevaléncia do sexo
feminino nos dois anos analisados, variando de 69,01% a 70,99% (APENDICE Il na
TABELA 26). A média de idade dos pacientes variou de no minimo 46,97 (£11,43) a
no maximo 57,79 (x11,41) anos. A desisténcia do tratamento ficou em 39,13% com

tempo média de tratamento de 2,01 (£0,83) meses.
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4.4.4 Golimumabe 50 mg/ml solugao injetavel para artrite psoriasica

O dados referentes ao Golimumabe para AP demonstram prevaléncia do
sexo feminino entre os anos de 2017 e 2022 (APENDICE Il na TABELA 27),
variando de no minimo 52,34% a no maximo 62,01%. A variacdo média das idades
dos pacientes ficou entre 49,39 (£12,58) e 52,94 (+12,60) anos. A minoria (17,52%)
dos pacientes abandonou o tratamento com média de tempo de 2,00 (£0,79) meses

de duracéo.

4.4.5 Certolizumabe 200 mg/ml para espondilite ancilosante

Os dados do Certulizumabe pegol para EA demonstraram prevaléncia do
sexo feminino variando entre o minimo de 55,67% e o maximo de 61,31%
(APENDICE Il na TABELA 28) entre os anos de 2019 e 2022. A média de idade dos
pacientes ficou entre 40,96 (£12,58) e 45,47 (x12,61). A minoria (16,43%) dos

usuarios abandonou o tratamento com média de tempo de 2,09 (+0,79) meses.

4.4.6 Secuquinumabe 150 mg/ml para espondilite ancilosante

Os dados referentes ao Secuquinumabe demonstram prevaléncia do sexo
feminino entre os anos de 2019 e 2022 (APENDICE Il na TABELA 29) variando
entre o minimo de 50,87% e o maximo de 56,86%. A média de idade dos pacientes
variou entre 44,46 (+12,58) e 48,25 (+12,56) anos. A excegdo em relacdo a
prevaléncia do sexo ocorreu no ano de 2020, no qual o sexo masculino foi
ligeiramente maior (50,17%). A minoria (16,87%) dos pacientes abandonou o

tratamento com média de duracao de 1,97 (+0,82) meses.

4.4.7 Golimumabe 50 mg/ml para espondilite ancilosante

Os dados referentes ao Golimumabe para EA demonstram prevaléncia do
sexo feminino entre os anos de 2017 e 2022, variando de 50,98% a 55,25%. A
média de idade dos pacientes variou entre o minimo de 41,83 (x12,62) e 0 maximo
de 48,29 (+12,56) anos (APENDICE Il na TABELA 30). As excegdes ocorreram nos

anos de 2018 e 2021, nos quais a maioria dos pacientes foi do sexo masculino
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(50,53%). A minoria (16,09%) dos usuarios abandonou o tratamento com duragéo
média de 2,03 (£0,83) meses.

Para elaboracdo da FIGURA 2, foram utilizados os dados recebidos do
sistema SABEIS, referente ao numero de usuarios més a més, que fizeram uso de

cada uma das tecnologias incorporadas.
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A TABELA 23 compara o tempo entre as datas da publicagdo das portarias
para cada doenca analisada e a data da primeira compra realizada pelo MS. Pode-
se verificar que o tempo decorrido para a primeira dispensagao dos medicamentos é
de no minimo 12 meses (365 dias), tempo superior ao estipulado pelo Decreto n°
7.646, de 21 de dezembro de 2011, que determina um prazo maximo de (180) cento
e oitenta dias para efetivar a oferta ao SUS, a partir da publicagdo da portaria de

incorporacéo da tecnologia em saude (Brasil, 2011).

TABELA - 23 Prego unitario e a data da primeira compra publica adquirida pelo Departamento de
Logistica em Saude (DLOG/MS) em comparacao com data da primeira retirada do medicamento

Doenga Medicamento Data da Datada Prego Data da Numero
publicagdo primeira unitario primeira de dias*
da portaria compra dispensagdo

Artrite Baracitinibe 2mg 08/03/2020 06/2021 32,80 05/2022 784

Reumatoide

Baracitinibe 4mg 08/03/2020 07/2021 32,80 12/2021 633

Upadacitinibe 15mg 19/02/2021 05/2022 41,52 06/2022 467
Artrite psoriaca Tofacitinibe 5mg 19/08/2020 07/2022 14,34 07/2021 316

Golimumabe 50mg  11/04/2016 08/2017 1.276,98 09/2017 508
Espondilite Certolizumabe 19/12/2017 12/2018 453,00 01/2019 377
Ancilosante 200mg/ml

Golimumabe 50mg 21/05/2016 08/2017 1.257,82 09/2017 468

Secuquinumabe 15/01/2018 12/2018 634,00 03/2019 410

150mg/ml

Osteoporose Teriparatida 19/07/2022 08/2022 2.241,21 “u “u

250mcg/ml

FONTE: A autora (2022)
LEGENDA: *Numero de dias decorridos desde a publicacdo da portaria até o primeiro dia do més da
primeira retirada
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5 DISCUSSAO

O acesso a saude no Brasil foi substancialmente transformado e aprimorado
ap6s a criacdo do SUS. Em pesquisa realizada pela PNAD em 1981, antes do
surgimento do SUS, 8% (9,2 milhdes pessoas) da populagao relataram o uso de um
servico de saude nos ultimos 30 dias, enquanto, em 2008, 14,2% (26.866.869
pessoas) da populagéo relataram tal uso nos ultimos 15 dias, representando um
aumento de 174% no uso de servigos de saude. Contudo, os gastos federais com
saude desde 2003 mostram uma diminui¢ao liquida. Assim, em 2007, apenas 8,4%
do produto interno bruto (PIB) eram gastos em cuidados de saude. Também em
2007, a parcela publica dos gastos com saude foi de 41%, que € baixo quando
comparado com os gastos em paises como Reino Unido (82%), Italia (77,2%) e
Espanha (71,8%), e é também inferior a paises como os EUA (45,5%) e México
(46,9%). O SUS, portanto, utilizou menos o financiamento publico para as
necessidades de cuidados de saude das pessoas do que o previsto quando foi
criado com o objetivo de estabelecer um sistema universal e equitativo no Brasil
financiado com recursos publicos (Paim et al., 2011).

Apesar das fragilidades de investimento do sistema de saude, muito ja foi
feito e hoje a maior parte dos gastos publicos do SUS destinam-se a aquisigdo de
medicamentos. Estes gastos, por exemplo, sdo em grande parte com os
medicamentos do CEAF e representam mais de 45% do total dos gastos com
medicamentos no SUS, que aumentou de R$1,91 bilhdo em 2003 para 12,4 bilhdes
em 2014. Estudos sobre a evolugdo do CEAF no SUS mostram que houve um
aumento de 786% nos gastos do Ministério da Saude com medicamentos desse
componente no periodo de 2003 a 2012, ou seja, € no CEAF que séao
disponibilizados os medicamentos de uso ambulatorial de maior preco médio no
SUS (Bermudez, Oliveira e Chaves, 2016).

Diante das dificuldades de financiamento enfrentadas pelo MS na tentativa
de garantir a melhor gestédo do dinheiro publico, e a constatagao do crescimento dos
custos em fungao das varias alternativas terapéuticas incorporadas nos sistemas de
saude, € necessario cautela e estratégias para garantir o acesso integral dos
tratamentos de saude a populagdo. Esta situagcdo preocupa pesquisadores e
gestores dos sistemas de saude, inclusive nos paises desenvolvidos (Rover et al.,

2021). Nesse sentido, o Brasil tem implementado diferentes politicas publicas para
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garantir o acesso e o0 uso racional dos medicamentos (URM). Entre essas
estratégias para a ampliagdo do acesso, foi implantado o CEAF visando a
integralidade dos tratamentos a partir de linhas de cuidado definidas em PCDT, os
quais definem ndo sé o algoritmo de tratamento, mas também os critérios de
diagndstico e os mecanismos para o monitoramento clinico (Brasil, 2010).

No SUS o CEAF é o componente com a maior demanda por incorporagao de
tecnologias em saude e consequentemente com maior impacto orgamentario. Ele
funciona como ferramenta utilizada na garantia de acesso a medicamentos no
ambito do sistema publico de saude, caracterizado pela busca da integralidade do
tratamento medicamentoso, em nivel ambulatorial, cujas linhas de tratamento estao
definidas em PCDT, elaborados pelo Ministério da Saude. Os medicamentos
incorporados no SUS e pertencentes a este componente sdo constantemente
incluidos na RENAME (Capucho et al., 2022).

Para fins de financiamento, o CEAF esta dividido em dois grupos: o grupo 1,
financiado exclusivamente pelo MS; e o grupo 2, pelas Secretarias Estaduais de
Saude e pelo Distrito Federal. No grupo 1 estdo os medicamentos que tém elevado
impacto financeiro para o Componente, os indicados para as doengas com
tratamento mais complexo, para os casos de refratariedade ou intolerancia a
primeira e/ou a segunda linha de tratamento, e por aqueles que se incluem em
acdes de desenvolvimento produtivo no complexo industrial da saude. No grupo 2
estdo os medicamentos com menor complexidade do tratamento em relagdo ao
grupo 1 e que, em geral, devem ser a primeira escolha de tratamento. Em relagéo a
aquisicao, o grupo 1 €& subdividido em 1A, cujos medicamentos sao adquiridos de
forma centralizada pelo MS, e 1B, cuja aquisicao € responsabilidade dos estados e
do Distrito Federal. Desde a implementacdo do CEAF, os investimentos da Unidao
para o financiamento do Componente vém crescendo, porém, poucos estudos foram
realizados em relagédo a sua organizagao e gestdo, aos resultados alcangados e
sobre sua abrangéncia nos diferentes estados e regides brasileiras, considerando as
desigualdades conhecidas (Rover et al., 2021).

Neste sentido o presente trabalho avaliou os custos de aquisi¢cao e a difusdo
dos novos medicamentos do CEAF grupo 1A incorporados em PCDT no SUS para o
tratamento das doengas reumaticas. Foram analisadas as ultimas incorporacdes

para artrite reumatoide (Upadacitinibe e Baricitinibe), artrite psoriasica (Tofacitinibe e
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Golimumabe), espondilite ancilosante (Certolizumabe pegol, Golimumabe e
Secuquinumabe) e Osteoporose (Teriparatida).

Na analise do custo de aquisicdo do Certolizumabe para espondilite
ancilosante, observou-se que foi incorporado em dezembro de 2017, porém sua
primeira dispensacao foi somente em janeiro/2019. O precgo unitario estipulado no
relatério para incorporagéo foi de R$ 459,10/seringa, contudo, sua primeira compra
realizada pelo Ministério da Saude por meio do DLOG ocorreu somente em
dezembro/2018, com o custo unitario de R$ 453,00, valor este 1,3% menor do que o
valor de incorporagdo. Observa-se, portanto, uma economia nas compras publicas,
pois o0 valor encontra-se abaixo do precgo estipulado e, mesmo quando analisadas as
compras posteriores a publicagdo do relatorio, ao considerar o reajuste anual dos
medicamentos o preco permanece menor, apresentando-se maior ao estipulado em

relatério somente no ano de 2021.

O Golimumabe 50 mg foi incorporado em maio/2016 com prego de
incorporagdo de R$ 1.331,90/seringa, estando disponiveis para compra duas
apresentacdes (seringa preenchida e seringa preenchida com caneta acoplada).
Contudo, apesar das aquisi¢des publicas dessas apresentagdes, a compra pelo
DLOG foi somente da apresentacdo sem a caneta acoplada. Analisando a
dispensacdo desse medicamento para EA no SUS verificou-se que ela ocorreu
apenas em setembro/2017, sendo registradas trés compras nesse mesmo ano, com
um custo médio ponderado de R$ 1.203,70. Apds a sua incorporagdo, a primeira
aquisicao pelo DLOG, acima de 100 unidades por compra, ocorreu em agosto/2017
com preco de R$ 1.257,82, valor abaixo 5,5% do determinado pelo relatério. Nos
registros das planilhas de compra do BPS disponiveis constam aquisicbes até
dezembro/2019, com precos variando de R$ 1.142,70 a R$ 1.257,82. Observa-se
que em todas as compras os valores pagos estavam abaixo tanto do preco proposto,

quanto do valor reajustado, o que representa economicidade aos cofres publicos.

Por sua vez, o Secuquinumabe foi incorporado em janeiro/2018 com prego
de incorporagdo de R$ 659,68/seringa e dispensado pela primeira vez em
margo/2019. Apds a sua incorporacdo, a primeira aquisicao pelo DLOG, acima de
100 unidades por compra, foi em dezembro/2018, com custo unitario de R$ 634,00,
valor este 3,9% menor que o valor de incorporagao. Nos registos do BPS houve

aquisicoes entre 2018 e 2022, a excecao de 2019, com precos variando entre o
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minimo de R$ 566,63 e o maximo de R$ 634,00. Também com o Secuquinumabe
observa-se a economia que as compras centralizadas no MS representam ao
governo, pois em todas as aquisicoes federais os valores pagos estavam abaixo do
proposto em relatorio e do valor reajustado.

Considerando o ano-incorporacdo dos medicamentos para espondilite
ancilosante, ao comparar o custo de aquisicdo proposto no relatério de
recomendagdo com o custo unitario pago pelos biologicos incorporados, foi
observado pouca variagdo. Nas primeiras compras analisadas para Certolizumabe
pegol (R$ 459,1 para R$ 453,00), Secuquinumabe (R$ 659,68 para 634,00) e
Golimumabe (R$ 1.331,90 para R$ 1.257,82), foi identificada uma redugéo de 1,3%,
3,9% e 5,5% no custo unitario de cada bioldgico, respectivamente. Em todos os
casos foram praticados valores menores aos estipulados nos relatérios de

recomendacao.

O Upadacitinibe para artrite reumatoide foi incorporado em fevereiro/2021
com precgo de incorporagdo de R$ 30,33/comprimido apds consulta publica, porém,
foi dispensado pela primeira vez mais de 12 meses depois, em junho/2022. Apds a
sua incorporagdo, a primeira aquisicdo pelo DLOG, acima de 100 unidades por
compra, ocorreu em maio/2022 com prego de R$ 41,52, valor este 36,9% maior do
que o determinado em relatério. Contudo, apesar do valor pago ter sido maior do
que o proposto, este pdde ser praticado pois apresenta-se abaixo do preco-teto
determinado pela CMED. No periodo analisado houve somente uma aquisicdo pelo

DLOG até o momento da pesquisa.

O Bairicitinibe para artrite reumatoide foi incorporado em fevereiro/2020 com
preco de incorporagdo de R$ 34,00/comprimido, e possui duas apresentacoes,
sendo elas de 2 mg e de 4 mg. O Baricitinibe de 2 mg, foi dispensado pela primeira
vez mais de 24 meses apds a incorporagdo, em maio/2022. Apdés a sua
incorporacao, a primeira aquisicao pelo DLOG, acima de 100 unidades por compra,
ocorreu em julho/2021 com preco de R$ 32,80, valor 3,5% abaixo do determinado
em relatério. J&4 o Baricitinibe de 4 mg foi dispensado pela primeira vez em
dezembro/2021, mais de 12 meses apds a sua incorporacdo. Apds a sua
incorporacao, a primeira aquisicao pelo DLOG, acima de 100 unidades por compra,
ocorreu em julho/2021 com prego de R$ 32,80. O valor menor ao proposto em

relatorio € benéfico aos cofres publicos, pois geram uma economia nas aquisicoes
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federais. Até o momento da pesquisa ocorreu somente uma aquisicéo pelo DLOG

para cada apresentacao do Baricitinibe.

Considerando o ano-incorporagdo dos medicamentos para artrite
reumatoide, ao comparar o custo de aquisicdo proposto no relatério de
recomendagdo com o custo unitario pago pelos biolégicos incorporados, foi
observada maior variagcdo para o Upadacitinibe. Nos periodos analisados para
Upadacitinibe e Baricitinibe, foi identificado um aumento de 36,9% (R$ 30,33 para
R$ 41,52) e uma reducéo de 3,5% (R$ 34,00 para R$ 32,80) no custo unitario de
cada biologico, respectivamente. Contudo, apesar da verificagdo do valor pago na
aquisicao do Upadacitinibe ter sido maior em comparagao ao preg¢o proposto em
relatério, este valor ainda se encontra abaixo do precgo-teto determinado pela CMED,

quando considerados os reajustes anuais.

O Tofacitinibe para artrite psoriasica foi incorporado em agosto/2020 com
preco de incorporagdo de R$ 15,17/comprimido, porém foi dispensado pela primeira
vez quase 12 meses depois, em julho/2021. Apds a sua incorporagdo, a primeira
aquisicéo pelo DLOG, acima de 100 unidades por compra, ocorreu em julho/2022,
com preco de R$ 14,34, valor este 5,5% abaixo do determinado pelo relatério.
Apesar da primeira compra ter ocorrido em julho/2022, a primeira dispensacao pdde
ocorrer em 2021 porque o medicamento ja possuia aquisi¢des para o tratamento de
outras doencas, por exemplo artrite reumatoide. Até o momento da pesquisa houve
somente uma compra realizada pelo DLOG, contudo, observa-se que o valor pago,

por ser menor ao prec¢o proposto, ndo gerou prejuizos aos cofres publicos.

Ja o Golimumabe para artrite psoriasica foi incorporado em abril/2016 com
preco de incorporacao de 1.331,90/seringa, porém, foi dispensado pela primeira vez
mais de 12 meses depois, em setembro/2017. Apds a sua incorporagao, a primeira
aquisicao pelo DLOG, acima de 100 unidades por compra, ocorreu em agosto/2017,
com prego de R$ 1.257,82, valor 5,5% abaixo do determinado pelo relatério. Apesar
da compra ter ocorrido em agosto/2017, a primeira dispensagao pdde ocorrer no
més seguinte, em setembro/2017, porque o medicamento ja possuia aquisicdes para
o tratamento de outras doencgas, por exemplo a artrite reumatoide. Nos registros das
planilhas de compra do BPS disponiveis constam aquisicoes até dezembro/2019,
com precgos variando de R$ 1.142,70 a R$ 1.257,82, valores estes abaixo do valor
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proposto e do valor reajustado, demonstrando que as compras centralizadas no

governo sao uma boa estratégia de diminui¢cdo dos custos.

Considerando o ano-incorporacdo dos medicamentos para artrite psoriasica,
ao comparar o custo de aquisicdo proposto no relatério de recomendacdo com o
custo unitario pago pelos biolégicos incorporados, foi observada pouca variagao.
Nas primeiras compras analisadas para Tofacitinibe (R$ 15,17 para R$ 14,34) e
Golimumabe (R$ 1.331,90 para R$ 1.257,82), foi identificada uma reducado de 5,5%

no custo unitario de cada biologico.

A Teriparatida para osteoporose foi incorporada em julho/2022 com preco de
incorporacéo de R$ 1.097,84. Apos a sua incorporagdo, a primeira compra publica
ocorreu em agosto/2022, com preco de R$ 2.241,21, valor este 104% maior que o
determinado no relatério de recomendagao. Tal percentual pode ser justificado por
se tratar de compras decorrentes de decis&o judicial, uma vez que o0 processo de
aquisicao pelo MS ainda esta em fase de programacao. Além disso, este curto
intervalo entre a publicagdo da portaria e a primeira compra provavelmente foi

possivel por se tratar de medicamento com aquisicdes anteriores pelo MS.

Para a maioria das tecnologias incorporadas, o valor apds a consulta publica
nao foi alterado. Contudo, os custos finais do Upadacitinibe e da Teriparatida foram
modificados, pois nessa etapa de consulta publica € o momento no qual ocorre a
participagdo da sociedade na formulagdo de recomendagdes, ou seja, o publico e os
pacientes podem fornecer opinibes sobre a recomendagdo nessas consultas
publicas. Essa forma de participagdo, principalmente por meio de formularios
eletrénicos, ja esta bem consolidada em agéncias internacionais de ATS (Carvalho,
Silva e Bareto, 2021). Baseada nos principios da publicidade, motivacdo e
participagdo popular na administracdo publica, a consulta publica € utilizada como
um dos instrumentos de desejo da transparéncia administrativa e da democracia
participativa (Moura et al., 2022). Apesar dessa participagcdo nas consultas nao
possuir carater decisorio, ela representa opinides e sugestdes que poderédo ser

consideradas nas decisdes governamentais (Losco et al.,2023).

Apos as analises dos custos de aquisicdo dos medicamentos incorporados
verificou-se compras com elevado numero de unidades para os medicamentos
analisados, além de um grande intervalo de tempo entre as primeiras aquisigbes e

as primeiras dispensacdes pelo SUS. A Unica exceg¢ao foi a Teriparatida, que
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apresentou pequenas quantidade adquiridas de no maximo 14 canetas, por nao ter

seu processo de aquisi¢cao ainda finalizado.

No que diz respeito aos valores unitarios praticados nas compras federais,
verificou-se que para a maioria dos medicamentos foram pagos valores menores do
que os sugeridos nos relatorios de incorporagao, a excegao da Teriparatida, que
apresentou a maior variagdo de preco. Essas analises dos valores pagos pelo MS
reforcam a necessidade e a importancia de realizagcdo de estudos de forma
permanente e constante dos custos praticados pelo governo que permitam
acompanhar os gastos publicos, garantindo maior transparéncia e uma gestao mais

assertiva e eficiente do dinheiro publico.

A constatagcdo de valores unitarios pagos nas compras publicas menores
aos sugeridos nos relatorios da CONITEC pode ser justificada pelas estratégias
adotadas pelo governo, uma vez que o MS vem buscando medidas para viabilizar as
incorporacdes de medicamentos no ambito da Assisténcia Farmacéutica, como: a)
ampliacao seletiva das aquisicbes centralizadas, no sentido de utilizar o poder de
compra do Ministério da Saude para reduzir os pregos dos medicamentos; b)
estabelecimento de acordos de precos com os fabricantes para aqueles
medicamentos adquiridos de forma descentralizada pelos governos subnacionais; c)
ampliacao das isengdes fiscais e; d) obrigatoriedade da aplicagdo do PMVG nos
processos de compras publica e ampliagdo das regras para a aplicagao do CAP a
partir do Preco Fabrica definido pela CMED. O resultado destas agdes conjuntas tem
permitido a redugdo dos valores unitarios dos medicamentos, favorecendo a

implementacao das incorporacgdes realizadas (Alexandre et al., 2015).

A estratégia de compra de grandes volumes de medicamentos associada a
realizagdo de um processo licitatorio mais agil e dinamico séo fatores que podem
impactar na redugao de gastos a partir do processo de compra centralizada pelo MS.
Em Pernambuco, um estudo comparou os gastos na compra de medicamentos
biolégicos para artrite reumatoide na aquisicdo descentralizada pela Secretaria de
Saude do Estado versus compra centralizada pelo MS, e demonstrou uma economia
de 48,2% no custo anual desses medicamentos por meio da compra centralizada
pelo MS (Zanghelini; Silva; Rocha Filho, 2014).

A reducdo nos custos unitarios dos medicamentos do CEAF também foi

observado por Ferreira, Oliveira e Brendon, 2020 que, ao analisarem a evolugao do
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impacto orcamentario dos medicamentos bioldgicos incorporados para AR ao SUS
entre 2012 a 2016, perceberam que em 2015 houve uma reducéo na despesa anual
que pode ter sido motivada pelas estratégias adotadas pelo Ministério da Saude,
como o aumento da oferta de outras terapias e aquisicdo centralizada,
principalmente, para ampliar o poder de compra da Unido, medidas estas que

justificam a redugao dos pregos unitarios dos medicamentos.

Além dos custos foi analisada também a difusdo de cada medicamento
desde a sua primeira dispensagdo no SUS posteriormente ao ano da sua
incorporacao. Apos as analises foram encontradas divergéncias quando comparada

a difusdo real com a estimada nos respectivos relatérios de incorporagéo.

O numero de usuarios do Upadacitinibe para artrite reumatoide estimado no
impacto orgamentario variou de 1.392 no primeiro ano a 12.768 no quinto ano da
analise, sendo aplicada uma premissa de difusdo maxima de 15% no quinto ano.
Contudo, constatou-se que, apesar da estimativa no relatério de pacientes para o
primeiro ano de incorporagao em 2021, a primeira dispensagéo ocorreu somente no
ano seguinte, em 2022. Quando comparado o numero de usuarios estimados com a
difusdo real no ano correspondente, observou-se a dispensacdo para 87 usuarios,
quantitativo este 98,02% menor ao estimado.

Para o Baricitinibe o numero de usuarios estimado no impacto orcamentario
variou de 1.465 no primeiro ano a 14.105 no quinto ano da analise, sendo aplicada
uma premissa de difusdo maxima de 15% no quinto ano. No entanto, constatou-se
que, apesar da estimativa no relatério de pacientes para o primeiro ano de
incorporacao em 2020, a primeira dispensagado ocorreu somente no ano seguinte,
em 2021. Quando comparado o numero de usuarios estipulado com a difuséo real
nos anos correspondentes, observou-se grande variagdo, uma vez que no primeiro e
segundo anos de dispensagdo eram apenas 1 e 138 usuarios, respectivamente,

valores estes 99,97% e 98,35% menores ao esperado em relatorio.

O numero de usuarios do Tofacitinibe no tratamento da AP estimado no
impacto orgamentario variou de 1.688 no primeiro ano a 3.378 no quinto ano da
analise, sendo aplicada uma premissa de difusdo de 8% no primeiro ano, com
crescimento de 4% para os anos posteriores. No entanto, constatou-se que apesar
da estimativa no relatorio de pacientes para o primeiro ano de incorporagdo em

2020, a primeira dispensagao ocorreu somente no ano seguinte, em 2021. Quando
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comparado o numero de usuarios do relatério com a difusdao real nos anos
correspondentes, verificou-se menos pacientes, uma vez que foram 231 e 1.055
usuarios no primeiro e segundo anos de dispensacao, valores estes 91,51% e
63,91% menores em relagdo ao valor estimado em relatério. Em relagdo ao numero
total de usuarios acumulado em dois anos, a quantidade de usuarios observada foi

77,21% menor ao estimado no relatério.

Para a incorporacdo do Golimumabe no tratamento da artrite psoriasica, foi
considerada uma difusdo de 40% em cinco anos, com o0 numero de usuarios
estimado em 889 no primeiro ano e 4.936 no quinto ano da analise. Ao avaliar os
dados, observou-se grande variagdo entre o numero de usuarios estimado e o
numero real de pacientes, uma vez que no primeiro ano, com 107 pacientes, foi
87,96% menor ao estipulado no relatério, chegando a uma variagdo de no minimo
79,09% menor no quinto ano, com 1.032 usuarios. Em relagcédo ao total de usuarios
acumulado em cinco anos, o numero de usuarios observado foi 82,04% menor ao

estimado em relatério.

O numero de usuarios do Certolizumabe pegol para o tratamento da
espondilite ancilosante estipulado no impacto orgcamentario variou de 81 no primeiro
ano a 808 no quinto ano da analise, sendo aplicada uma premissa de difusao
maxima de 10% no quinto ano, por considerar a incorporagao recente do
Golimumabe. No entanto, constatou-se que apesar da estimativa no relatorio de
pacientes para o primeiro ano de incorporacdo em 2017, a primeira dispensacao
ocorreu somente em 2019. Quando comparado o numero de usuarios estipulado
com a difusdo real nos anos correspondentes, observou-se uma grande variagao,
uma vez que no primeiro, segundo e terceiro anos de dispensacao eram 167, 282 e
491 usuarios respectivamente, valores estes 57,72%, 54,29% e 39,23% menores ao
esperado em relatério. Em relagdo ao numero total de usuarios acumulado em trés
anos, a quantidade de usuarios observada foi 48,35% menor ao estimado em

relatorio.

Para a incorporacdo do Golimumabe no tratamento da EA, foi considerada
uma difusdo de 40% em cinco anos, com o numero de usuarios estimado em 1.446
no primeiro ano e 6.472 no quinto ano da analise. Ao avaliar os dados recebidos do
sistema SABEIS, observou-se que o numero de usuarios foi 92,94% menor no

primeiro ano, com 102 pacientes, chegando a uma variagao de 85,22% e 85,29%
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menores no quarto e quinto anos, com 788 e 952 usuarios, respectivamente. Na
comparacao do numero total acumulado de pacientes que fizeram uso do
Golimumabe em cinco anos, foi observada uma quantidade 87,10% menor de

usuarios em relacdo ao estimado em relatorio.

Para o Secuquinumabe no tratamento da EA, foi estimada taxa de
distribuicdo dos usuarios baseada na estimativa de pacientes novos (tratados com o
1° bioldgico), pacientes que migraram de outra terapia bioldgica em fase de indugao
(1° ano de tratamento), e pacientes em fase de manutencédo. Essa estimativa de
usuarios variou de 1.975 no primeiro ano a 8.912 no quinto ano da analise.
Constatou-se que apesar da estimativa no relatério de pacientes para o primeiro ano
de incorporacao em 2018, a primeira dispensagéo ocorreu somente no ano seguinte,
em 2019. Igualmente aos outros medicamentos incorporados, o numero real de
usuarios foi inferior. Ao avaliar os dados recebidos observou-se que o numero de
usuarios foi 90,73% menor no primeiro ano, com 356 pacientes, chegando a uma
variagdo de no minimo 89,46% menor no segundo ano de difusdo, com 591
usuarios. Comparando o total de usuarios acumulados nos trés anos completos da

analise, o nimero de usuarios observado foi 91,26% menor ao estimado.

Sabe-se que apos a incorporagao, o SUS precisa se organizar para viabilizar
0 acesso a essas tecnologias no prazo definido em lei, tanto do ponto de vista
orgamentario, quanto da organizagéo dos servigos assistenciais no ambito das redes
de atengdo a saude. Além disso, a atual organizagcado da Assisténcia Farmacéutica
impacta no processo de incorporagdao de medicamentos por meio da atualizagao
periddica de protocolos e da RENAME (Alexandre et al., 2015). No entanto, apesar
da integracao entre RENAME e os protocolos do MS para promog¢ao do URM ser um
grande avango que viabilizou ao longo dos anos o acesso aos medicamentos no
SUS, e apesar das estratégias econdmicas do MS para viabilizar novas
incorporagcdes garantindo assim um maior acesso ao melhor custo (Alexandre et al.,
2015), o que ainda se observa na pratica € um sistema que apresenta falhas e que
necessita de melhorias urgentes, principalmente quanto as informag¢des em saude,
uma vez que o orgamento publico € programado a partir de informagdes em saude

recebidas dos estados.

Quando comparado o numero de usuarios no primeiro ano do relatorio com

0 primeiro ano de dispensacao percebeu-se que para a maioria dos medicamentos
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houve menos usuarios em uso das tecnologias incorporadas, além de um atraso, por
vezes de até dois anos, para distribuicdo a populacao desses medicamentos. Esta
dificuldade de acesso pode estar relacionada a aspectos operacionais da assisténcia
farmacéutica no ambito da sua gestdo, como também de pactuagdo de
responsabilidades da Comisséo Inter-gestores Tripartite (CIT), da publicagdo da
versao final dos PCDT pelo Ministério da Saude e da finalizagdo dos processos de
aquisicao, com consequente distribuicdo dos medicamentos para as unidades de
saude designadas pelos gestores. Estes atrasos comprometem o tratamento clinico,
prejudicando pacientes, implicam em aumento dos gastos com consultas
especializadas e internagbes e podem comprometer a credibilidade do sistema

publico de saude (Xavier e Elias, 2023).

Ja em relagdo aos procedimentos padrbes exigidos para liberagdo de
medicamentos do CEAF, também podem ser pontuados alguns fatores que
contribuem para esses atrasos no acesso aos medicamentos, como o incorreto
preenchimento da ficha de solicitacao, avaliacdo e autorizacdo de medicamentos do
componente especializado, documentacao obrigatéria incompleta, o que implica em
devolugdes de processos, indeferimentos e atrasos na resolutividade do servigo,

prejudicando o acesso aos medicamentos pelos pacientes (Silva e Costa, 2015).

Outros fatores que possibilitam justificar a dificuldade de acesso e que
podem explicar um numero de usuarios menor, segundo Rover et al., 2021, sao os
problemas logisticos que, somados ao fato de os sistemas de informatica do SUS
nao serem interligados, podem causar faltas ou atrasos na disponibilizacdo dos
medicamentos. Especificamente em relacdo aos sistemas de informacéao, destaca-se
que o repasse financeiro e de medicamentos ocorre somente apds os estados
transferirem os dados em saude ao MS. As falhas e problemas que ocorram nesta
transferéncia, adicionadas a impossibilidade de os estados requererem reservas
técnicas para atendimento de novos usuarios, acarretam falta ou atrasos nos
atendimentos, com prejuizos individuais e coletivos, provocando piora do estado de

saude, uso de terapias e servigos adicionais, € maiores gastos nos tratamentos.

No presente estudo também foi analisado o perfil dos usuarios das
tecnologias incorporadas, sendo observada maior prevaléncia do sexo feminino para
artrite reumatoide. O dado corrobora a caracteristica epidemiologica ja conhecida da

doencga, pois sabe-se que a AR afeta trés vezes mais mulheres do que homens, e
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diversos estudos tém relacionado o sexo feminino com o desenvolvimento de formas
mais graves da doenca (Goeldner et al., 2011). Esta maior prevaléncia pode estar
relacionada a fatores clinicos e aos horménios femininos (Almeida et al., 2014). Tal
resultado também foi encontrado em estudo realizado por Almeida et al., 2014 no
Piaui, com predominéncia das mulheres (8:1) em relagdo aos homens, e em S&o
Paulo, por Louzada-Junior et al, em 2007, onde observou que o sexo feminino
representou 86% dos 1.381 prontuarios revisados de pacientes com artrite
reumatoide atendidos em um ambulatério entre 2002 e 2005. Em outro estudo
realizado por David et al., 2013 em Cascavel, PR, também foi identificada maior
prevaléncia do sexo feminino (32 dos 38 pacientes analisados). Em estudo realizado
por Abreu et al., 2006 ao analisar teses que avaliaram pacientes com AR da Escola
Paulista de Medicina entre 1979 e 2004, verificou-se que do total de pacientes

incluidos nos trabalhos (1.424), 92% pertenciam ao sexo feminino.

A média de idade encontrada no estudo para os pacientes com AR foi de 54
anos. A literatura brasileira apresenta diversos valores de faixa etaria com estudos
variando de 47,5 anos (Almeida et al., 2014) a 53,7 anos (Abreu et al., 2006). No

presente trabalho encontrou-se médias de idades proximas as da literatura.

Para a artrite psoriasica também foi encontrada a maior prevaléncia do sexo
feminino. Tal perfil péde ser observado em estudo realizado na regido amazénica
por Koyama et al, 2021 ao analisarem 53 prontuarios no Ambulatério de
Reumatologia da Universidade do Estado do Para, e observarem que a maioria
(56,6%) era do sexo feminino. Contudo, ao relacionar com a literatura encontrou-se
que para a AP a distribuicdo entre os sexos é mais equilibrada, com um discreto
predominio do sexo feminino, como observado em estudo realizado por Paniagua et
al., 2015 em 232 pacientes, em Chaco, na Argentina, com prevaléncia de 51,7%
para o sexo feminino. Em contrapartida, um estudo realizado por Pegoraro et al.,
2021 demonstrou esse equilibrio ao verificar a leve prevaléncia do sexo masculino
(53,33%) entre os 105 pacientes que compareceram para consultas de rotina nos
ultimos 10 anos em um unico servigo ambulatorial.

A média de idade entre os pacientes com AP variou entre 46,97 e 57,79
anos. Para Ocampo e Gladman, 2019 a AP ¢é uma doenga inflamatodria
musculoesquelética que afeta homens e mulheres quase igualmente, na qual a faixa

etaria de acometimento é entre 40 e 50 anos. Nosso estudo obteve médias entre
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esses valores e um pouco acima, porém, foram encontrados estudos com médias
que variaram de 47,2 (Paniagua et al., 2015) e 59 anos (Koyama, Gadelha e
Nascimento, 2021), médias proximas aos nossos achados.

Para o perfil dos pacientes com EA houve um discreto equilibrio entre os
sexos, com ligeira prevaléncia do sexo feminino variando entre 50,87% e 61,31%.
Sabe-se que a EA apresenta geralmente seu inicio na segunda ou terceira década
de vida, acometendo principalmente individuos do sexo masculino, na razao de 3:1
(Gouveia, Elmann e Morales, 2012).

Contudo, foi encontrado dado diferente no presente trabalho. Ja os estudos
encontrados corroboram a epidemiologia da doenca apresentando uma maior
prevaléncia do sexo masculino. Em Teresina, Pl, Santos et al., 2020 constataram
que 67,74% dos pacientes do CEAF para EA eram do sexo masculino. Esse perfil
também foi encontrado por Capelusnik et al., 2018 na Argentina em um estudo
transversal, no qual dos 231 pacientes, 174 (75,3%) eram homens. Em um estudo
observacional realizado por Koko et .al, 2014 na Albénia, no qual um dos objetivos
era avaliar a incidéncia e prevaléncia da EA no sul do pais, verificou-se que 88,9%

dos paciente eram do sexo masculino.

Uma possivel explicagdo para o numero maior de mulheres no presente
trabalho se deve a postura cultural do homem brasileiro em buscar atendimento
médico somente em decorréncia do aparecimento dos primeiros sintomas, além
também das dificuldades de acesso aos servicos de saude (David et al, 2013).
Estudos mostram que, no Brasil, as mulheres utilizam mais os servigos de saude do
que os homens, sendo que tais diferengas impactam diretamente no consumo dos
servicos entre os sexos, fato este que Levorato et al, 2014 observaram nas
mulheres, que buscaram os servicos de saude 1,9 vezes mais em relagdo aos
homens em seu estudo que tinha como objetivo identificar os fatores associados as
diferengas pela procura por servicos de saude entre homens e mulheres,

considerando aspectos sociais, econémicos e culturais.

A média de idade para os pacientes com EA variou entre 40,46 e 48,47
anos. Os trabalhos encontrados apresentam valores proximos de faixa etaria com
estudos nos quais as médias variam de 46 anos (Capelusnik et al., 2018) a 51,6
anos (Koko et al., 2014). A média encontrada no trabalho esta proxima as dos

estudos publicados.
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Ao analisar o perfil de desisténcia do tratamento, observou-se que os
maiores valores se deram aos medicamentos Upadacitinibe e Baricitinibe para AR,
com valores de 97,7% e 45,26%, respectivamente. Contudo, devido ao curto periodo
de utilizagdo dos novos medicamentos incorporados no SUS para AR, nao foi
possivel identificar uma explicagdo da alta desisténcia do uso desses bioldgicos, o
que demonstra a necessidade de mais estudos sobre a preferéncia das vias de
administragdo dos pacientes com AR, uma vez que, devido a incorporagao recente
desses medicamentos, os trabalhos publicados identificam a preferéncia dos
pacientes por vias com menor numero de administragao (intravenosa e subcutanea).
Por exemplo, um estudo publicado cujo objetivo era examinar as preferéncias dos
profissionais de saude e dos pacientes com AR quanto a via e frequéncia de
administragdo de medicamentos biologicos em ambulatérios universitarios em
Copenhague, indicou a preferéncia por tratamentos com menor numero de
administragdes, como € o caso dos bioldgicos por via endovenosa e subcutanea
(Huynh et al., 2014).

Outro trabalho que demonstra a preferéncia dos pacientes com AR por
medicamentos com menor numero de administragdes e pelas vias intravenosa e
subcutanea foi desenvolvido na Italia, no qual os autores concluiram que dentre as
razbes para a escolha da administragao intravenosa destacaram-se a seguranca do
tratamento em ambiente hospitalar e o efeito tranquilizador da presenca do médico.
Ja a via subcutanea foi escolhida pela conveniéncia de tratamento, em particular,
para tratamento domiciliar (Scarpato et al., 2010).

No que diz respeito ao tempo transcorrido entre a publicagdo da portaria de
incorporacao e a sua primeira dispensacao no SUS, os medicamentos incorporados
para as trés doengas reumaticas que tiveram os dados disponibilizados (artrite
reumatoide, artrite psoriasica e espondilite ancilosante), apresentam intervalos
semelhantes de no minimo 12 meses para a primeira dispensagao.

Este intervalo é superior aos 180 dias determinados no Decreto n° 7.646, de
21 de dezembro de 2011, necessarios para efetivar a oferta ao SUS a partir da
publicacdo da portaria de incorporagdo da tecnologia em saude. Esse resultado
também foi observado em estudo realizado por Capucho et al, 2022, que
identificaram o descumprimento dos prazos previstos em legislacdo para a

disponibilizagdo das tecnologias incorporadas.
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Este descumprimento do prazo também foi descrito em um estudo realizado
por Xavier e Elias, 2023, no qual os autores observaram que em 50,3% dos registros
de APAC para liberagdo dos medicamentos a primeira dispensacgao teve o prazo
para oferta dos medicamentos incorporados de até 16 meses, sendo que em um
registro de primeira dispensacgéo, os medicamentos foram ofertados 62 meses apos
a publicagdo da decisdo de incorporagao, considerado o maior prazo encontrado

neste estudo.
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6 CONSIDERAGOES FINAIS

E fato que o gasto em medicamentos vem se mostrando como uma das
principais fontes de custos em saude e que os altos valores gastos preocupam os
gestores publicos, principalmente por sua tendéncia de crescimento, muitas vezes
maiores que as taxas observadas para as despesas totais em saude.

Por esse motivo esta realidade motiva constantemente os estudos sobre a
evolugcdo dos gastos em medicamentos, o que € crucial tanto para a administragéo
publica quanto para a sociedade, especialmente em paises que ainda n&o
alcangaram o acesso universal de oferta publica de medicamentos.

Neste sentido, o estudo permitiu demonstrar o perfil histérico dos custos
unitarios dos ultimos medicamentos incorporados do CEAF para quatro doengas
reumaticas desde a publicacdo da portaria de recomendacdo até a data de
realizagdo da pesquisa, a partir dos dados de aquisicdes do MS, obtendo
predominio de valores pagos menores aos estipulados nos relatérios da CONITEC,
evidenciando um custo anual menor para os cofres publicos.

Sabe-se que para garantir a efetividade do tratamento farmacoldgico é
imprescindivel a disponibilidade do medicamento de forma acessivel ao usuario,
bem como a aceitagcdo do tratamento e o comprometimento do individuo com
relacdo ao uso correto. Contudo, ao analisar a difusdo desses medicamentos e
determinar o numero de usuarios que de fato fizeram o tratamento, foi verificado
menos usurarios em relagdo ao esperado em relatério. Entende-se, portanto, que
além da possibilidade de o numero total de usuarios ter sido superestimado na
maioria das analises dos relatérios de recomendacgdo, ainda ha dificuldades de
acesso da populacdo aos medicamentos do CEAF.

Foi observado também no presente estudo que o determinado na legislagao
sobre a disponibilidade do medicamento aos usuarios no sistema em até 180 dias
apos a publicagado da portaria continua a ser desobedecido, com tempos de espera
de no minimo 12 meses. Isto demonstra a necessidade de revisbes dos
procedimentos da assisténcia farmacéutica a fim de encontrar os principais gargalos

que dificultam o cumprimento da lei na otimizagao do inicio do tratamento.
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APENDIQE I - DADOS DOS RELATORIOS DE RECOMENDAGAO
NECESSARIOS PARA O CALCULO DA ESTIMATIVA DE PACIENTES QUE
UTILIZARAO AS TECNOLOGIAS ANALISADAS

TABELA — 1 Market-share ao longo do horizonte temporal no cenario projetado 1

Tratamento 2021 2022 2023 2024 2025
Upadacitinibe 2% 6% 10% 12% 15%

Baricitinibe 2% 5,6% 9% 10,6% 12,8%
Tofacitinibe 8,6% 10,6% 11,3% 12,4% 11,6%

FONTE: relatério de recomendagéo do Upadacitinibe

TABELA — 2 Market-share ao longo do horizonte temporal no cenério projetado 2 — alternativo

Tratamento 2021 2022 2023 2024 2025
Upadacitinibe 2% 6% 10% 12% 15%
Baricitinibe 1% 3% 5% 6% 7,5%
Tofacitinibe 7,8% 8,3% 7,6% 8,1% 6,1%

FONTE: relatério de recomendagéo do Upadacitinibe

TABELA - 3 Projecao da populacdo de pacientes com artrite reumatoide atendida pelo SUS

Periodo Origem do dado Numero de pacientes Taxa anual de crescimento projetada
Dez/2017 Datasus 57.544 -

Dez/2018 Datasus 62.964 9%

Dez/2019 Projecdo 68.054 8%

Dez/2020 Projecdo 73.250 8%

Dez/2021 Projecdo 78.447 7%

Dez/2022 Projecdo 83.644 7%

Dez/2023 Projecdo 88.840 6%

Dez/2024 Projecdo 94.037 6%

FONTE: relatério de recomendagéo do Baracitinibe

TABELA — 4 Distribuicdo do numero de pacientes com artrite reumatoide atendidos pelo SUS de
acordo com os medicamentos disponiveis em marco de 2019

Tratamento N° de pacientes Market-share
Adalimumabe 20.342 32,14%
Baricitinibe 0 0,00%
Etanercepte 14.744 23,29%
Golimumabe 6.540 10,33%

Tofacitinibe 0 0,00%
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Infliximabe 3.641 5,75%
Abatacepte 5.165 8,16%
Tocilizumabe 5.133 8,11%
Certolizumabe 5.081 8,03%
Rituximabe 2.652 4,19%

FONTE: relatério de recomendacao do Baricitinibe

TABELA — 5 Projecéo da participacao de mercado de cada medicamento apds a incorporagdo do
baricitinibe para artrite reumatoide no SUS, proposto pelo demandante, entre 2020 e 2024

Tratamento 2020 2021 2022 2023 2024
Adalimumabe 30,86% 28,40% 26,61% 25,45% 24,04%
Baricitinibe 2,00% 6,00% 10,00% 12,00% 15,00%
Etanercepte 22,37% 20,58% 19,29% 18,45% 17,42%
Golimumabe 9,92% 9,13% 8,55% 8,18% 7,73%
Tofacitinibe 1,96% 5,64% 7,20% 8,80% 10,20%
Infliximabe 5,52% 5,08% 4,76% 4,56% 4,30%
Abatacepte 7,84% 7,21% 6,76% 6,46% 6,10%
Tocilizumabe 7,79% 7,17% 6,71% 6,42% 6,07%
Certolizumabe 7,71% 7,09% 6,65% 6,36% 6,00%
Rituximabe 4,02% 3,70% 3,47% 3,32% 3,13%

FONTE: relatério de recomendacao do Baricitinibe

TABELA — 6 Estimativa do nimero de pacientes com artrite psoriaca a utilizar MMDC no ambito do
SUS, apds falha do tratamento prévio com MMDC sintéticos, no periodo de 2020 a 2024
Ano 2020 2021 2022 2023 2024

Pacientes elegiveis 21.844 24.762 28.069 31.818 36.068

FONTE: relatério de recomendagéo do Tofacitinibe

Tabela — 7 Numero de pacientes naive que iniciaram tratamento com cada um dos agentes ANTI-NF,
més a més, entre julho de 2014 e junho de 2015

Jul-14 Ago-14  Set- Out- Nov- Dez- Jan-15 Fev- Mar- Abr-15 Mai- Jun-

14 14 14 14 15 15 15 15
Adalimumabe 161 34 153 51 127 137 121 107 151 154 150 138
Etanercepte 80 90 108 77 89 90 72 58 80 72 65 74
Infliximabe 39 33 37 32 30 32 21 35 51 27 20 14

FONTE: relatério de recomendacgéo do Golimumabe
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TABELA — 8 Numero de pacientes por estado de saude no inicio da andlise de impacto orcamentario

Naive 12 linha de tratamento Descontinuados
Adalimumabe 1.684 0 0
Etanercepte 955 0 0
Infliximabe 371 0 0
Total mercado 3.010 0 0

FONTE: relatério de recomendacéo do Golimumabe

TABELA — 9 Estimativa do niumero potencial de pacientes naive a ser tratados com cada um dos
agentes anti-TNF, ano a ano, em um horizonte de tempo de 5 anos (cenario atual, sem golimumabe)

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5
Adalimumabe 1.697 1.711 1.723 1.735 1.747
Etanercepte 963 970 977 984 991
Infliximabe 374 377 380 382 385

FONTE: relatério de recomendacao do Golimumabe

TABELA - 10 Estimativa do numero total de pacientes a ser tratados com cada um dos agentes anti-
TNF, ano a ano, em um horizonte de tempo de 5 anos (cenario sem golimumabe)

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5
Adalimumabe 2.960 3.931 4.671 5.238 5.676
Etanercepte 1.679 2.229 2.649 2971 3.219
Infliximabe 652 866 1.029 1.154 1.250
Descontinuados 753 1.323 1.757 2.087 2.341

FONTE: relatério de recomendacgéo do Golimumabe

TABELA — 11 Percentual de difusdo de golimumabe na populagéo de pacientes naive a ser tratados
com agentes anti-TNF, ano a ano, em um horizonte de tempo de 5 anos, chegando a 40%

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5
Adalimumabe 51,5% 47,0% 42,5% 38,0% 33,6%
Etanercepte 29,2% 26,7% 24,1% 21,6% 19,0%
Infliximabe 11,3% 10,4% 9,4% 8,4% 7,4%
Golimumabe 8,0% 16,0% 24,0% 32,0% 40,0%

FONTE: relatério de recomendagéo do Golimumabe

TABELA — 12 Estimativa do numero total de pacientes a serem tratados com cada um dos agentes
anti-TNF, ano a ano, em um horizonte de tempo de 5 anos, apds a incorporagao de golimumabe

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5
Adalimumabe 2.825 3.555 3.976 4,162 4,169
Etanercepte 1.602 2.016 2.255 2.360 2.364

Infliximabe 622 783 876 917 919
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Golimumabe 243 671 1.243 1.924 2.692

Descontinuados 753 1.323 1.757 2.087 2.341

FONTE: relatério de recomendacgéo do Golimumabe

TABELA — 13 Padréo atual de troca do 1° agente anti-TNF para o 2° agente anti-TNF no tratamento
da AP no SUS

De/ Para Adalimumabe 2 linha Etanercepte 2 linha Infliximabe 2 linha
Adalimumabe 1 linha - 73% 27%

Etanercepte 1 linha 79% - 21%

Infliximabe 1 linha 63% 37% -

FONTE: relatério de recomendacao do Golimumabe

TABELA- 14 Estimativa percentual de troca do 1° agente anti-TNF para o 2° agente anti-TNF no
tratamento da AP no SUS, apds a incorporacao de golimumabe

De/ Para Adalimumabe 2 Etanercepte 2 Infliximabe 2 Golimumabe
linha linha linha 2 linha
Adalimumabe 1 linha - 48,7% 18% 33,3%
Etanercepte 1 linha 52,7% - 14% 33,3%
Infliximabe 1 linha 42% 24,7% - 33,3%
Golimumabe 1 linha 33,3% 48,7% 18% -

FONTE: relatdrio de recomendagéo do Golimumabe

TABELA — 15 Estimativa do numero de pacientes em tratamento, ano a ano, de 2015 a 2020

2015 2016 2017 2018 2019 2020
Pacientes em tratamento 10.576 10.853 11.137 11.429 11.728 12.035
Pacientes novos ou trocando 2.550 2.617 2.686 2.756 2.828 2.902

de tratamento

FONTE: relatério de recomendagéo do Certulizumabe

TABELA — 16 Projecédo de market share do certolizumabe pegol em pacientes novos ou trocando de
tratamento

2017 2018 2019 2020 2021
Certolizumabe pegol 3% 5% 8% 10% 10%
Adalimumabe 48% 47% 44% 42% 42%
Infliximabe 12% 10% 8% 6% 6%
Etanercepte 32% 31% 28% 27% 27%
Golimumabe 3% 5% 8% 10% 10%

FONTE: relatério de recomendacao do Certulizumabe
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TABELA — 17 Numero de pacientes novos (naive) que receberam tratamento com cada um dos
agentes anti-TNF, més a més, entre julho de 2014 e junho de 2015

Jul-  Ago- Set- Out- Nov- Dez- Jan- Fev- Mar- Abr- Mai- Jun-
14 14 14 14 14 14 15 15 15 15 15 15

Adalimumabe 98 77 192 181 184 185 159 186 192 211 177 183

Etanercepte 97 112 105 119 104 98 90 97 119 117 104 120

Infliximabe 48 44 43 40 34 50 34 51 45 53 47 33

FONTE: relatério de recomendacgéo do Golimumabe

TABELA - 18 Estimativa do numero potencial de pacientes naive a ser tratados com cada um dos
agentes anti-TNF, ano a ano, em um horizonte de tempo de 5 anos (cenario atual, sem golimumabe)

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5
Adalimumabe 2.243 2.260 2.277 2.293 2.308
Etanercepte 1.292 1.302 1.312 1.321 1.330
Infliximabe 526 530 534 538 541

FONTE: relatério de recomendacao do Golimumabe

TABELA — 19 Numero de pacientes atualmente em tratamento com cada um dos agentes anti-TNF
para os CIDs de EA (m45 e m46.8), més a més, entre julho de 2014 e junho de 2015

Jul-14 Ago-  Set- Out- Nov- Dez- Jan- Fev- Mar-  Abr- Mai-  Jun-
14 14 14 14 14 15 15 15 15 15 15

Adalimumabe 5352 5439 5560 5.702 5.843 5969 6.047 6.112 6.176 6.344 6.463 6.614

Etanercepte 3.534 3577 3.677 3.754 3.822 3.881 3929 3.958 4.000 4.142 4.196 4.279

Infliximabe 1536 1.552 1.622 1.643 1672 1.697 1979 1675 1673 1.759 1.796 1.779

FONTE: relatério de recomendacéo do Golimumabe

TABELA — 20 Estimativa do numero total de pacientes tratados com cada um dos agentes anti-TNF
atualmente disponibilizados pelo SUS, ano a ano, em um horizonte de tempo de 5 anos (cenario sem
golimumabe)

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5
Adalimumabe 7.843 8.805 9.533 10.088 10.515
Etanercepte 5.688 6.829 7.711 8.394 8.924
Infliximabe 2.642 3.355 3.900 4.318 4.639
Descontinuados 383 1.278 1.967 2.496 2.901

FONTE: relatério de recomendacao do Golimumabe

TABELA — 21 Numero de pacientes tratados com biolégicos

Tratamento 12 medicamento 22 medicamento 32 medicamento
Adalimumabe 8.348 105 56
Etanercepte 5.241 82 47
Infliximabe 2.159 35 39

FONTE: relatério de recomendagéo do Secuquinumabe
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TABELA — 22 Taxa de distribuicdo de novos pacientes, segundo estimativa do demandante

Medicamento Cenario SEM Secuquinumabe Cenario com
Secuquinumabe
Adalimumabe 49% 34%
Etanercepte 28% 20%
Infliximabe 12% 8%
Golimumabe 11% 8%
Secuquinumabe - 30%

FONTE: relatério de recomendagéo do Secuquinumabe
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APENDICE Il - DADOS DOS PERFIS DOS USUARIOS DAS TECNOLOGIAS
INCORPORADAS

TABELA - 23 Perfil dos usuarios com relagdo ao sexo e idade que receberam Baricitinibe 2mg para
artrite reumatoide por ano desde a implementac&o do medicamento a setembro de 2022, no Sistema
Unico de Saude

Ano Quantidade de usuarios (%) Sexo Média da
idade (+DP)
2022 2 (100%) F 61,5 (14,84)

FONTE: A autora (2022)

TABELA - 24 Perfil dos usuarios com relagao ao sexo e idade que receberam Baricitinibe 4mg para
artrite reumatoide por ano desde a implementagdo do medicamento a setembro de 2022, no Sistema
Unico de Saude

Ano Quantidade de usuarios (%) Sexo Média da
idade (*DP)
2022 121 (88,97%) F 54,65 (14,10)
2022 15 (11,03%) 56,46 (14,32)

2021 1 (100%) F 51

FONTE: A autora (2022)

TABELA - 25 Perfil dos usuarios com relagao ao sexo e idade que receberam Upadacitinibe 15mg
para artrite reumatoide por ano desde a implementacéo do medicamento a setembro de 2022, no
Sistema Unico de Saude

Ano Quantidade de usuarios (%) Sexo Média da
idade (+DP)
2022 76 (87,36%) F 54,82 (14,30)

2022 11 (12,64%) M 47,09 (14,61)

FONTE: A autora (2022)

TABELA - 26 Perfil dos usuarios com relagdo ao sexo e idade que receberam Tofacitinibe 5mg para
artrite psoriasica por ano desde a implementagao do medicamento a setembro de 2022, no Sistema
Unico de Saude

Ano Quantidade de usuarios (%) Sexo Média da
idade (*DP)
2022 728 (69,01%) F 55,41 (11,70)
2022 327 (30,99%) M 52,34 (11,73)
2021 164 (70,99%) F 57,79 (11,41)
2021 67 (29,01%) M 46,97 (11,43)

FONTE: A autora (2022)

TABELA - 27 Perfil dos usuarios com relagéo ao sexo e idade que receberam Golimumabe 50mg
para artrite psoriasica por ano desde a implementagao do medicamento a setembro de 2022, no

Sistema Unico de Saude

Ano Quantidade de usuarios (%) Sexo Média da
idade (¥DP)
2022 359 (62,01%) F 52,94 (12,60)
2022 220 (37,99%) M 50,54 (12,58)
2021 620 (60,07%) F 52,43 (12,59)
2021 412 (39,93%) M 49,39 (12,58)
2020 358 (60,47%) F 51,02 (12,59)
2020 234 (39,53%) M 50,32 (12,60)
2019 297 (61,36%) F 52,17 (12,55)
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2019 187(38,64%) M 51,11 (12,55)
2018 223 (57,03%) F 51,56 (12,57)
2018 168 (42,97%) M 49,50 (12,35)
2017 56 (52,34%) F 51,76 (12,30)
2017 51 (47,66%) M 49,58 (12,30)

FONTE: A autora (2022)

TABELA - 28 Perfil dos usuarios com relagao ao sexo e idade que receberam Certolizumabe
200mg/ml para espondilite anquilosante por ano desde a implementagé&o do medicamento a setembro

de 2022, no Sistema Unico de Saude

Ano Quantidade de usuarios (%) Sexo Média da
idade (*DP)
2022 206 (61,31%) F 41,50 (12,56)
2022 130 (38,69%) M 43,42 (12,56)
2021 294 (59,88%) F 43,40 (12,62)
2021 197 (40,12%) M 42,24 (12,62)
2020 157 (55,67%) F 43,58 (12,59)
2020 125 (44,33%) M 44,60 (12,58)
2019 103 (60,59%) F 40,96 (12,58)
2019 67 (39,41%) M 45,47 (12,61)

FONTE: A autora (2022)

TABELA - 29 Perfil dos usuarios com relacdo ao sexo e idade que receberam Secuquinumabe
150mg/ml para espondilite anquilosante por ano desde a implementagdo do medicamento a setembro

de 2022, no Sistema Unico de Saude

Ano Quantidade de usuarios (%) Sexo Média da
idade (¥DP)
2022 228 (56,86%) F 48,25 (12,56)
2022 173 (43,14%) M 46,75 (12,56)
2021 263 (50,87%) F 47,62 (12,62)
2021 254 (49,13%) M 45,27 (12,62)
2020 293 (49,83%) F 46,36 (12,58)
2020 295 (50,17%) M 46,81 (12,59)
2019 183 (51,41%) F 47,57 (12,57)
2019 173 (48,59%) M 44,46 (12,58)

FONTE: A autora (2022)

TABELA - 30 Perfil dos usuarios com relagéo ao sexo e idade que receberam Golimumabe 50mg
para espondilite ancilosante por ano desde a implementacdo do medicamento a setembro de 2022,

no Sistema Unico de Saude

Ano Quantidade de usuarios (%) Sexo Média da idade
*DP
2022 421 (55,25%) F 48,2(9 (12),56)
2022 341 (44,75%) M 45,61 (12,55)
2021 471 (49,47%) F 47,54 (12,61)
2021 481 (50,53%) M 41,83 (12,62)
2020 415 (52,66%) F 47,07 (12,59)
2020 373 (47,34%) M 42,48 (12,59)
2019 199 (51,16%) F 46,34 (12,56)
2019 190 (48,84%) M 45,06 (12,56)
2018 185 (49,47%) F 47,61 (12,54)
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2018 189 (50,53%) M 42,52 (12,54)
2017 52 (50,98%) F 45,11 (12,55)
2017 50 (49,02%) M 42,76 (12,65)

FONTE: A autora (2022)
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ANEXO - DADOS DOS NUMEROS DE USUARIOS MES A MES E DAS
QUANTIDADES DE MEDICAMENTOS DISPENSADOS PARA CADA DOENCA
REUMATICA

TABELA - 31 Quantidade de usuarios e de unidades de medicamentos dispensados do Upadacitinibe
para artrite reumatoide por apresqntagéo do medicamento e ano, da implementacao do medicamento
a setembro de 2022, no Sistema Unico de Saude

Ano Apresentacao do medicamento Quantidade Quantidade
dispensada de usuarios
2022 Upadacitinibe 15mg (por comprimido revestido de 42.449 1.067

liberac&o prolongada)

FONTE: Dados SABEIS

TABELA - 32 Quantidade de usuarios e de unidades de medicamentos dispensados do Upadacitinibe
para artrite reumatoide por medicamento e més, da implementagéo do medicamento a setembro de
2022, no Sistema Unico de Saude

Més e ano Medicamento Quantidade dispensada Quantidade de usuarios
2022

Junho Upadacitinibe 120 4

Julho Upadacitinibe 1.380 46

Agosto Upadacitinibe 10.653 355

Setembro Upadacitinibe 30.296 1.015

FONTE: Dados SABEIS

TABELA - 33 Quantidade de usuarios e de unidades de medicamentos dispensados do Baricitinibe
para artrite reumatoide por apresentacéo do medicamento e ano, da implementagao do medicamento
a setembro de 2022, no Sistema Unico de Saude

Ano Apresentagao do medicamento Quantidade Quantidade
dispensada de usuarios
2021 Baricitinibe 4mg (por comprimido) 601 17
2022 Baricitinibe 2mg (por comprimido) 3.628 41
2022 Baricitinibe 4mg (por comprimido) 123.443 1.293
FONTE: Dados SABEIS
TABELA - 34 Quantidade de usuérios e de unidades de medicamentos dispensados do Baracitinibe
para artrite reumatoide por apresentagao do medicamento e ano, da implementagao do medicamento
a setembro de 2022, no Sistema Unico de Saude
Ano Medicamento Quantidade dispensada Quantidade de usuarios
2021 Baricitinibe 601 17
2022 Baricitinibe 127.071 1.330
FONTE: sistema SABEIS (2022)
TABELA - 35 Quantidade de usuarios e de unidades de medicamentos dispensados do Baricitinibe
para artrite reumatoide por apresentacéo do medicamento e més, da implementacéo do medicamento
a setembro de 2022, no Sistema Unico de Saude
Més e ano Apresentag¢ao do medicamento Quantidade Quantidade de
dispensada usuarios
2021
Novembro Baricitinibe 4mg (por comprimido) 330 11
Dezembro Baricitinibe 4mg (por comprimido) 271 10
2022
Janeiro Baricitinibe 4mg (por comprimido) 1.260 42
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Fevereiro Baricitinibe 2mg (por comprimido) 60 2
Fevereiro Baricitinibe 4mg (por comprimido) 1.834 62
Marco Baricitinibe 2mg (por comprimido) 150 4
Margo Baricitinibe 4mg (por comprimido) 5.590 187
Abril Baricitinibe 2mg (por comprimido) 270 8
Abril Baricitinibe 4mg (por comprimido) 8.822 295
Maio Baricitinibe 2mg (por comprimido) 390 12
Maio Baricitinibe 4mg (por comprimido) 11.296 376
Junho Baricitinibe 2mg (por comprimido) 510 17
Junho Baricitinibe 4mg (por comprimido) 17.428 584
Julho Baricitinibe 2mg (por comprimido) 448 15
Julho Baricitinibe 4mg (por comprimido) 19.792 662
Agosto Baricitinibe 2mg (por comprimido) 690 23
Agosto Baricitinibe 4mg (por comprimido) 26.337 879
Setembro Baricitinibe 2mg (por comprimido) 1.110 35
Setembro Baricitinibe 4mg (por comprimido) 31.084 1.038
FONTE: sistema SABEIS (2022)
TABELA - 36 Quantidade de usuarios e de unidades de medicamentos dispensados do Tofacitinibe
para artrite psoriasica por apresentagdo do medicamento e ano, da implementagéo do medicamento
a setembro de 2022, no Sistema Unico de Saude
Ano Apresentagao do medicamento Quantidade Quantidade de
dispensada usuarios
2021 Tofacitinibe 5 mg (por comprimido) 13.752 98
2022 Tofacitinibe 5 mg (por comprimido) 88.816 310
FONTE: sistema SABEIS (2022)
TABELA - 37 Quantidade de usuarios e de unidades de medicamentos dispensados do Tofacitinibe
para artrite psoriasica por apresentagdo do medicamento e més, da implementacéo do medicamento
a setembro de 2022, no Sistema Unico de Saude
Més e ano Medicamento Quantidade Quantidade
dispensada de usuarios
2021
Julho Tofacitinibe 5 mg (por comprimido) 240 4
Agosto Tofacitinibe 5 mg (por comprimido) 780 13
Setembro Tofacitinibe 5 mg (por comprimido) 1.530 26
Outubro Tofacitinibe 5 mg (por comprimido) 3.300 56
Novembro Tofacitinibe 5 mg (por comprimido) 3.452 58
Dezembro Tofacitinibe 5 mg (por comprimido) 4.450 74
2022
Janeiro Tofacitinibe 5 mg (por comprimido) 6.450 108
Fevereiro Tofacitinibe 5 mg (por comprimido) 6.704 113
Marco Tofacitinibe 5 mg (por comprimido) 7.972 133
Abril Tofacitinibe 5 mg (por comprimido) 9.718 155
Maio Tofacitinibe 5 mg (por comprimido) 10.580 166
Junho Tofacitinibe 5 mg (por comprimido) 11.084 175
Julho Tofacitinibe 5 mg (por comprimido) 10.550 171
Agosto Tofacitinibe 5 mg (por comprimido) 12.126 196
Setembro Tofacitinibe 5 mg (por comprimido) 13.632 220

FONTE: sistema SABEIS (2022)
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TABELA - 38 Quantidade de usuarios e de unidades de medicamentos dispensados do Golimumabe
(por seringa preenchida) para artrite psoriasica por apresentagéo do medicamento e ano, da
implementacdo do medicamento a setembro de 2022, no Sistema Unico de Saude

Ano Apresentag¢ao do medicamento Quantidade Quantidade de
dispensada usuarios

2017 Golimumabe 50 mg injetavel 194 111
2018 Golimumabe 50 mg injetavel 3.109 495
2019 Golimumabe 50 mg injetavel 5.696 879
2020 Golimumabe 50 mg injetavel 9.657 1.295
2021 Golimumabe 50 mg injetavel 15.125 2.126
2022 Golimumabe 50 mg injetavel 14.460 2.461

FONTE: sistema SABEIS (2022)

TABELA - 39 Quantidade de usuarios e de unidades de medicamentos dispensados do Golimumabe
(por seringa preenchida) para artrite psoriasica por apresentagdo do medicamento e més, da
implementacdo do medicamento a setembro de 2022, no Sistema Unico de Saude

Més e ano Medicamento Quantidade Quantidade
dispensada de usuarios

2017
Setembro Golimumabe 50 mg injetavel 1 1
Outubro Golimumabe 50 mg injetavel 28 28
Novembro Golimumabe 50 mg injetavel 69 69
Dezembro Golimumabe 50 mg injetavel 96 96

2018
Janeiro Golimumabe 50 mg injetavel 76 76
Fevereiro Golimumabe 50 mg injetavel 148 148
Margo Golimumabe 50 mg injetavel 205 205
Abril Golimumabe 50 mg injetavel 226 226
Maio Golimumabe 50 mg injetavel 245 245
Junho Golimumabe 50 mg injetavel 266 259
Julho Golimumabe 50 mg injetavel 286 286
Agosto Golimumabe 50 mg injetavel 300 300
Setembro Golimumabe 50 mg injetavel 312 312
Outubro Golimumabe 50 mg injetavel 358 358
Novembro Golimumabe 50 mg injetavel 355 355
Dezembro Golimumabe 50 mg injetavel 332 332

2019
Janeiro Golimumabe 50 mg injetavel 343 343
Fevereiro Golimumabe 50 mg injetavel 409 409
Marco Golimumabe 50 mg injetavel 422 422
Abril Golimumabe 50 mg injetavel 444 444
Maio Golimumabe 50 mg injetavel 466 466
Junho Golimumabe 50 mg injetavel 473 473
Julho Golimumabe 50 mg injetavel 316 316
Agosto Golimumabe 50 mg injetavel 528 528
Setembro Golimumabe 50 mg injetavel 530 530
Outubro Golimumabe 50 mg injetavel 541 541
Novembro Golimumabe 50 mg injetavel 601 601
Dezembro Golimumabe 50 mg injetavel 623 623
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2020

Janeiro Golimumabe 50 mg injetavel 640 640
Fevereiro Golimumabe 50 mg injetavel 665 665
Margo Golimumabe 50 mg injetavel 684 684
Abril Golimumabe 50 mg injetavel 733 733
Maio Golimumabe 50 mg injetavel 768 752
Junho Golimumabe 50 mg injetavel 835 799
Julho Golimumabe 50 mg injetavel 854 839
Agosto Golimumabe 50 mg injetavel 870 858
Setembro Golimumabe 50 mg injetavel 855 850
Outubro Golimumabe 50 mg injetavel 856 853
Novembro Golimumabe 50 mg injetavel 931 924
Dezembro Golimumabe 50 mg injetavel 966 957
2021

Janeiro Golimumabe 50 mg injetavel 1.004 986
Fevereiro Golimumabe 50 mg injetavel 1.039 1.026
Marco Golimumabe 50 mg injetavel 1.101 1.088
Abril Golimumabe 50 mg injetavel 1.118 1.105
Maio Golimumabe 50 mg injetavel 1.286 1.279
Junho Golimumabe 50 mg injetavel 1.231 1.218
Julho Golimumabe 50 mg injetavel 1.006 994
Agosto Golimumabe 50 mg injetavel 1.160 1.146
Setembro Golimumabe 50 mg injetavel 1.514 1.501
Outubro Golimumabe 50 mg injetavel 1.542 1.5632
Novembro Golimumabe 50 mg injetavel 1.537 1.522
Dezembro Golimumabe 50 mg injetavel 1.587 1.567
2022

Janeiro Golimumabe 50 mg injetavel 1.222 1.209
Fevereiro Golimumabe 50 mg injetavel 1.556 1.542
Margo Golimumabe 50 mg injetavel 1.690 1.661
Abril Golimumabe 50 mg injetavel 1.352 1.317
Maio Golimumabe 50 mg injetavel 1.326 1.291
Junho Golimumabe 50 mg injetavel 1.720 1.685
Julho Golimumabe 50 mg injetavel 1.784 1.767
Agosto Golimumabe 50 mg injetavel 1.922 1.899
Setembro Golimumabe 50 mg injetavel 1.888 1.854

FONTE: sistema SABEIS (2022)
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TABELA - 40 Quantidade de usuarios e de unidades de medicamentos dispensados do Golimumabe
(por seringa preenchida) 50mg para espondilite anquilosante por apresentagéo do medicamento
desde a implementacdo do medicamento até 2021, no Sistema Unico de Saude

Ano Apresentag¢dao do medicamento Quantidade Quantidade de
dispensada usuarios

2017  Golimumabe 50 mg injetavel 522 286

2018  Golimumabe 50 mg injetavel 4.447 1.315

2019  Golimumabe 50 mg injetavel 14.586 2.346

2020 Golimumabe 50 mg injetavel 25.748 3.253

2021  Golimumabe 50 mg injetavel 39.008 5.365

FONTE: sistema SABEIS (2022)

TABELA - 41 Quantidade de usuarios e de unidades de medicamentos dispensados do
Certolizumabe 200mg/ml (por seringa preenchida) para espondilite anquilosante por apresentagdo do
medicamento desde a implementacao do medicamento até 2021, no Sistema Unico de Saude

Ano Apresentacao do medicamento Quantidade Quantidade de
dispensada usuarios

2019 Certolizumabe pegol 200 mg/ml injetavel 5.199 535

2020 Certolizumabe pegol 200 mg/ml injetavel 15.902 1.032

2021 Certolizumabe pegol 200 mg/ml injetavel 32.838 2.189

FONTE: sistema SABEIS (2022)

TABELA - 42 Quantidade de usuarios e de unidades de medicamentos dispensados do
Secuquinumabe 150mg/ml (por seringa preenchida) para espondilite anquilosante por apresentagéo
do medicamento desde a implementacdo do medicamento até 2021, no Sistema Unico de Saude

Ano Apresentagao do medicamento Quantidade Quantidade de
dispensada usuarios

2019  Secuquinumabe 150 mg/ml solugéo injetavel 5.615 1.029

2020  Secuquinumabe 150 mg/ml solugéo injetavel 19.648 2.148

2021  Secuquinumabe 150 mg/ml solugéo injetavel 34.551 3.315

FONTE: sistema SABEIS (2022)



