“COMPARTILHAMENTO DE
RISCO NO SISTEMA DE SAUDE”

DR. CASSIO IDE ALVES



Potenciais Conflitos de Interesses

Diretor Técnico-Médico da ABRAMGE

Membro Titular COSAUDE

Conselheiro da ONA

Consultor de Saude ABCF

Membro da SBAM

Executivo Médico com atuacao na Saude Suplementar (Gestao, Auditoria )

Atuacao Assistencial em Consultorio e Hospitais em Sao Paulo



. ANVISA CAMARA DE REGULACAO DO MERCADO DE
FAST TRACK — RDC 204/2017 PRIORIZAGAO (ART.3,4,5,6) MEDICAMENTOS — CMED -Lei de 2004
TERAPIAS AVANCADAS- RDC 205 — ARCABOUGCO REGULATORIO PROPRIO
06 CATEGORIAS (MOLECULA NOVA, GANHO DE EFICACIA OU
ESTUDOS SEGURANCA, MEDICAMENTO GENERICO) — evidéncias
PESQUISA PESQUISA PESQUISA

FASE 4 .
ESTUDOS CLINICA FASE CLIN FASE 2 CLIN FASE 3 distintas

:_ MUNDO REAL
PRECLINIZES | [0 ! EFICACIA/ EFICACAE [ 2
TOXICIDADE SEGURANCA SEGURANCA SEGURANGA EFETIVIDADE

DOSE PRELIMINAR AMPLIADA E

MAIORIA DAS INOVAGCOES- CASO OMISSO (tempo ???)

SEGURANCA

MENOR PRECO CESTA DE PAISES/COMPARADOR**

Registro
Fast Track
(6 meses)

Registro
Pleno

Comercializagcao
Elegivel incluir Lista Assistencial

@ ELABORACAO PROPRIA — DIRETORIA MEDICA ABRAMGE



PRIORITARIOS — FAST TRACK

> ANVISA- RESPONSAVEL PELO REGISTRO SANITARIO

FAST TRACK — RDC 204/2017 PRIORIZAGAO (ART.3,4,5,6)
TERAPIAS AVANGCADAS- RDC 205 — ARCABOUGCO REGULATORIO PROPRIO

'_W.

edicamento

P&D de um novo'r

PESQUISA CLINICA FASE 3 ._ ESTUDOS FASE 4

FFESQUISA CLINICA FASE 2

y EFICACIA/SEGURANCA
PRELIMINAR

ESTUDOS PRE-CLINICOS PESQUISA CLINICA FASE 1

EFICACIA E SEGURANCA ' MUNDO REAL

TOXICIDADE SEGURANCA DOSE :
AMPLIADA EFETIVIDADE E SEGURANCA

T/ US/ RISCO

Registro
Fast Track
(6 meses)

Registro /
Pleno




ESTRATEGIAS INTERNACIONAIS COMUNS

SEGURANGA — FARMACOVIGILANCIA ATIVA , EXIGENCIA DE ESTUDOS DE FASE 3 E 4 E BANCO DE DADOS NACIONAIS
EFICACIA EM MUNDO REAL - RWE,REGISTROS CLINICOS E MONITORAMENTO DE DESFECHOS (QALY, SLP, AVG)

RACIONALIDADE E SUSTENTABILIDADE- REAVALIACAO PERIODICA DE PRECOS, PAGAMENTOS FASEADOS, ACORDOS
DE COMPARTILHAMENTO DE RISCO, CLAUSULAS DE DESEMPENHO ;

BUSCA POR NOVOS MODELOS DE PAGAMENTO E SISTEMAS DE FINANCIAMENTO

DECISAO REVERSIVEL- PROVACAO CONDICIONAL COM POSSIBILIDADE DE RETIRADA OU OBRIGACAO DE AJUSTES
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JdAamMmMA | Original Investigation

Clinical Benefit and Regulatory Outcomes of Cancer Drugs
Receiving Accelerated Approwval

lam T. T. Liu. MD. JD. MPH. MS: Aaron S. Kesselheirm. MD. JD. MPH: Edward R. Scheffer Cliff. MBBS. MPH

=
IMPORTAMNCE The US Food and Drrug Administration's (FDA) accelerated approwval pathway
allows approwval of investigational drugs treating unmMmet medical needs based on changes to
surrogate measures considered “reasonably likely™ to predict clinical benefit. Postapprowval
clinmical trials are then required to confirm whether these drugs offer clinical benefit.
OBJECTIVE To determine whether cancer drugs granted accelerated approwval ultimately
demonstrate clinical benefit and to evaluate the basis of conwversion to regular approwal.
DESIGN, SETTING. AND PARTICIPANTS In this cohort study, publicly awvailable FDA data were
used to identify cancer drugs granted accelerated approwval from 2013 to 2023,
MAIN OUTCOMES AND MEASURES Demonstrated improverment in quality of life or owverall
surwviwval in accelerated approwvals with more thanm S years of follow-up. as well as
confirmatory trial end points and time to conversion for drug-indication pairs converted
to regular approwval.
RESULTS A total of 129 cancer drug—indication pairs were granted accelerated approwval from
2013 to 2023, Aamong 46 indications with more tham S vears of follow-up (approved
2013-2017), approximately two-thirds (29, 6326) were converted to regular approwval,
1O (2226) were vwithdravwn, and 7 (1526) remained ongoing after a medianmn of 6.3 years. Fewer
than half (20/46, 4326) demonstrated a clinical benefit in confirmatory trials. Time to
withdrawal decreased from 9.9 yvears to 3.6 years, and time to regular approwval increased
from 1.6 years to 3.6 yvears. Among 4948 drug-indication pairs converted to regular approwval.
19 (+026) were converted based on overall surwviwval. 21 (44+426) on progression-free surwviwval.
5 (1O26) on response rate plus duratiomn of response. 2 («4426) on response rate. and 1 (226) At
despite a negative confirmatory trial. Comparing accelerated and regular approwval Regu
indications, 18 of 48 (3826) were unchanged. whiile 30 of 48 (6326) had different indications E::;ISFI
(eg, earlier line of therapwy). Depa
- amnd v
COMNCLUSIONS AND RELEVAMNCE Most cancer drugs granted accelerated approwval did not Medi
demonstrate benefit imn overall surviwval or guality of life within S yvears of accelerated approwval. Mass
Patients should be clearly informed about the cancer drugs that use thhe accelerated approwval Corre
Prathway and do not end up showing benefits in patient-centered clinical outcomes. E_esst_
nviIsl
and F
sJAanA . doi: 101001/ jama. 2024 2396 and Vv
Published onlimne April 7. 202« St. St
(akes
T he US Food and Drug Administration (FIDA) approves Despite its origins in HIV treatriru
new drugs “shown to be safe and effective”™ when their is mow most comimon in oncologwy.
proven benefits outweigh their risks.! In response to the third of all oncologyw drug approwvals
HIV epidemic of thhe 1980s. thhe accelerated approwval pathwaw more thhan 8026 of all accelerated ap-
was developed to provide a pathway for promising drugs treat- cancer therapies.” The surrogate 1
ing unmet medical needs to reach the market sooner based on for accelerated approvals of cancer t
changes to unNnvalidated surrogate Mmeasures considered “rea- response rate and progression-free :

sonably likely > to predict climical benefit.Z-= After accelerated imaging or laboratory tests.
approwvalis granted. mandatory postapprowval trials are thhen re- The record of accelerated appro




1737

1ipTell
HiW aile -- WhatsAppP

Sroses Moro firors

----e

Countries

Total Agreements i reements

O mundo esta mudando expone a4 1az
precedentes que organizacoes |

Identify smart.
Noesos Valores de Marca Pragrma tTic
| contracting
B solutions rrusred Py
J?<2¥y CI'S.
71% DESCONTOS (diretos, parcelamento, Silal

The Lyfegen Agreements Library is 1
CHECKI TRAVAS) largest digital repository of imnovative o =

E ZQ%ACR models and public drug pricing agreements

L.

+ 1000 ACORDOS

& lyfegen.com




21:28 'l 4G €EED

- WhatsApp

=
PMC PubMed Central® Q

Outcomes-based reimbursement for
gene therapies 1in practice: the
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The use of innovative payment
mechanisms for gene therapies
in Europe and the USA

Jesper Jorgensen et al. Regen Med. 20221
Apr.

Show details F
Abstract

Innovative reimbursement mechanisms
have long been considered potential
solutions to the data uncertainty associated
with one-off, high-value gene therapies that
have long-term therapeutic potential,
combined with limited supporting evidence
at launch. The launches of increasing
numbers of such gene therapies in Europe
and the USA in the past 5 years provide
valuable exemplars of how innovative
reimbursement mechanisms are used by
healthcare system decision makers in
practice. This review details the use of such
reimbursement schemes for recently
launched gene therapies in key European

& pubmed._.Nncbi.Nnlm.nNnih.gov
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MEDICARE

DRUG

Medicare Drug Price Negotiation
Program: Negotiated Prices for
Initial Price Applicability Year 2026

In August 2022, President Biden signed the Inflatio: Rod ction Act of 2022 (P.L. 117-169) into law, The law makes
improvements to Medicare by expan d gb nefits, low gd g osts, and in p ving the sustainability of the
Medicare program for generations t e, The law p d ningfu If ial relief for millions of people with
Medicare by improving access to ff d bl treatments and stre gth gM d re, both now and in the long run.

For the hrsl time, the law provndes Medicare the abllrty to directly negotiate the prices of certain high expendltuve.

gi ce drugs wi th ut gen b similar competition. The Centers for Medicare & Medic 'dS es (CMS)
eled It drugs covered u d Md Pan r the first cycle of ne gtt ns for initial pric ppl blty
) 2016 nde pgd volun try ytt

1 A negomagao de pregos
dos 10 medicamentos
anunciada hoje é
consequéncia de uma lei de
2022, o Inflation Reduction
Act (P.L.117-169), que,
entre outras coisas, introduz
uma nova politica de
negociacao de precos de

medicamentos. 19:08

ththdpmp fth Iectoddgal thltf
e Dl s arn Das

1 . .
9.2 ® 2-Pelaprimeira vez, o

Medicare, que é o programa
de saude do governo para
idosos e pessoas com
deficiéncia, recebe o poder
de negociar diretamente 0s
precos de certos
medicamentos com as
farmacéuticas. Isso
representa uma mudanga
significativa, ja que
anteriormente o Medicare
era proibico de negociar

precos diretamente. ..,

3- O processo é
"relativamente" aberto
como hegociagao. O
Medicare manda uma
proposta inicial do preco
que gostaria de pagar e a
partir dai se reune com as
farmacéuticas que
submetem sua
contraproposta. Dos 10
anunciados, cinco
chegaram ao preco por
negociacao. Nos outros
cinco, o Medicare nao
concordou com as
contraproposta, apos uma
sequéncia de rodadas, e
enviou uma proposta final.
Todas as farmacéuticas
acataram essa proposta
dentro do prazo concedido.



ESTRATEGIAS INTERNACIONAIS COMUNS

A) Modelos Baseados em Desempenho (Performance-based agreements)
Visam reduzir a incerteza clinica:

Pagamento por resultado (outcomes-based)

Pagamento total apenas se o paciente atingir metas clinicas pré-definidas.

Ex.: Itdlia — AIFA mantém registro nacional e reembolsa apenas em caso de resposta positiva.
Reembolso condicionado (conditional coverage with evidence development — CED)

Cobertura provisoria enquanto dados adicionais sdao coletados.

Ex.: Austrdlia (PBAC) e Canada (CADTH) com protocolos de reavaliacao.
Contrato de risco compartilhado (risk-sharing) puro

Pagador e fabricante dividem custos adicionais se eficacia for menor que a projetada.
Acordos de teste e adogao (coverage with trial)
Acesso limitado a grupos-piloto para avaliacao antes de ampliacao



ESTRATEGIAS INTERNACIONAIS COMUNS

B) Modelos Financeiros (Financial-based agreements)
Visam reduzir a incerteza orgamentaria:

Desconto no prego (Price discount / rebates)
Negociacao de desconto fixo no preco unitario.
Ex.: Reino Unido (NICE) e Itdlia usam amplamente para entrada inicial.
Capitacao de gastos (budget cap)
Pagador define teto de gasto anual; acima dele, fabricante assume custo.
Ex.: Portugal e Franca.
Desconto progressivo por volume (Price-volume agreements)
Preco unitario cai a medida que o volume de uso aumenta.
Pagamento parcelado (installment payments)
Usado para terapias génicas de alto custo (ex.: Zolgensma na Italia e Espanha).




Cobertura Condicional com Geragao de
Evidéncia (CED)

Pagamento por resultado (outcomes-
based)

Contrato de risco compartilhado puro

Modelo de assinatura (subscription
model)

ESTRATEGIAS INTERNACIONAIS COMUNS

Garante acesso enquanto coleta dados
para decisao final.

Pagamento integral apenas se resultado
clinico for atingido.

Divide custo adicional entre pagador e
fabricante se eficacia menor que
esperada.

Pagamento fixo periddico para acesso
ilimitado.

Australia — PBAC com Managed Access
Programs.

Italia — AIFA reembolsa apenas pacientes
respondedores, com base em registros.

Paises Ndrdicos — acordos de custo dividido
conforme resposta populacional.

Australia/Suécia — antivirais de hepatite C
em “Netflix model”.

SUS: uso de protocolos temporarios
CONITEC com reavaliagcdo. Saude
suplementar: via Diretriz de Utilizacao
(DUT) tempordria.

SUS: integrado a sistemas como o Horus.
Saude suplementar: monitoramento via
prontuario eletrénico e auditoria.

SUS: para tecnologias de alto
risco/incerteza; suplementar: para novos
medicamentos de alto custo e incerteza

SUS: aplicavel para doengas com alto
volume de tratamento (HCV, HIV). Saude
suplementar: aplicavel em redes
credenciadas.



ESTRATEGIAS INTERNACIONAIS COMUNS

Viavel no SUS via negociagao
. Reduz custo inicial, aumenta viabilidade Reino Unido — NICE aplica Patient Access = CMED/CONITEC; na saude suplementar, via
Desconto fixo no preco (Rebate) ‘. . .. .
orgamentaria. Schemes com descontos confidenciais. acordos coletivos entre operadoras e

industria.

SUS: pactuacao por volume de compra
Estimula negocia¢dao e amplia acesso Franga — contratos de preco-volume (ex.: programas de vacinagao). Saude
mantendo teto de custo médio. vinculados a registro de uso. suplementar: aplicdvel para medicamentos
de alta penetracao.

Desconto progressivo por volume

SUS: via contrato com laboratdrio para
Limita risco financeiro total; excedente Portugal — teto de gastos com terapias oncologia de alto custo. Saude

Cap de gasto anual (Budget cap)

pago pelo fabricante. oncolégicas. suplementar: aplicivel a medicamentos
orais oncoldgicos.

o .. ) L. SUS: vidvel para terapias génicas e DMI;
. Dilui impacto orgamentario e vincula Italia/Espanha — Zolgensma pago em
Pagamento parcelado (installment) . o suplementar: parcelamento atrelado a
pagamento ao resultado sustentado. parcelas anuais condicionadas a resposta. | L.
indicadores clinicos.
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