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Resumo

O Brasil é um pais de renda média-alta com um alto indice de desenvolvimento humano (IDH) de 0,765 (2019). O Sistema Unico de Satde
(SUS) é universal, descentralizado e gratuito. No entanto, 27% dos brasileiros tém seguros privados de satde voluntarios. Os medicamentos sdo
dispensados gratuitamente no SUS, com pequenas excecdes em que o0 co-pagamento é necessario. Cerca de 87% do gasto com medicamentos
e produtos para saude no pais correspondem ao gasto familiar, ressaltando a importancia da regulacdo de precos. O registro e a aprovacdo do
preco maximo de medicamentos sdo requisitos obrigatorios para a entrada no mercado. As politicas de precos no Brasil incluem a aprovagdo
de preco maximo, regulamentacgdo de margens, isen¢do de impostos, reajuste anual e um desconto obrigatdrio para compras governamentais.
A precificacdo de novos medicamentos considera o status da patente e o beneficio terapéutico adicional, com uma combinagdo de avaliacdo de
tecnologia em saude e precificacdo por referenciamento externo ou interno. Ja os medicamentos antigos no mercado seguem a precificacdo
por referenciamento interno. O prego maximo dos genéricos deve ser no maximo 65% do prego do referéncia. Os precos maximos aprovados
e precos de compras publicas sdo disponiveis publicamente. O Brasil tem um processo de decisdo de incorporagdo no SUS baseado em valor.
Por ser um sistema descentralizado, os medicamentos sdo adquiridos pelo Ministério da Salde, estados e municipios, de acordo com seu grau
de responsabilidade. As politicas de precificagdo e incorporagdo, incluindo a consolidagdo da politica de genéricos, tém sido importantes para
proporcionar transparéncia, previsibilidade e estabilidade de pregos, por sua vez, contribuindo para a contengdo de custos e o acesso. Os desafios
atuais incluem a alta taxa de judicializagdo, medicamentos com pregos excessivos, ndo proporcionais com seus beneficios clinicos, auséncia
de provisdo para a revisdo de precos, além de problemas relacionados com governanca e “politics”. Para enfrentar estes desafios, os autores
tém trés recomendacdes pricipais. Primeiro: a melhoria da governanca regulatéria; segundo: incentivo ao desenvolvimento e promocao do
acesso a medicamentos com evidéncias mais robustas, beneficio clinico adicional, e pregos justos e terceiro: ampliar a conscientizagdo entre os
afetados, evitando a judicializagdo e minimizando seu impacto, contribuindo para diminuir a lacuna entre inovagdo e acesso a medicamentos.

Palavras-chaves: Brasil; acesso a medicamentos; precificagdo; incorporagdo; reembolso; legislagdo

Medicines regulation, pricing and reimbursement in Brazil

Abstract

Brazilis an upper-middle-income country with a high human developmentindex (HDI) of 0.765 (2019). The Unique Health System (SUS) is a universal,
decentralised system, free at point-of-care, although 27% of Brazilians have voluntary supplementary health insurance. Medicines are provided
free-of-charge through the SUS, though there are a few exceptions where co-payment is required. Around 87% of the country’s expenditure
with medicines and medical devices corresponds to out-of-pocket, highlighting the importance of price regulation. Marketing authorisation and
maximum price approval are mandatory market entry requirements for medicines. Pricing policies include maximum price approval, regulation of
mark-ups, tax exemption, annual price adjustment-and a mandatory discount for government procurement and enforcement mechanisms. The
pricing of new drugs considers the patent status and added therapeutic benefit. It is a combination of health technology assessment and external
or internal reference pricing, while drugs with active ingredients in the market follow internal reference pricing. The maximum price of generics
must be up to 65% of the reference’s price. The maximum approved prices and public procurement prices are publicly available. Brazil has a value-
based decision-making process for incorporating medicines and other technologies at the SUS. Current areas of work include horizon scanning,
participation of patients in decision-making and re-assessment of technologies. As a decentralised system, medicines are procured by the Ministry
of Health, states and municipalities, according to their level of responsibility. Pricing and reimbursement policies, including a consolidated generics
policy, have been important in promoting transparency, predictability, and price stability, in turn contributing to cost-containment and access.
Ongoing challenges include high rates of judicialisation, medicines with excessive prices not commensurate with their clinical benefits, no provision
for pricing review, problems related to governance and politics. To address these challenges, the authors have three main recommendations.
First: improving regulatory governance, second: incentivising the development and promoting access to medicines with stronger evidence, added
clinical benefit and fair prices, and third: increasing awareness among stakeholders, avoiding judicialisation and minimising its impact; contributing
to closing the gap between innovation and access to medicines.
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Brasil e o Sistema Unico de Satide (SUS)

O Brasil é um pais de renda média-alta com alto Indice de
Desenvolvimento Humano (IDH) de 0,765 (2019) e uma
populacdo estimada de 213 milhGes de habitantes (2021), com
area de 8.510.345,5 km2.** Em 2020, o Produto Interno Bruto
(PIB) foi de USS3,182 trilhdes [Paridade do Poder de Compra
(PPC), precos atuais] e o PIB per capita foi de US$8.897,5.° Em
2019, a expectativa de vida era de 75,9 anos, a mortalidade
infantil de 12,4 por 1.000 nascidos vivos e a mortalidade de 6,5
por 1.000 pessoas.® O Brasil tem um indice de Gini de 53,4, com
aproximadamente 39,9 milhdes de pessoas vivendo em extrema
pobreza e uma taxa de desemprego de 14,1%.%78

Os principios do SUS sdo universalidade, integralidade e equidade,
com servicos gratuitos no ponto de atendimento. Os principios
organizacionais do sistema sdo a descentraliza¢do, a regionaliza¢do e
hierarquizacdo e participagdo social.** Como sistema descentralizado,
sua gestdo, financiamento e prestagdo de servigos sdo compartilhados
pelo Ministério da Saude (MS) e pelos estados e municipios. Os
municipios sdo os principais responsaveis pela prestacdo de servicos de
atencdo primaria a saude.>*®*> O SUS conta com 100% de cobertura,
sendo que cerca de 73% dos brasileiros dependem exclusivamente
de suas agles e servigos, enquanto cerca de 27% possuem planos de
satde e/ou odontoldgicos complementares e voluntérios.>*?

O Brasil possui uma lista positiva de medicamentos cobertos, a
Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais (Rename), que
inclui cinco componentes da assisténcia farmacéutica: basico,
estratégico, especializado, dispositivos médicos e medicamentos de
uso hospitalar.** Ela é acompanhada por um formuldrio terapéutico
nacional (Ultima atualizagdo em 2010).** A Rename pode ser
adaptada de acordo com as caracteristicas epidemioldgicas locais
pelos estados e municipios, que devem garantir a disponibilidade
dos medicamentos gratuitamente no ponto de atendimento,
considerando as diretrizes clinicas e terapéuticas.’* A exce¢do é um
esquema de coparticipacdo nas farmdcias privadas comunitarias
credenciadas no programa “Farmacia Popular”.*® A disponibilidade
de medicamentos no SUS varia de 30% a 94,3%.1217-1°

As pessoas que possuem planos de saude privados também se
beneficiam do SUS por meio de suas a¢des e servicos publicos de
salde, como vigilancia sanitéria, promocdo da saude, regulagdo
de produtos e servigos, vacinagdo, entre outros.” Existe uma
lista obrigatéria de servigos, procedimentos e medicamentos
cobertos pelos planos privados de saude e odontoldgico (rol de
procedimentos).?*?? Quando os medicamentos de alto custo ndo
sdo cobertos pelos planos privados, os pacientes recorrem ao SUS.%

Despesas com saude e produtos farmacéuticos

Em 2019, o gasto total com saude foi de US$311,5 bilhdes
PPC (8,9% do PIB), dos quais US$127,3 bilhdes (3,9% do PIB)
corresponderam ao governo, US$96 bilhdes a seguros de saude
privados e USS77,5 bilhdes a despesas pessoais (5,4% do PIB).?
Produtos farmacéuticos e dispositivos médicos foram o segundo
maior componente (20,5%) dos gastos com saude no Brasil
(aproximadamente USS$63 bilhdes PPC, 2% do PIB)."* Em 2020, os
gastos farmacéuticos corresponderam a 7,5% do gasto federal com
satde.Z0aumentodogastofarmacéuticonos tltimosanosdeve-se
ao fortalecimento da assisténcia farmacéutica e ao aumento do
gasto do componente especializado, maioritariamente com precos
elevados, por vezes forcados pela judicializacdo.?* O gasto direto
das familias [out-of-pocket] correspondeu a 87,7% dos gastos com
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medicamentos e dispositivos médicos em 2019, evidenciando a
importancia da regulacdo de precos de medicamentos, tanto em
contextos privados quanto publicos.®® Politicas de precificagdo e
incorporacdo, incluindo o uso de medicamentos genéricos, sdo
medidas importantes de contengdo de custos.?

O Setor Farmacéutico no Brasil

Em 2019, havia 5.897 produtos farmacéuticos no mercado
brasileiro, com 1.935 ingredientes ativos ou combinac¢es em dose
fixa, de 224 detentores de registro. O faturamento farmacéutico foi
de USS$37,7 bilhdes PPC em 2019, dos quais US$13,4 bilhdes PPC
foram medicamentos novos [35% em valores nominais, 16,9% do
volume de vendas (unidades)]. Juntos, genéricos (USS5,2 bilhdes
PPC, 13,7%) e similares (USS7,6 bilhdes PPC, 20,1%) responderam
por 33,7% da receita (valor nominal) e 70,7% do volume de
vendas (Tabela S1, material suplementar).?® De 2015 a 2019, a
receita farmacéutica aumentou 33,3% (valor nominal, 34,5% em
volume).?® Em 2018 havia 59 importadoras de medicamentos, 4.436
distribuidoras de medicamentos 87.794 farmacias comunitarias e
drogarias privadas, 11.251 farmacias ambulatoriais publicas e 6.934
farmacias hospitalares (publicas e privadas).?’

Visdo geral das politicas farmacéuticas brasileiras
e do ecossistema de regulacao

Na década de 1990, o setor farmacéutico brasileiro foi marcado por uma
crise estrutural. A falta de acesso a medicamentos, desabastecimento,
medicamentos falsificados e de qualidade inferior, pregos excessivos,
entre outros problemas, colocaram em risco o sistema de salde e o
fragil sistema regulatorio.®? A Comissdo Parlamentar de Inquérito
de Medicamentos considerou que as experiéncias de regulacdo de
qualidade, seguranca e eficacia (QSE) e de (des)regulamentacdo de
precos eram inadequadas. Suas conclusGes e recomendagdes, em
conjunto com a Politica Nacional de Medicamentos (1998), tiveram
papel fundamental no desenvolvimento e aprovagdo de novos marcos
regulatdrios e arranjos institucionais, na introducdo de genéricos, entre
outras estratégias.?>!

Um ecossistema compreende “todos os seres vivos em uma area e
a maneira como eles afetam uns aos outros e o meio ambiente”32 £
possivel considerar as politicas e a regulagdo farmacéutica como parte
de um ecossistema devido as suas caracteristicas intersetoriais e suas
influéncias e implicacdes em outras politicas e marcos regulatorios.
Esse ecossistema inclui a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(Anvisa), a Camara de Regulacdo do Mercado de Medicamentos
(CMED); a Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovagdo e Insumos
Estratégicos (SCTIE) do Ministério da Saude (MS) e a Comissdo
Nacional de Incorporagdo de Tecnologias no SUS (Conitec), entre
outros ministérios relacionados como parte do complexo industrial da
saude.*** Diferentes partes interessadas interagem ao longo do ciclo
de vida dos medicamentos com papéis sinérgicos e complementares
(Tabela S2; Figura 1; Figura S2). Para a entrada no mercado brasileiro,
os medicamentos necessitam de registro pela Anvisa e aprovacdo de
preco maximo pela CMED. Uma vez no mercado, os medicamentos
podem ser comprados diretamente ou podem ser incorporados
ao SUS e/ou cobertos por planos de salude privados.® O termo
em inglés “reimbursement” é definido como a cobertura do custo
de medicamentos reembolsdveis por um pagador publico, como
o seguro social de salde ou o sistema nacional de saude (NHS).*
Neste artigo, “reembolso” é usado de forma intercambidvel com
incorporacdo, quando referido a incorporacdo de medicamentos pelo
Sistema Unico de Satde (SUS).
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Figura 1. Ciclo de vida do medicamento no Brasil.
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ANS: Agéncia Nacional de Salde Suplementar; Anvisa: Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéria; ATS: Avaliagdo de Tecnologias em Satde; CMED: Camara de Regulagao do Mercado de Medicamento;
Conitec: Comissao Nacional de Incorporacao de Tecnologias no Sistema Unico de Satide; DLOG: Departamento de Logistica/Ministério da Salde; P&D: Pesquisa e desenvolvimento; REP:
Referenciamento externo de pregos; RIP: Referenciamento interno de Pregos; SCMED: Secretaria-Executiva da Camara de Regulagao do Mercado de Medicamentos; SUS: Sistema Unico de Salide.

Regulagdo da qualidade, seguranca e eficacia dos
medicamentos

A Anvisa é responsavel pela regulagdo de produtos e servicos
relacionados a salde, incluindo aspectos de QSE de medicamentos
aolongo de seu ciclo de vida, como autorizacdo de ensaios clinicos
e registro.333 Vigilancia pos-comercializacdo, fiscalizagdo e outras
atividades regulatdrias (por exemplo, licenciamento e inspec¢des
de fébricas, atacadistas e farmacias) sdo realizadas com a
coordenagdo da Anvisa em cooperagdo com estados, municipios e
outros componentes do sistema, incluindo a rede de laboratdrios
de saude publica (Figure 2; Tabela $2).49-52

Regulacdao econdmica de medicamentos

De maneirageral,o marcodaregulagdoeconémicade medicamentos
no Brasil é um arranjo hibrido de politicas que promovem a
disponibilidade e minimizam falhas de mercado que restringem a
competitividade, para garantir o acesso a medicamentos (Figure
3A, Figura S2, Tabela S2).3*°* A politica de precos proporciona
transparéncia e previsibilidade, com regras claras, incluindo:

i.  Preco maximo (cap price)

ii. Isencdo fiscal

iii. Desconto obrigatério em compras governamentais

iv. Regulacdo de margens de lucro

Os detentores de registro de medicamentos de venda sob prescricédo
devem requerer a aprovagao do preco maximo (cap price) apds o
registro e para os medicamentos de venda livre podem estabelecer
0 preco, ambos sdo sujeitos a monitoramento. Os medicamentos
tradicionais fitoterapicos estdo isentos de aprovagdo de pregos.

A principal regulamentacdo de precos ¢ a Resolugdo 02/2004, que
estd atualmente em revisdo (Figura S3).° Os medicamentos podem
ser classificados em dois grupos: categorias | e Il para novas moléculas
sintéticas (ou novas entidades quimicas) ou bioldgicos e categorias Il
a VI para moléculas ja existentes no mercado (Figura 4). O tempo de
analise para a primeira decisdo de aprovagdo de preco varia de 60
a 90 dias. Os medicamentos para doencas raras devem apresentar
os pedidos de aprovacdo de precos no prazo de 30 dias a contar da
autorizagdo de registro. Ndo hd prazo para outros medicamentos,
mas a comercializagdo sem aprovagdo de prego ou a prego superior
ao aprovado pela CMED sdo infragGes sujeitas a penalidades.®>%* Os
medicamentos das categorias Il e VI podem ser comercializados
a partir da data do peticionamento, ao passo que os produtos das
demais categorias devem aguardar a decisdo da CMED.*

A CMED utiliza a Avaliagdo de Tecnologia em Saude (ATS) para
estabelecer se um medicamento tem beneficios terapéuticos
adicionais em relagdo aos medicamentos comparadores disponiveis
no mercado brasileiro para a mesma condigdo (categorias I, Il e V).%*
A andlise é baseada em evidéncias fornecidas pelo requerente
e pela andlise técnica da literatura realizada pela Secretaria
Executiva da Camara de Regulagdo do Mercado de Medicamentos
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Figure 2. Regulacdo da qualidade, seguranca e eficacia (QSE) de medicamentos no Brasil

A missdo da Anvisa é “ Proteger e promover a salde da populagdo, mediante a intervencdo nos riscos decorrentes da produgdo e do uso de produtos
e servicos sujeitos a vigilancia sanitaria, em acdo coordenada e integrada no &mbito do Sistema Unico de Satde”. E considerado um subsistema do SUS
e 0 medicamento é um dos produtos por ele regulados.** Os principais processos regulatérios para garantir a qualidade, seguranca e eficacia (QSE) ao
longo do ciclo de vida do medicamento incluem:

Ensaios clinicos: Os ensaios clinicos a serem conduzidos no Brasil para fins de registro devem ser autorizados pela Anvisa, que supervisiona os
aspectos relacionados a QSE, enquanto o Conselho Nacional de Etica em Pesquisa supervisiona os aspectos éticos. O Registro Brasileiro de Ensaios
Clinicos (ReBEC) é um registro publico de ensaios clinicos realizados no Brasil, administrado pela Fundagdo Oswaldo Cruz (Fiocruz). Antes de solicitar
autorizacdo a Anvisa, todos os ensaios clinicos fases |, I, Ill e IV devem ser registrados no ReBEC, ou na Plataforma Internacional de Registro de
Ensaios Clinicos (ICTRP/OMS), atendendo ao conjunto minimo de dados exigido pelo Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas (ICMJE) e
da Organizagdo Mundial da Saude (OMS). Isto contribui para aumentar a transparéncia dos ensaios clinicos.*%4>4°

Registro sanitdrio: o registro é um requisito obrigatério no Brasil para garantir a QSE do medicamento. Entre os requisitos para o registro, os requerentes
devem apresentar o plano de desenvolvimento clinico.*® Evidéncias menos robustas podem sdo permitidas para medicamentos para doengas raras,
definidos como medicamentos destinados a tratar, diagnosticar ou prevenir uma doenca rara (comprometendo 65 por 100.000 individuos). Os prazos
para analise dos pedidos de registro pela Anvisa sdo de 365 dias para analises normais e 120 dias para analises prioritarias. As empresas podem solicitar
uma anadlise prioritaria de medicamentos para doencas raras, doencas negligenciadas, emergentes ou reemergentes, emergéncias de salde publica
ou condigbes gravemente debilitantes, em situagcdes em que ndo haja terapia alternativa disponivel ou quando houver uma melhoria significativa na
seguranca, eficacia ou adesdo ao tratamento.**#4%0 O registro é valido por 10 anos, exceto para medicamentos com aprovacao condicional ao abrigo do
regulamento de aprovacdo prioritaria para doencas raras e outras condi¢des ou situagdes de interesse para a saude publica que podem ser aprovados
com evidéncias preliminares, que sdo obrigados a apresentar informagdes complementares de QSE, conforme estabelecido em termo de compromisso
especificoassinado. Para estes medicamentos, o periodo de renovagdo é de trés, cinco e dez anos consecutivos, desde que asinformagdes complementares
sejam consideradas satisfatorias.** O Brasil € membro do Conselho Internacional de Harmonizagdo (ICH) desde 2016, portanto, os requisitos de registro
sdo harmonizados de acordo com suas normas e diretrizes.* A legislacdo de suporte, Pareceres Publicos de Avaliagdo de Medicamentos (PPAM), status
de registro, bulas (estdo disponiveis versdes para profissionais e pacientes,com informagdes histdricas desde a aprovacdo), entre outras informacgdes
estdo disponiveis publicamente no portal da Anvisa, onde também é possivel verificar o status de analise dos produtos (Tabela S2).>

Fiscalizagdo e vigilancia pés-comercializagdo: a vigilancia pds-comercializagdo € uma responsabilidade compartilhada, ndo apenas dentro do sub-sistema de
vigilancia sanitaria, mas também dos detentores de registro, profissionais de salde e pacientes. Os detentores de registro sdo obrigados a submeter regularmente
um Relatdrio Periddico de Avaliagdo de Risco-Beneficio (RPBR), enquanto para outras partes interessadas, a notificagdo de suspeitas de reagGes adversas a
medicamentos é espontanea no VigiMed (Sistema de notificagdo de reagdes inesperadas a medicamentos e vacinas). Had também uma “rede sentinela”, que
funciona como um observatdrio para identificacdo e notificagdo de reagdes adversas a medicamentos com pontos focais (gestores de risco) nos servicos de satde
da maioria dos estados brasileiros. Mais informagdes sobre aspectos relacionados a vigilancia, fiscalizacdo, farmacovigilancia e como notificar um medicamento
suspeito ou reacdo adversa a vacina ou outro medicamento podem ser consultados nas paginas especificas (Tabela S2).

Transparéncia: A Anvisa esta sujeita a Lei de Acesso a Informac&o (LAI; Lei 12.527/2011).%° Portanto, é possivel ter acesso a dados ndo confidenciais das
atividades regulatdrias da Anvisa mediante solicitagdo, por exemplo, de documentos relacionados ao registro ou aprovagdo de precos. E possivel consultar o
status da andlise ou do registro, PPAM (decisdes negativas e positivas), folhetos (versées profissionais e pacientes disponiveis, informagdes historicas desde
a aprovagdo), status da autorizagdo de comercializagdo, entre outras informacgdes.” O mesmo se aplica a andlise de estudos clinicos realizados no pais.
Também é possivel acessar informac&es sobre produtos irregulares e com registro cancelado. O portal da agéncia exibe alertas sanitdrios para produtos
sujeitos a regulacdo e informa sobre alteragdes em protocolos, legislagdo, manuais e diretrizes (Tabela S2). A Anvisa possui um Plano de Dados Abertos, parte
do Portal Brasileiro de Dados Abertos (dados.gov.br) e da Infraestrutura Nacional de Dados Abertos (INDA).*

As defini¢Ges das diferentes categorias regulatérias e conceitos relacionados a regulacdo de medicamentos estdo disponiveis no portal da Anvisa.
Qutros processos regulatdrios realizados e os detalhes sobre regulaces especificas podem ser consultados nas bibliotecas tematicas (Tabela S2).>

(SCMED).>"%* Casos ndo contemplados nas seis categorias sdo
decididos pelo Comité Técnico Executivo (CTE), como bioldgicos ndo
novos e transferéncia de titularidade (Figura 4).% Existem dois niveis
de recurso, a reconsideragdo para a SCMED e o recurso ao CTE.5"*

A CMED utiliza critérios de precificagdo por referenciamento externo
(PRE) e/ou interno (PRI) para calcular o preco maximo guiada pela
ATS. De qualquer forma, o preco aprovado é o menor entre PRE
e/ou PRI e o prego solicitado pelo solicitante.®*¢” O preco pode ser
provisério se os pregos oficiais da PRE ndo estiverem disponiveis em
pelo menos trés paises, estando sujeito a revisdo a cada 6 meses até
que este limite seja atingido.* Findo o periodo provisério, os pregos
sdo definitivos e ndo ha previsdo de revisdo.5

Uma vez aprovado o prego maximo, as empresas devem informar
anualmente o volume de vendas e o faturamento. Caso o produto seja
retirado do mercado, o registro seja cancelado ou vencido, ou ndo seja
comercializado por trés anos consecutivos, a CMED o inativa no Sistema
de Acompanhamento de Mercado de Medicamentos (SAMMED). Caso
a empresa pretenda comercializar novamente o produto, é necessaria
uma nova peticdo, seguida de uma nova analise.®®

O peticionamento do Documento Informativo de Precos, os relatérios
de comercializacdo e qualgquer outra comunicagdo entre os requerentes
e a SCMED sdo realizados de forma eletronica, via SAMMED ou
excepcionalmente pelo Sistema Eletronico de InformagGes (SEI).57°

A CMED também possui dispositivos para regular as margens
de lucro de fabricantes, importadores/atacadistas e farmacias.
Atualmente, as margens de lucro dos atacadistas; resultam de
negociacdes com fabricantes de medicamentos. O Preco de
Fabrica maximo (PF) e o Preco Méaximo ao Consumidor (PMC) ja
incluem essas margens.** Novos medicamentos ndo tém margens
de distribui¢do incorporadas no preco.

Os seguintes impostos federais sdo aplicados aos medicamentos
no Brasil: tributos do Programa de Integracdo Social/Programa
de Formacdo do Patriménio do Servidor Pdblico (PIS/PASEP), que
compdem o Fundo de Amparo ao Trabalhador (FAT) para custeio
do seguro-desemprego e Contribui¢do para o Financiamento da
Seguridade Social (COFINS). Os estados e o Distrito Federal tém um
Imposto sobre Circulagdo de Mercadorias e Prestagdo de Servicos
(ICMS), que varia de 12 a 20%. A maioria dos medicamentos
sujeitos a prescricdo esta isenta de impostos (listas positivas de
PIS/PASEP e COFINS e/ou ICMS). O Conselho Nacional de Politica
Fazendaria (CONFAZ) publica uma lista consolidada de isengdes
do ICMS 3454667273 ( projeto de reforma tributaria aprovado pela
Camara dos Deputados em 2 de setembro de 2021 (pendente de
aprovacdo no Senado) alterou o imposto de renda e suspendeu as
isencGes fiscais para medicamentos. Esta mudancga pode significar
um aumento nos precos dos medicamentos prescritos.’*”®
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Figura 3. Estrutura da Camara de Regulagcdo do Mercado de Medicamentos (A) e fluxograma simplificado de decisdo de precificagdo (B).
A
Ministro da Saude (MS - presidente)

@®

Conselho de
Ministros

Ministro da Justica e Seguranca Publica (MISP)

= |nstancia final de deliberacao
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" Decisdes tomadas por
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. Instancia responsavel pelas discussoese
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Técnico
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Executiva
SEAE/ME o i
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= Coordena grupos técnicos e oferece suporte técnicoao CM e CTE

Anvisa: Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria; CM: Conselho de Ministros; CTE: Comité Técnico-Executivo; MS: Ministério da Saude; MJSP: Ministério da Justica e Seguranca Publica;
SCMED: Secretaria-Executiva da Camara de Regulacao do Mercado de Medicamentos; SCTIE: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovacao e Insumos Estratégicos: SE: Secretaria Executiva;

Categorias | a VI,
BNN e MIPs

Fluxo Simplificado

no mercado brasileiro

Nova apresentacao de medicamento comercializado pela mesma empresa, na mesma forma farmacéutic:
' CPM: média dos precos da empresa, limitado ao preco do medicamento de referéncia (RIP).
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outra(s) empresa(s).

iy . CPM: media ponderada do mercado, limitado ao preco do referéncia (RIP).

3 @ CategoriaV: Nova forma farmacéutica ou nova associagdo de moléculas ativas ja comercializadas no Brasi
CPM: o menor entre RIP e REP. onde RIP pode ser o custo de tratamento comparativo ou a soma das
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ATS: Avaliagao de Tecnologias em Satide; BNN: Biologicos nao-novos (me-toos); Cat:. Categoria(s); CPM: Critério de preco maximo; CTE: Comité Técnico Executivo; MIPs: Medicamentos Isentos de

Fonte: Cadmara de Regulagdo do Mercado de Medicamentos (CMED)3*%
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O Coeficiente de Adequacdo de Pregos (CAP), desconto obrigatério para
compras governamentais, aplica-se a uma lista positiva de medicamentos
e a todos os medicamentos adquiridos para cumprimento de
judicializagdo (decisGes judiciais). O CAP é atualizado anualmente e, em
2020, correspondia a 21,53%. Além disso, as compras governamentais
sdo isentas de impostos. A CMED publica uma lista dedicada com Prego
Méximo de Venda ao Governo (PMVG) e isencdes fiscais.”> "8

Os pregos dos medicamentos sdo reajustados anualmente com base
em um indice composto por trés fatores: um fator de produtividade
(Fator X), uma parcela do fator de ajuste de precos relativos entre
setores (Fator Y) e uma parcela do fator de ajuste de precos relativos
intrassetor (Fator Z).” O ajuste tem trés niveis, de acordo com a
classificacdo Anatomica Terapéutico Quimico (ATC) da European
Pharmaceutical Marketing Research Association (EphMRA) e o
perfil de competitividade do ingrediente ativo, definido pelo indice
de Herfindahl-Hirschman (HHI). Quanto mais concentrado for o
mercado (maior HHI) para um grupo ATC, menor sera o nivel de ajuste
de precos. Como equagdo matematica, porém, dependendo do valor
dos demais fatores, os ajustes anuais podem ser lineares.3*79%

O monitoramento e a fiscalizacdo do mercado farmacéutico fazem
parte das atividades da SCMED. De 2012 a 2017, a CMED retirou 2.000
apresentaces do mercado.® Em 2018, a CMED atualizou e consolidou
sua regulamentacdo sobre penalidades por descumprimento da
legislacdo, reduzindo a burocracia.?*#3 A CMED pode definir precos
maximos ex-officio (e aplicar penalidades) se o detentor do registro
ndo solicitar a aprovagdo de precos.®? Em 2021, foram aplicados cerca
de USS$27,7 milhdes (R$150 milhdes) em multas a empresas que
ndo cumpriram a regulamentagdo de precos durante a pandemia de
Covid-19, um aumento de 400% em relacdo a 2020.%*

Os precos maximos aprovados dos medicamentos, bem como
a agenda e as decisGes das reunides do CTE e do Conselho de
Ministros, estdo disponiveis publicamente no site da CMED.®* Ambas
as listas de precos com PF, PMC e PMVG incluem informag&es sobre
categoria regulatoria, ingrediente ativo, classificagdo terapéutica da
EphMRA, impostos aplicados, entre outras informagdes, como status
de aprovagdo, reconsideragdo ou recurso.®® A CMED também publica
um anuario com um panorama do mercado farmacéutico brasileiro,
baseado em informagBes obrigatdrias enviadas pelas empresas.?
Embora os relatorios de andlise de precificagdo ndo estejam
disponiveis publicamente no site da CMED, qualquer interessado
pode solicitar acesso a informagles sobre atos governamentais
(exceto documentos confidenciais), de acordo com a Lei de Acesso
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a Informacdo (Lei 12.527/2011).%° A participacdo do publico ndo esta
incluida na aprovagdo de pregos, embora a CMED possa organizar
reuniGes e treinamentos quando necessario. Nos Ultimos anos, ndo
tem ocorrido uma comunicagdo ativa com a sociedade civil &

Reembolso de medicamentos e outras tecnologias
de satude no SUS

O Brasil utiliza uma abordagem baseada em valor para a
incorporacdo de medicamentos e outras tecnologias em saude
ao SUS. O objetivo da Conitec é assessorar o MS quanto a adogdo,
exclusdo ou alteracdo no uso de novos medicamentos, produtos ou
procedimentos de satide no SUS, bem como desenvolver ou alterar
protocolos clinicos e diretrizes terapéuticas (Figura S2). Todas as
tecnologias devem ter registro e os medicamentos devem ter
precos aprovados pela CMED antes da avaliagdo da Conitec, que
pode ser solicitada por qualquer pessoa (Tabela S2).881

A avaliagdo de medicamentos e outras tecnologias em saude
(Figura 4) esta resumida no Parecer Técnico-Cientifico (PTC), com a
obrigatoriedade do uso da ATS.28 Ele inclui uma revisdo sistematica de
evidéncias clinicas comparativas relacionadas a eficacia, efetividade,
seguranca e acuracia da tecnologia em relacdo a outras tecnologias
incorporadas ao SUS.*® Os estudos sdo avaliados quanto ao risco
de viés (com ferramentas como RoB 2.0, Robins-l e AMSTAR-2) e
qualidade (com a ferramenta GRADE).”” Também sdo realizadas
avaliagbes econdmicas (estudos de custo-efetividade, custo-utilidade
e impacto orcamentario).>**# Desde dezembro de 2020, as avaliagGes
também incluem os resultados relatados pelos pacientes (RRPs).

Apds analisar o PTC, a Conitec emite recomendagdo preliminar e
lanca consulta publica. Sua secretaria executiva consolida todas as
contribui¢Ges e, com base no documento consolidado, a Conitec
emite uma recomendacdo final>**® O MS, por meio da SCTIE,
pode aceitar ou rejeitar a recomendac¢do da Conitec por motivos
técnicos.”? O MS tem 180 dias (com possibilidade de prorrogacdo
de 90 dias) a partir da data do pedido para emitir uma decisdo final
(Figura 4). Uma vez incorporada oficialmente a tecnologia, ela deve
estar disponivel para os pacientes do SUS em até 180 dias. A SCTIE
desenvolve ou atualiza os protocolos clinicos e diretrizes terapéuticas
correspondentes (PCDT).>**8 O Brasil ndo possui um limiar de custo-
efetividade adotado oficialmente e um relatério com propostas para
tomada de decisdo foi publicado recentemente pela Conitec.”

Tabela 1. Exemplos de fontes de precos de referéncia externos (lista ndo exaustiva).

Pais Fonte Website
Australia The Pharmaceutical Benefits Scheme: Pricing Matters http://www.pbs.gov.au/info/industry/pricing

, . , S L http://www.ramg.gouv.qc.ca/en/publications/citizens/legal-
Canada Québec. Regie de I'assurance maladie: List of medications publications/Pages/list-medications.aspx

. . . http://www.codage.ext.cnamts.fr/codif/bdm_it/index.
Franga Base des Médicaments et Informations Tarifaires php?p_ site=AMELI
Grécia Ministério da Saude / Informagdo de Preco http://www.moh.gov.gr/articles/times-farmakwn/deltia-timwn
Farmdcia Virtual http://www.virtualpharmacy.gr/E_nest.htm

talia Gazzetta Ufficiale https://www.gazzettaufficiale.it/

Agenzia Italiana del Farmaco/ Prezzi e Rimborso

https://www.aifa.gov.it/web/guest/prezzi-e-rimborso
http://www.pharmac.govt.nz/patients/Schedule

http://www.infarmed.pt/web/infarmed/servicos-on-line/
pesquisa-do-medicamento

Nova Zelandia  Pharmac
Portugal Infarmed

Ministerio de Sanidad, Consumo y Bienestar Social: Informacion
Espanha sobre los productos incluidos en la prestacion farmacéutica del SNS

(dispensables a través de oficinas de farmacia)

Estados Unidos Center (CCST)

United States Veteran Affairs Department/ National Acquisition

http://www.mscbs.gob.es/profesionales/nomenclator.do

https://www.va.gov/nac/Pharma/List
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Em 2021, foi promulgada uma nova lei de licitagdes e contratos
publicos, permitindo descontos (medicamentos de fonte Unica), além
de propostas e negociagOes, tendo como pre¢o maximo de aquisi¢cdo
0 preco maximo aprovado pelo governo (PMVG) da CMED.** N&o
sdo permitidos descontos confidenciais no Brasil e todos os precos
de compras estdo disponiveis publicamente.®® Ndo ha acordos de
entrada gerenciada em vigor, embora tenha sido feita uma tentativa
malsucedida.” A analise de custo-efetividade para apoiar as decisGes
de contratagdo publica considera o PMVG, quando aplicavel.”’

O monitoramento do horizonte tecnolégico (MHT) faz parte do parecer
técnico-cientifico da Conitec. Também sdo publicados regularmente
alertas de MHT. Atualmente, a Conitec desenvolve procedimentos para
reavaliacdo de medicamentos e outras tecnologias, com perspectiva de
ciclo de vida, com estudos realizados de forma colaborativa pela Rede
Brasileira de Avaliagdo de Tecnologias em Saude (REBRATS). Algumas
reavaliagBes ja estdo disponiveis no site da Conitec.8°6%

As recomendages e documentos comprobatérios estdo disponiveis
ao publico no site da Conitec, assim como as solicitacdes recebidas
desde 2012 e seu status, com uma visdo geral das recomendacgdes
da Conitec.®® De 2012 a novembro de 2021, a Conitec recebeu
854 solicitagdes, das quais 389 (45%) foram negadas, retiradas ou
excluidas, 374 (43,7%) foram recomendadas para incorporacdo ou
manutengdo e 10,7% (91) estavam em analise.*

Desde 2020, todas as pautas e grava¢des das reunifes estdo
disponiveis no site da Conitec.®> Também estdo disponiveis
relatérios com linguagem adequada para o publico leigo,
facilitando a realizagdo de contribui¢Ges nas consulta publica.®®

Para promover a transparéncia dos precos, o MS criou em 1998
0 Banco de Pregos em Saude (BPS), que contém os precos das
compras de instituicGes publicas e privadas. Embora seu uso por
instituicGes privadas seja voluntario, o uso pelo MS, estados e
municipios é obrigatério. O cadastro estd vinculado ao Sistema
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Integrado de Administracdo de Servicos Gerais (SIASG), que contém
informac0es sobre precos de compras federais de medicamentos e
produtos de salide em portugués, inglés e espanhol (Tabela $2).%°

Reembolso de medicamentos e outras tecnologias
por Seguros e Planos de Saude Privados

Todos os procedimentos, medicamentos e outras tecnologias
abrangidos pelo Seguro de Saude Privado fazem parte de uma lista
positiva (rol de procedimentos), atualizada regularmente por meio da
ATS e publicada pela Agéncia Nacional de Saude Suplementar (ANS).
Uma medida provisdria do Presidente da Republica estabeleceu que,
adicionalmente, devem abranger medicamentos e outras tecnologias
incorporadas pelo SUS no prazo de 30 dias da decisdo da Conitec,
tendo o PF pela CMED como preco maximo de reembolso.?1% Para
atualizagdo da lista, a ANS é assessorada pelo Comité Permanente de
Regulacdo da Atencdo a Saude (COSAUDE) (Tabela S2).23

Resultados da precificacao e incorporacgao, efeitos
no sistema de satide e recomendacodes de politicas

Os medicamentos tém a curiosa qualidade de ser um bem social e
uma industria lucrativa.’® No Brasil, o setor farmacéutico esta em
melhor situagdo do que na década de 1990.%° A regulacdo econdmica
proporcionar estabilidade, previsibilidade e transparéncia de pregos,
desencorajando comportamentos oportunistas, reduzindo o abuso
de poder de mercado, contribuindo para o acesso a medicamentos
e competitividade, com um mercado farmacéutico em constante
crescimento.?*? O Brasil € um dos onze paises que correspondem a
cerca de metade dos gastos farmacéuticos globais em 2020 (cerca
de USS618 bilhdes).'® Apesar do aumento da disponibilidade de
medicamentosno SUS, variando de 30a94,3%, no pais, 87,7% dos gastos

Figura 4. Fluxograma da incorporacdo de tecnologias no Sistema Unicos de Satde (SUS).

Avaliagao

Evidéncia cientifica -—
Eficacia, Seguranca e efetividade
Estudos farmacoecondmicos «——
Custo-efetividade, impacto econdmico, etc.
Consulta publica

Disponibilizagao no SUS

Protocolos
PCDT, DDT, diretrizes, etc.
Compra governamental

\
@ |
180 dias (+90) 180 dias
DDT: Diretrizes Diagnoésticas e Terapéuticas; PCDT: Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas.
Fonte:Conitec.***®
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com medicamentos e produtos de satide sdo gastos diretos das familias
(contra uma média de 42% na OCDE), sendo que os medicamentos
correspondem a 71,8% das despesas familiares com sadde.’#**1"7 Ao
mesmo tempo, o nimero de acdes judiciais relacionadas ao acesso a
medicamentos e outros produtos de salde mais que dobrou de 2015
para 2018, de 200.090 para 544.378 (Figura S1).

Apesar dos aspectos positivos, existem varios desafios e lacunas
a serem abordados com relacdo as politicas de precificacdo e
incorporagdo.®®°>1% Estudos abordam alguns desses desafios,
porém, faltam pesquisas mais abrangentes. AvaliagOes sistematicas
e abrangentes do impacto das politicas de precificacdo e
incorporagdo no acesso a medicamentos no Brasil, ao longo do
ciclo de vida do medicamento, sdo bem-vindas.

Os desafios continuos incluem altas taxas de ag¢Bes judiciais
(judicializacdo) para o fornecimento de medicamentos e outras
tecnologias, mesmo antes de aprovagOes regulatérias, decisdes
de precos e incorporacdo.®>1%1% Em 2016, o gasto da assisténcia
farmacéutica com dez medicamentos, adquiridos por judicializacdo,
corresponderam a 30% do gasto farmacéutico do SUS.** Um deles
foi o eculizumab, constituindo o maior gasto do MS em um Unico
medicamento, custando US$114,4 milhdes (preco médio unitario de
USS$ 5.095). Em 2017, 0 PMVG aprovado pela CMED representou uma
redugdo de 55,5% nos gastos, permitindo que o MS atendesse mais
gue o dobro de pacientes (de 190 para 431 em 2018) com gastos
semelhantes.’® Qutro exemplo de judicializacdo é a elosulfase alfa,
adquirida a US$569.925 PPC (R$1,3 milhdo) por paciente em 2015,
tornando o Brasil em um dos maiores compradores mundiais desse
medicamento. Foi estabelecido em 2017 o PMVG de US$412,34
(R$2.234,84). Se isso tivesse sido feito antes, o governo brasileiro
poderia ter economizado pelo menos US$21,9 milhdes PPC (RS50
milhGes).**® Até outubro de 2021, para cumprir decisdes judiciais, o
Ministério da Saude foi obrigado a desembolsar US$181,12 milhdes
PPC para que pacientes pudessem importar onasemnogene
abeparvovec a um custo médio 4,12 vezes superior ao prego maximo
aprovado pela CMED, correspondendo a 3,8% do gasto farmacéutico
do Ministério em 2020, pois o fabricante decidiu ndo comercializar
o medicamento pelo prego autorizado.?*%¢! Esses sdo alguns
exemplos de empresas que ndo cumprem as decisdes de pregos e
judicializacdo, com enormes custos de oportunidade para o SUS,
mostrando aimportdncia das politicas de precificagdo e incorporagao.

O Brasil também enfrenta os mesmos desafios de outros paises ao
redor do mundo quando se trata de medicamentos com evidéncias
limitadas e pregos altos, ndo condizentes com seus beneficios
clinicos.**+118123 por exemplo, de 253 medicamentos novos, registrados
e com pregos aprovados de 2004 a 2016 no Brasil, apenas 14% tiveram
beneficio terapéutico adicionadal e 8,2% foram avaliados pela Prescrire
como terapeuticamente inovadores.’? Qutro estudo comparando
novos medicamentos contra o cancer aprovados nos EUA de 2010 a
2019, com registro e prego aprovado no Brasil até dezembro de 2020,
constatou que 48,2% tinham beneficio terapéutico adicional, e tiveram
uma reducdo do preco médio solicitado para o preco autorizado de
2,0% (IQR: 0-9,2%) vs 6,1% (IQR: 0-27,8%) para medicamentos sem o
beneficio.'® Ao impedir que medicamentos sem beneficio terapéutico
adicional tenham precos mais altos do que os tratamentos existentes
no mercado, o sistema de precificagdo esta protegendo tanto o
consumidor quanto o sistema de saude.

Uma andlise econOmica mostrou que a introducdo de
genéricos reduziu a concentracdo de mercado e 0s pregos,
consequentemente aumentando a elasticidade da demanda,
aumentando a competitividade e o acesso. Também estimulou
as empresas farmacéuticas com medicamentos inovadores a se
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adaptarem, produzindo seus correspondentes genéricos.'** De
2015 a 2019, o faturamento dos genéricos aumentou 37,6%,
evidéncia de sua expansdo de mercado no Brasil.?®

Em 2010, os precos reais dos genéricos nas farmacias comunitarias
foram de 20% a 295% inferiores aos pregcos maximos da CMED,
considerados pelo Instituto Brasileiro de Defesa do Consumidor
(IDEC) como evidéncia de baixo poder de regulacdo.® Embora
grandes variagbes também possam ser interpretadas como
resultado da competitividade, sdo necessarias medidas para
diminuir as diferencas entre os precos aprovados e os praticados.

O Tribunal de Contas da Unidio (TCU), organizaces de consumidores e
académicos vém apontando os problemas da abordagem estatica da
regulagdo na entrada do mercado e a base de reajustes de precos, em
sua maioria positivos, apenas em fatores econémicos. Essas partes
interessadas instaram a CMED a atualizar a regulagdo com previsdo
de revisdo de precos, para reduzir as enormes diferengas entre os
precos maximos aprovados e os praticados, levando em consideragdo
novas evidéncias, expiracdo de patentes, entrada de concorrentes ou
reajuste aos precos praticados, entre outros fatores, °>%%11°

Problemas relacionados a governanca, escassez de pessoal técnico,
subutilizagdo de analises de impacto regulatério e outras ferramentas
e recursos para garantir decisdes informadas por evidéncias e politicas
estdo entre os desafios enfrentados no Brasil 616118 Enquanto a
industria pede regras mais flexiveis, a sociedade civil e as organizagdes
de saude publica clamam por mais equilibrio com relagdo as politicas
publicas que atendam ao interesse publico 6107119121

Consideracgoes finais

Conformereconhecidopela OMS, melhoraroacessoamedicamentos
e outras tecnologias de saude é um desafio multidimensional. Afeta
paises com diferentes niveis de desenvolvimento, especialmente
aqueles com recursos mais limitados. Ha sérias preocupacdes com
0s pregos elevados, que exigem a¢do adequada e conhecimento de
toda a cadeia de valor dos medicamentos, com perspectiva de ciclo
de vida, aumentando assim a transparéncia e a cooperacdo, tanto
internamente, como entre paises.!??

Para enfrentar os desafios existentes, os autores tém trés
recomendacdes principais de politicas. Em primeiro lugar: a regulagdo
de pregos se beneficiaria de uma maior governanga regulatdria,
mantendo a SCMED na Anvisa e fortalecendo sua capacidade técnica,
ao mesmo tempo em a ampliagdo os esforcos para implementar
boas praticas regulatdrias, aumentando as informacgdes disponiveis
publicamente, como relatérios de aprovagdo de precos, e atualizagdo da
regulacdo de precos acompanhada de avaliacdo de impacto regulatorio
com a participagdo das diferentes partes interessadas. Esses esforcos
podem contribuir para o aumento da transparéncia e prestacdo
de contas, alinhados com os esforcos do plano de dados abertos da
Anvisa, Governo Aberto, Boas Praticas Regulatorias e recomendactes
da Organizacdo Mundial da Saude (OMS) e da Organizacdo para a
Cooperacdo e o Desenvolvimento Econdmico (OCDE) 83123124

Em segundo lugar: incentivar o desenvolvimento e promover o
acesso a medicamentos com evidéncias mais robustas, beneficio
clinico adicional e pregos justos, mais condizentes com seus
beneficios clinicos por meio da integracdo de elementos de ATS,
revisdo da regulamentacdo e fortalecimento da integracdo dos
processos regulatorios da Anvisa com precificagdo e incorporacdo,
e outras partes interessadas relevantes com uma perspectiva
de ciclo de vida, permitindo o engajamento precoce com as
empresas, aprimorando aspectos metodoldgicos.*?>127-
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Em terceiro lugar: aumentar a conscientizagdo das diferentes
partes interessadas sobre o papel e a importancia das politicas
de precificacdo e incorporagdo, melhorar o cumprimento das
decisGes regulatorias e recomendacdes da Conitec e desenvolver
alternativas para melhorar o gasto farmacéutico publico, evitar a
judicializagcdo e minimizar seu impacto no sistema de saude, na
perspectiva da atencdo integral a quem dele necessita.®“'® Essas
estratégias podem contribuir para preencher a lacuna entre o
beneficio potencial da inovagdo e o acesso a medicamentos.
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