PROGRAMA DE POS-GRADUACAO STRICTO SENSU EM
POLITICAS PUBLICAS EM SAUDE
ESCOLA FIOCRUZ DE GOVERNO
FUNDACAO OSWALDO CRUZ

Gustavo Luis Meffe Andreoli

AQUISI(;AO,GOVERNAMENTAL DE MEDICAMENTOS COM
MONOPOLIO EM SISTEMAS UNIVERSAIS DE SAUDE:
Estratégias para contencéo de gastos e garardizedso.

Brasilia
2017



Gustavo Luis Meffe Andreoli

AQUISIC;AO,GOVERNAMENTAL DE MEDICAMENTOS COM
MONOPOLIO EM SISTEMAS UNIVERSAIS DE SAUDE:
Estratégias para contencéo de gastos e garardizedso.

Brasilia
2017

Dissertacdo de Mestrado apresentada ao
Programa de Pds-graduacdo em Politicas
Publicas em Saude da Escola Fiocruz de
Governo, como requisito parcial para a
obtengcdo do titulo de mestre em Politicas
Plblicas em Saude, na linha de pesquisa:
Vigilancia e Gestdo em Saude.

Orientador:
Prof. Dr. Jorge Otavio Maia Barreto



A559a AndreoliGustavo Luis Meffe
Aquisicdo governamental de medicamentos com moiweni sistemas
universais de saude: estratégias para contenggastizs e garantia de acessq
Gustavo Luis Meffe Andreoli. — Brasilia: FiocruflZ.
90 f.

Orientadordorge Otavio Maia Barreto

Dissertacdo (Mestrado em Ru@#iPublicas em Saude) — Fundacao
Oswaldo Cruz. Escola Fiocruz de Governo, 2017.

1. Acesso a medicamentos. 2. Gastos publicos etie saluSistemas
universais de saude. I. Barreto, Jorge Otavio Mhid&itulo.

CDD615:353.6

)/

Catalogacao na fonte: Aline Santos Jacob/CRB1-2639



Gustavo Luis Meffe Andreoli

AQUISI(;AO,GOVERNAI\/IENTAL DE MEDICAMENTOS COM
MONOPOLIO EM SISTEMAS UNIVERSAIS DE SAUDE:
Estratégias para contencéo de gastos e garantia deesso.

Dissertacdo de Mestrado apresentada ao
Programa de PoOs-graduacdo em Politicas
Plblicas em Saude da Escola Fiocruz de
Governo, como requisito parcial para a
obtencdo do titulo de mestre em Politicas
Publicas em Saude, na linha de pesquisa:
Vigilancia e Gestdo em Saude.

Aprovado em 15/09/2017.

BANCA EXAMINADORA

Dr. Jorge Otavio Maia Barreto. Orientador. Funda@&waldo Cruz - Fiocruz Brasilia.

. Dra. Fabiola Sulpino Vieira. Instituto de Pesgaig&condmicas Aplicadas (IPEA).

Dra. Gabriela Costa Chaves. Escola Nacional deesgudlica (ENSP).

Dra. Flavia Tavares Silva Elias. Fundacdo Oswalda € Fiocruz Brasilia (suplente).



Dedico este trabalho a todos que se empenham dian& na busca de um SUS mais
eficiente e de melhor qualidade para o atendimeatpopulacao brasileira.



AGRADECIMENTOS

Primeiramente a Deus por ter permitido a execugé@melusao deste trabalho.

A minha esposa Silmara pelo apoio incondicionabmmreensdo em todos os momentos,
principalmente naqueles em que pensei em desistir.

Aos meus filhos Ana Clara, Beatriz e Alexandre pathderrupcdes positivas que me faziam
retornar a realidade.

Aos meus pais Lucio e Elizabet por me incentivaeemme darem forcas a concluir essa
importante etapa da minha formacgao profissional.

Aos meus irmaos, Flavio e Mariana pela presencstaote, confianca e atencao dispensadas.
Ao professor Jorge Barreto, orientador desse tnabalor toda a experiéncia compartilhada,
indicando caminhos e pela flexibilidade para compder as mudangas que ocorreram no
decorrer deste trabalho.

As professoras Fabiola Sulpino e Gabriela Chavés gedicacdo de tempo e esforgos em
compor a banca e pelas valiosas contribuicbesgsseatrabalho.

Aos professores do Mestrado Profissional em PafiticPublicas em Saude, pelos
conhecimentos transmitidos que contribuiram paslalaoracdo desse trabalho.

Aos colegas da primeira turma do Mestrado Profisdi@m Politicas Publicas em Saude,
pelos momentos de descontracdo e amizade, tor@acalminhada mais leve.

A equipe do Departamento de Logistica em Saldeedeet@ria Executiva do Ministério da
Saude, em especial da Coordenacdo Geral de Andiise Contratacdes de Insumos
Estratégicos em Saude (CGIES) pela experiénciabaltro compartilhados, sendo um dos
motivadores que me fez despertar o interesse sdierea.

A todos que de alguma forma auxiliaram e contrdmiipara que essa pesquisa se tornasse

realidade.



RESUMO

O acesso a medicamentos € um direito fundamerdedrp aproximadamente um terco da
populacdo mundial ndo tem acesso a medicamentescegss. Novos medicamentos de
elevado preco tém aumentado 0s gastos com progral@asassisténcia farmacéutica
consumindo boa parte dos recursos publicos destnadsaude. O objetivo do artigo foi
comparar 0s precos praticados nas aquisi¢oes kiesdiess de medicamentos em situacdo de
monopolio realizadas de 2011 a 2016 pelo MinistdaoSaude do Brasil com nove paises
utilizados como referéncia pela CMED para cinco icsdentos selecionados e identificar as
principais estratégias internacionais de contendéo gastos e garantia de acesso a
medicamentos novos em paises com sistemas uns/@teasalude. Este estudo teve duas
etapas: foi realizado estudo comparativo entreregos unitarios do Brasil com os precos
internacionais da cesta de paises adotada pela CM&DRevisédo da literatura internacional
sobre as estratégias utilizadas para conter gagjagantir o acesso a medicamentos novos em
paises com sistemas universais de saude. Os pregosiados pelo Brasil estdo em patamar
inferior em relacdo aos paises de referéncia, Edpente para os medicamentos
antirretrovirais. As principais estratégias ideosilas foram o preco baseado em valor
(VBP), os acordos de partilha de risco (APR), erecp externo de referéncia (ERP). Os
precos brasileiros estdo posicionados entre os bwiis dentre 0s paises pesquisados
durante o periodo analisado. A ERP tem perdidogespamo estratégia de acesso e reducéo
de preco em razdo das suas limitacdes, o uso do &4s#® se consolidando nos paises
pesquisados e 0 APR se apresenta como estrattagizatiVa para o acesso a medicamentos

orfaos.

Palavras-chave: precos de medicamentos, conteeggastbs, acesso a medicamentos.



ABSTRACT

Access to medicines is a fundamental right, butr@pmately one-third of the world's
population does not have access to essential medidNew high-priced drugs have increased
spending on pharmaceutical assistance programsrsuming a large share of public health
resources. The objective of this article was to para the prices practiced in the centralized
procurement of monopoly medicines carried out f&fa1 to 2016 by the Ministry of Health
of Brazil with nine countries used as referenceOdJED for five selected medicines and to
identify the main international strategies of camt@ent Expenditures and guarantee access to
new medicines in countries with universal healtlsteys. This study had two steps: a
comparative study was carried out between the pmdes of Brazil and the international
prices of the basket of countries adopted by theEOMind the review of the international
literature on the strategies used to contain exp@ed and guarantee access to new
medicines in countries with Universal health systePrices negotiated by Brazil are lower
than the reference countries, especially for antiveral drugs. The main strategies identified
were value-based pricing (VBP), risk sharing agresis (RSA), and the external reference
price (ERP). Brazilian prices are among the lovireghe countries surveyed during the period
analyzed. The ERP has lost space as a strateggctmss and price reduction due to its
limitations, the use of VBP is consolidating in theuntries surveyed and the APR is

presented as an alternative strategy for accemphan drugs.

Keywords: drug prices, cost containment, accesseaicines.
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APRESENTACAO

A presente dissertacdo estd organizada em setéuloapue estdo assim
dispostos: (1) Introdugdo comum, (2) Objetivos,J33tificativa, (4) Métodos, (5) Resultados
e discusséo, (6) Concluséao Geral e (7) Referéaaaais.

A dissertacdo foi realizada em formato hibrido,dsenomposta de dois artigos
cientificos de acordo com cada objetivo especili@pesquisa. A escolha desse formato teve
por objetivo facilitar a posterior publicacdo daktalho em periddicos.

Os artigos estdo apresentados no capitulo cinesu{lRdos e Discussao). Dessa
forma, as referéncias bibliograficas relacionadas artigos estdo ao final de cada artigo

respectivamente e as referéncias gerais da diggemtstao listadas ao final da dissertagao.
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1. INTRODUCAO COMUM

No Brasil, o sistema publico de satde, denominagter8a Unico de Saude
(SUS), é apontado como uma grande conquista dadsm#, tendo em vista 0 seu carater de
politica estatal que promoveu ampla inclusdo so@&US, criado pela Constituicdo Federal
de 1988 e institucionalizado pela Lei Organica dade, é reconhecido em decorréncia de
seus principios de universalidade e igualdade ewdahento e de integralidade das acdes e
servicos de saude.

O direito a saude, previsto na ConstituicAo briagileinclui 0 acesso a
medicamentos por meio do SUS. Os programas detéassss farmacéutica do SUS sao
muitas vezes a Unica forma de obtencdo de medidameara grande parte da populagéo
brasileira. Os gastos com esses programas exemsssops potencialmente explosivas sobre
0S recursos publicos destinados a saude.

As despesas do Ministério da Salude com a compraediicamentos cresceram
74% entre 2008 e 2015, passando de R$ 8,5 bilhddésicio da série para atingir R$ 14,8
bilhdes em 2015. O valor gasto pelo MS em 2015 im@wdicamentos corresponde a 13,7% do
seu or¢camento total. Esse percentual é o pratidentenobro do observado para a Saude
como um todo equivalente a 36,6%. Essa elevag&moannicia-se em 2011 (1).

O Ministério da Saude do Brasil adquire um rol dedmamentos para
atendimento dos diversos Programas de Saude, sentmoria deles comprados de forma
centralizada por esse 6rgdo no Brasil para distdouaos Estados. Sdo comprados desde
medicamentos de alto custo, para tratamento da /DS hemoderivados, vacinas até
medicamentos essenciais para atendimento da salidena.

Com a edigédo da Portaria GM/MS n° 2.981 de 26 dembro de 2009 (2), que
aprova o Componente Especializado da Assisténcrade&utica, um grupo consideravel de

medicamentos que até entdo eram financiados pelostéiio da Saude, porém com a
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responsabilidade pela aquisicdo dos Estados, passamn adquiridos de forma centralizada
pelo Ministério da Saude. Até entdo, o nome era orante de Medicamentos de
Dispensacéo Excepcional que possui a denominacércg@cional, pois eram tratados como
excecdes quando comparados a Relacdo Nacional dedvieentos Essenciais (RENAME).

Essa portaria € um marco tanto na organizacao op@uente como também no aumento
significativo da lista de medicamentos adquiridesfarma centralizada pelo Ministério da
Saude.

De acordo com a Estrutura Regimental do Ministéd@ Saude (3), o
Departamento de Logistica em Saude (DLOG) € acimegetente para a realizacédo de todas
as contratacdes de insumos estratégicos para ae,s@ifithicipalmente medicamentos,
demandados pelas areas finalisticas relacionado®@gramas do Ministério da Saude. A
maioria dos medicamentos adquiridos de forma derdda possui apenas um fabricante no
pais, ou seja, sdo monopolios. Por se tratar de fatha de mercado, a assimetria de
informacBes € marcante nessa situacao, principénesn relacdo aos reais precos praticados
em compras publicas de medicamentos realizadasup@s paises.

Para esses casos, a Lei n° 8.666 de 1993 (4) preg®u artigo 25, inciso |, que é
inexigivel a licitagdo quando houver inviabilidadk competicdo, em especial, para aquisicéo
de materiais, equipamentos, ou géneros que sémasafornecidos por produtor, empresa
ou representante comercial exclusivo, vedada an@metia de marca, devendo a comprovacéo
de exclusividade ser feita através de atestadedata pelo érgéo de registro do comércio do
local em que se realizaria a licitagdo ou a obra @ervico, pelo Sindicato, Federagédo ou
Confederacédo Patronal, ou, ainda, pelas entidapiegadentes.

A Coordenacao-Geral de Andlise das ContratacOéssdenos Estratégicos para a
Saude (CGIES) tem utilizado a estratégia de realemides de negociagcdo de preco com as

industrias farmacéuticas visando reduzir o pre@see medicamentos em razdo da existéncia
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de monopdlio para esses produtos. Em outros cesls, comuns as aquisicbes de
medicamentos por meio de dispensa de licitacao lebwratorios publicos oficiais com o
objetivo de fortalecer a producéo nacional de nssdentos.

Além disso, estdo se tornando frequentes tambeédispensas de licitacdo em
situacOes de transferéncia de tecnologia de predgivatégicos para o SUS de um parceiro
privado para um parceiro publico por meio das Resgara o Desenvolvimento Produtivo
(PDP), em conformidade com a Portaria GM/MS n° 2,58 12 de novembro de 2014 (5).
Essa politica esta em consonancia com o ProgranaacpBesenvolvimento do Complexo
Industrial da Saude (PROCIS), estabelecido peltafaiGM/MS n° 506, de 21 de marco de
2012 (6).

O setor farmacéutico no Brasil, como um todo, sdguiversos doutrinadores,
nao € considerado concentrado. Porém, quando isegdlocada em mercados especificos —
principios ativos e classes terapéuticas —, obssrvéorte concentracdo na forma de
monopolios e oligopélios (7).

A reduzida competicdo no setor se deve, principalejea elevadas barreiras a
entrada de concorrentes e pela auséncia de bestitgol (8). A principal barreira a entrada
de novos concorrentes é a protecdo por meio detpatele produtos de referéncia ou
inovadores, que, mesmo expiradas, ainda garantelabacatorio forte poder de mercado,
tendo em vista a lealdade de médicos e consumidameca. Segundo Teixeira, a estratégia
de competicdo no setor farmacéutico se da, majaritente, por fatores extraprecos (8).

Outra caracteristica que influencia o comportamedts precos no setor
farmacéutico: a baixa elasticidade-preco da demaddeido a essencialidade dos
medicamentos e do reduzido poder decisério dosucaidsres, restringido pela prescricdo

médica. A consequéncia é que o preco do medicanpenim influencia o consumo. Devido
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a essas caracteristicas, o preco dos medicameatosena uma relacdo estrita com seus
custos, mas seriam fortemente influenciados pelo de competicdo do mercado (8).

Outro fator relevante para a atuacdo do setor f@uimo € a presenca de
protecao patentaria para produtos e processodhdedagido de medicamentos. A propriedade
intelectual se refere ao direito de exclusividade criacdes artisticas e comerciais produzidas
pela inteligéncia humana. A propriedade industiad que se refere ao direito que busca
estimular invencdes e inovacdes que foram criades fins comerciais e industriais, sendo
nessa area que se encontram as patentes (9).

Um dos objetivos da patente € estabelecer o dueifaropriedade e exclusividade
de producdo e comercializacdo da criagcdo ou invegesada, uma espécie de monopdlio
temporario, aos seus detentores. Tanto a propeedéelectual como a industrial, sdo partes
definidas e regulamentadas internacionalmente Adetodo TRIPS(Trade-Related Aspects of
the Intellectual Property Rightsdla Organizacdo Mundial do Comércio (OMC). Os gmis
signatarios do acordo como, por exemplo, o Brasihcedem esse direito aos detentores de
patentes, desde que estas invencdes respeitenguistes requisitos: novidade, atividade
inventiva e aplicacao industrial (9).

As empresas do setor farmacéutico defendem enfatiti@ o sistema de patentes
como um mecanismo essencial para garantir a luictatie necessaria para compensar seus
investimentos em Pesquisa e Desenvolvimento (P&BJsea de inovacoes, por protegé-las
de possiveis reprodugfes de seus medicamentoslod@viacilidade de copias nesse setor,
comprovada pela existéncia da industria de medictyaegenéricos (9). O argumento em
defesa desta regra, em principio favorece o irgerp8blico porque estimula as inovacgdes por
meio da competicdo entre as empresas. Ao mesma terapoca um efeito indesejado, que é
a elevacdo do preco dos medicamentos como resultadtireito de monopdlio sobre os

mesmos (9).
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Além disso, a concorréncia nos mercados farmaa&uéidimitada pela ocorréncia
de varias falhas que conferem grande poder a akyuengpresas. Uma das principais
caracteristicas do mercado farmacéutico sdo a éexist de grandes monopdlios e
oligopolios, onde grande parcela do mercado de casdintos, quando analisado por
especialidades terapéuticas, € altamente concantcath poucas empresas controlando a
producdo de medicamentos por classe terapéutica Id€b ocorre porque os produtos
farmacéuticos sédo heterogéneos (nédo existem meglitamuniversais) e diferenciam-se por
classes e subclasses terapéuticas, possuindo wmaasbhbstitutibilidade (10).

Outra falha marcante é a assimetria de informagdsesnercados farmacéuticos.
Como ocorrem nos demais mercados de bens e senéceaude, os consumidores finais,
além de ndo decidirem sobre o que devem consuafiens muito pouco sobre a qualidade,
seguranca, eficacia e o preco do que Ihes foi pres® medico e o farmacéutico, que seriam
0os mais bem informados, sabem menos que os labogtbla verdade, todos (pacientes,
médicos e farmacéuticos) dependem inicialmente udégrmacdes fornecidas pelos
fabricantes quanto a eficacia e efeitos colatetaigroduto (10).

A Ultima falha de mercado estd relacionada a separaas decisbes sobre
prescricdo, consumo e financiamento. Normalmentemrngconsome nao € quem decide sobre
os medicamentos, quem decide ndo paga e quem pagaes € um terceiro, como é 0 caso
guando os medicamentos sao cobertos por segurtisgsubu privados. Por consequéncia,
existem interesses contrapostos, dado que quemauegeninimizar custos, quem consome
qguer o melhor e quem decide é influenciado pelaafque além de ser concentrada, procura
induzir a um maior consumo (10). E diante dessériemue se observa a importancia da
regulacéo do mercado farmacéutico com o objetiveodegir essas falhas.

Pacientes e cidad&dos necessitam de acesso a medioanseguros, eficazes e

acessiveis, enquanto os sistemas de salde develfina®reiramente sustentaveis e a
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inovacdo deve ser encorajada. Esse talvez sejanoigal desafio para as autoridades
competentes e para os compradores publicos. Aduzrascente presséo financeira uma vez
gue novos medicamentos de alto custo devem chegaeecado, novas formas para alcancar
0s objetivos acima devem ser adotadas (11).

O acesso a medicamentos essenciais é um diredlarfuental. Aproximadamente
um terco da populacdo mundial ndo tem acesso acamedntos essenciais. O conceito de
medicamentos essenciais, como uma estratégia peaatig 0 acesso, ndo deve ser buscado
apenas pelos paises de baixa e média renda, madntapelos paises ricos que devem seguir
0S paises pobres e adotar uma forma mais sistemdsc controlar os gastos com
medicamentos (12). O preco dos medicamentos € amprihcipais barreiras para o acesso a
esses produtos. A Organizacdo Mundial da Saude [OdBmenda que os formuladores de
politicas implementem estratégias para adminigeeaehciar os precos de medicamentos e
garantir que eles sejam acessiveis para a coménapdra os individuos. Os medicamentos
séo considerados uma mercadoria de saude pubdidanfo, em muitos paises, 0s precos dos
medicamentos, pelo menos para medicamentos espsgifigeralmente financiados
parcialmente, sdo regulamentados pelo governo. NaolEuropéia (UE), chegou-se a um
entendimento comum de que as politicas de pregeembolso de medicamentos devem
buscar o equilibrio dos objetivos parcialmente tggslo acesso aos medicamentos, da
recompensa pela inovagdo e do controle orcamenfado isso, os Estados-Membros tém
autoridade para regular o preco de medicamentopreains ou reembolsados pelo Estado
(12).

Dada a importancia da assisténcia farmacéuticagadpara a saude da populacao
brasileira e devido ao seu crescente impacto ong@me, é essencial analisar como o Brasil
esta posicionado em relacdo aos precos de medit@nem situacdo de monopdlio nas

aquisicdes centralizadas quando comparado ao neertddrnacional e discutir se as
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estratégias atualmente praticadas para definic@sedeprecos estdo alinhadas com as

adotadas internacionalmente aos paises com sistenvassais de saude.

2. OBJETIVOS

2.1.Objetivo Geral
a) Identificar as principais estratégias internaciendé¢ contencdo de gastos e
garantia de acesso a medicamentos novos e de elpkagb em paises com sistemas
universais de saude.

2.2.0bjetivos Especificos
a) Comparar os precos praticados nas aquisi¢oes kizadies de medicamentos
em situagcdo de monopdlio realizadas de 2011 a pekd Ministério da Saude do
Brasil com nove paises utilizados como referénceda pCMED para cinco
medicamentos selecionados.
b) Revisar a literatura sobre as principais estraséda contencdo de gastos e
garantia de acesso a medicamentos novos e de elpkegb nos paises com sistemas

universais de saude.

3. JUSTIFICATIVA

A Lei n° 8.666/93 (4) determina em seu artigo 3@ @ulicitacdo destina-se a
selecionar a proposta mais vantajosa para a Admsigé Publica. Ao mesmo tempo, a
referida lei ndo estabelece os critérios paraisgiab principio da vantajosidade. Contudo,
vale ressaltar que o contexto da Lei 8.666/93 lpgia 0 menor preco, sugerindo-o como
regra nos procedimentos de que trata. Outra regnalamental nas contratagbes da
administracdo publica é a obrigatoriedade da addgdarocedimento licitatorio para efetua-

las, sendo que a dispensa de licitagéo e a indidgitbe de licitacdo sdo excecgdes. Entretanto,
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O critério menor preco tem se mostrado insuficiggaea a aquisicdo de medicamentos na
modalidade de inexigibilidade (com fabricante esila), onde o Ministério da Saude
realizada pesquisa com o objetivo de comparar gopuaitario a ser pago por determinado
medicamento com 0s prec¢os internacionais dispaéraibases oficiais.

Somado a esses fatores, a auséncia de uma pdktipaecos praticados para a
compra de medicamentos em situacdo de monopolianmuto federal tem dificultado o
estabelecimento de precos mais vantajosos pararénistracao Publica, uma das exigéncias
da Lei de Licitacdes.

As atuais estratégias utilizadas para a definig@opdecos praticados nas compras
publicas de medicamentos adquiridos na modalidadeekigibilidade pelo Ministério da
Saude tém se demonstrado insuficientes para contgescimento do gasto total com a
compra de medicamentos.

Além disso, recentemente, tem se intensificado roeato na centralizacdo das
compras publicas de medicamentos pelo MinistérioSdade com o intuito de realizar
compras nacionais ganhando em escala e visandpiredoreco unitario dos insumos para a
ampliacdo do acesso da populacdo aos medicamebtos. isso, hA& um aumento da
importancia e da responsabilidade do Departamentadistica em Saude frente a essa nova
realidade, necessitando de parametros definid@sgpmmada de decisdo em relagéo ao preco
a ser pago pelos medicamentos.

Com a analise histérica dos precos pagos na agaistentralizada de
medicamentos pelo Ministério da Saude e com o tew@nto das melhores préaticas
internacionais para estabelecimento dos precoseticamentos, serd possivel gerar maior
economicidade nas compras publicas de medicamentogntando a eficiéncia na aplicacédo
dos recursos publicos para a assisténcia farmaeéuyssibilitando assim, a ampliacdo do

acesso da populacdo a medicamentos seguros, sfieazgrecos acessiveis.
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4. METODOS

Como os resultados dessa pesquisa foram estrusursamldormato de artigos,
adotaram-se métodos distintos para cada artigtifadéenelaborado. Dessa forma, os métodos
utilizados estdo detalhados nos respectivos artgogapitulo “Resultados e Discussao”,
visando atingir cada objetivo especifico da pesquis

O protocolo desta pesquisa nédo foi submetido acit€ate Etica em Pesquisa da
Fiocruz Brasilia porque nao utiliza dados de pesgam seres humanos. Ressalta-se que nao
h& confidencialidade em relacdo as informacdesrdgopdos medicamentos, constantes no
artigo 1, tanto do Ministério da Saude quanto damals paises pesquisados, uma vez que

essas informacdes séo publicas e estdo dispoabeisdadaos.

5. RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados e a discussao da dissertacao forgamipados em dois artigos
cientificos, com o intuito de facilitar a publicac&@m revistas cientificas. Os dois artigos
elaborados correspondem, respectivamente, aos ivoljeespecificos da dissertacao,

conforme apresentados a seguir.
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ARTIGO 1
MEDICAMENTOS EM SITUACAO DE MONOPOLIO
ADQUIRIDOS PELO MINISTERIO DA SAUDE:

UM ESTUDO COMPARADO DE PRECOS INTERNACIONAIS

RESUMO

A sustentabilidade financeira dos sistemas publd®msalde ao redor do mundo tem sido
desafiada pelos altos precos de novos medicameN&se contexto, estratégias para a
contencdo de gastos com medicamentos vém sendadadqgior diversos paises, sendo uma
delas a comparacdo de precos no ambito interndciop@ é também utilizada pelo
Ministério da Saude do Brasil nas negociacdes deogrde medicamentos em situacdo de
monopdlio com a industria farmacéutica. O objetfed avaliar a evolugdo dos precos
unitarios dos medicamentos Adalimumabe 40mg, Etapée 50mg, Infliximabe 100mg,
Lopinavir 200mg + Ritonavir 50mg e Darunavir 300mags paises de referéncia utilizados
pela Camara de Regulacdo do Mercado de Medicam@ilED) e que foram adquiridos
em situacdo de monopdlio pelo Ministério da Salm®@sil entre os anos de 2011 e 2016.
Além disso, também foram avaliados os prec¢os uostars volumes adquiridos e o impacto
financeiro das aquisicdes realizadas no perioda g@ndimento do Sistema Unico de Saude
(SUS). Trata-se de um estudo comparativo entregag®®g unitarios do Brasil com os precos
internacionais de nove paises de referéncia, pareingo medicamentos selecionados. Os
precos negociados pelo Brasil estdo em patamardnfam relacdo aos paises de referéncia,
especialmente para os medicamentos antirretrovifd@&m disso, para os medicamentos
bioldgicos, observa-se que o preco unitario prdticeem reduzido ao longo do periodo
selecionado, porém de maneira geral, os volumedgréadios pelo SUS e o impacto financeiro
com estes medicamentos tém aumentado. Para osameditos antirretrovirais, 0S precos
unitarios praticados também sdo decrescentes apesarlumes adquiridos pelo SUS e do

impacto financeiro com as aquisicdes terem vara@hsideravelmente no periodo avaliado.

Palavras-chave: Preco de medicamentos, politicgprdeos, gasto com medicamentos e

regulacdo econdémica.
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MEDICINES IN THE SITUATION OF MONOPOLY
ACQUIRED BY THE MINISTRY OF HEALTH:

A COMPARATIVE STUDY OF INTERNATIONAL PRICES.

ABSTRACT

The financial sustainability of public health syatearound the world has been challenged by
the high prices of new medicines. In this contettategies to control drug spending have
been adopted by several countries, one of whiclihés comparison of prices at the
international level, which is also used by the Braz Ministry of Health in the price
negotiations for monopoly medicines with pharmaicaliindustry. To evaluate the evolution
of the unit price of the medicines Adalimumab 40r&tanercept 50mg, Infliximab 100mg,
Lopinavir 200mg + Ritonavir 50mg and Darunavir 3@0m the reference countries used by
the Chamber of Regulation of the Medicines MarkaWVED) and purchased by the Brazilian
Ministry of Health between 2011 and 2016. In addifiunit prices, purchased volumes and
the financial impact of the acquisitions carried iouthe period for the Unified Health System
(SUS) were also evaluated. This article is a coatpar study between the Brazilian unit
prices and the international prices of nine refeeecountries for five selected medicines. The
prices negotiated by Brazil are lower than theresfee countries, especially for antiretroviral
drugs. In addition, for biological medicines, it abserved that the unit price payed has
decreased over the selected period, but in gentealyolumes purchased by SUS and the
financial impact with these medicines have incrdaser antiretroviral drugs, unit prices
negotiated are also decreasing despite the volpomebased by SUS and the financial impact

with the acquisitions have varied considerably diierperiod evaluated.

Keywords: Price of medicines, pricing policy, medes expenditure and economic

regulation.
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INTRODUCAO

Os altos precos de novos medicamentos tém desaBadmstentabilidade
financeira dos sistemas publicos de saude ao tedorundo. Os paises de alta renda também
tém adotado medidas para conter os crescentessgamto medicamentos. No Brasil, os
gastos publicos federais com medicamentos atingik&M 4,8 bilhdes, representando 13,7%
do orcamento total do Ministério da Saude em 2Q)5 (

Um das metodologias mais difundidas para deterrdmados precos de
medicamentos é a comparacdo internacional de pestios paises okxternal Reference
Pricing (ERP). Ela € normalmente adotada como estratégia g definicdo de precos para
medicamentos novos baseado em pesquisa de precosnegnupo definido de paises de
referéncia (2). O Ministério da Saude do Brasilizgia ERP nas compras centralizadas de
medicamentos em situacéo de monopdlio para atentbnie Sistema Unico de Satde (SUS)
como a principal estratégia para a negociacaoeatgprcom a industria farmacéutica.

A Cémara de Regulacdo do Mercado de MedicamentMED} € o oOrgéo
responsavel no Brasil por avaliar e autorizar eg@s maximos de medicamentos tanto para o
consumidor final quanto para a Administracdo PablEntretanto, os precos praticados nas
compras centralizadas realizadas pelo Ministériccdade tém se mostrado bem inferiores
aos precos regulados pela CMED.

Atualmente, existem poucos estudos publicados (@), (5) comparando o0s
precos praticados de medicamentos no Brasil compregos em paises utilizados como
referéncia para o estabelecimento de precos pela0CMesta forma, o objetivo desse estudo
€ comparar 0s precos internacionais de medicamextpsridos em situagcdo de monopdlio
pelo Ministério da Saude do Brasil com 0s precosewe paises utilizados como referéncia

pela CMED entre 2011 e 2016.
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METODOS

Estudo comparativo entre os precos do Brasil compresos internacionais de
nove paises de referéncia, para cinco medicamentosituacdo de monopdlio e adquiridos
de forma centralizada pelo Ministério da Saude.mAldisso, também foram avaliados os
precos unitariosps volumes adquiridos e o impacto financeiro dassagpes realizadas no
periodo para atendimento do Sistema Unico de S&1ds).

O periodo considerado para analise dos precos fosamnos de 2011 a 2016, e se
basearam nas planilhas com as pesquisas intera&ciqone subsidiaram as reunifes de
negociacdo de precos realizadas pelo Ministério Sdaide para a aquisicdo desses

medicamentos.

Cenario

Como objeto de analise, foram escolhidos medicarser®m situacdo de
monopdlio e que foram adquiridos na modalidadenégigibilidade de licitacdo, de acordo
com o artigo 25, inciso | da Lei n° 8.666/93. Istodeve a inviabilidade de concorréncia em
razdo da existéncia de um fornecedor exclusivoedessdicamento com registro no pais,
sendo esses produtos normalmente protegidos pantpat

Nos processos de licitagdo para compra de medi¢asjemormalmente
realizados via pregdo, € necessaria a existénci@odeorréncia, e consequentemente,
promove-se a reducéo dos precos praticados. Canexigibilidade trata-se de uma excegao
ao dever de licitar devido a inexisténcia de corruria, o MS adota a estratégia de
negociacgao direta de precos com a industria farati@@écom o intuito de buscar reducdes de

preco, minimizando os efeitos desse monopdélio sobigastos com medicamentos no SUS.
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Selecdo dos medicamentos

Para possibilitar a analise dos precos internaspriaram selecionados cinco
medicamentos adquiridos via compra centralizadereate aos programas do Ministério da
Saude observando os seguintes critérios: Medicamemqiie apresentam grande impacto
financeiro para cada programa e dados completp®miigeis em pelo menos cinco anos no
periodo de 2011 a 2016.

O primeiro medicamento selecionado foi o AdalimumadOmg, injetavel,
apresentacdo seringa-preenchida, com nome comektighira® e pertencente ao
Componente Especializado da Assisténcia Farmae&(@EAF). Ele foi o medicamento de
maior impacto orcamentario em 2012/2013 com gadoR$ 539.139.218,24 representando
14,93% em relacdo ao orcamento total do MinistéadGaude para financiamento do Grupo
1A do CEAF (6).

O segundo medicamento selecionado foi o Etanercepdeng injetavel,
apresentacdo frasco-ampola, com nome comercialeEnbsendo o segundo de maior
impacto orcamentario para o Componente Especializda Assisténcia Farmacéutica,
representando 8,34% do orgcamento total do MS paaadiamento do Grupo 1A do CEAF
em 2012/2013 com gastos de R$ 301.176.691,20 (6).

J& o terceiro medicamento selecionado foi o Infiebe 100mg, injetavel,
apresentacdo frasco-ampola, com nome comercial dRd#ij sendo o terceiro com maior
impacto orcamentario para o Componente Especializtal Assisténcia Farmacéutica e
representando 5,22% do orgamento total do MS paaadiamento do Grupo 1A do CEAF
em 2012/2013 com gastos de R$ 188.444.172,06 semefetentes a sua aquisicao (6).

Os trés medicamentos biolégicos selecionados shoanios para o tratamento da
Artrite Reumatoide de acordo com o Protocolo CtirecDiretrizes Terapéuticas (PDCT) da

Artrite Reumatoide, Portaria SAS/MS n° 996, de 8®dtembro de 2015 (7).
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O quarto medicamento pesquisado foi o LopinaviQn2@ + Ritonavir, 50mg
apresentacdo comprimido, com nome comercial K&legrgertencente ao Departamento de
Vigilancia, Prevencdo e Controle das Infeccdes 8lexente Transmissiveis (IST), do
HIV/AIDS e das Hepatites Virais (HV). Em 2015, ostga para a aquisicdo desse
medicamento foi de aproximadamente R$ 152 milh@gmesentando 15,07% da despesa
paga com medicamentos do Programa Nacional de DB¥/Ao respectivo ano (1).

O quinto e ultimo medicamento pesquisado foi o Davir, 300mg, apresentacao
comprimido, com nome comercial Prezfseatambém pertencente ao Programa de vigilancia,
prevencdo e controle das IST, do HIV/AIDS e HepatVirais. Em 2014, o gasto com a
aquisicdo do medicamento foi de R$ 79,5 milhdgeesentando 8,08% da despesa paga com
medicamentos do Programa Nacional de DST/AIDS spewivo ano (1).

Ambos os medicamentos sado indicados na terapiaaraviral (TARV) para
adultos infectados pelo HIV/Aids de acordo com otéwolo Clinico e Diretrizes

Terapéuticas para o Manejo da Infec¢éo pelo HNAetos (8).

Selecdo dos paises e fontes de pesquisa de precos

Os paises selecionados foram os paises utilizaelasGMED como referéncia
para determinacdo dos precos e estdo listados calp@itamente com os sitios oficiais
utilizados para a pesquisa de preco.

a) Australiawww.pbs.gov.au

b) Canadawww.ramg.gouv.gc.ca

c) Espanhahttp://www.msssi.gob.es/

d) Estados Unidosyww.pbm.va.goy

e) Francawww.codage.ext.cnamts,fr

f) Grécia:www.virtualpharmacy.ge www.gge.qgr
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g) Italia: www.agenziafarmaco.gov &http://www.gazzettaufficiale.it/

h) Nova Zelandiawww.pharmac.govt.nz

i) Portugal:www.infarmed.pt

Para possibilitar uma analise dos precos regulaeéts CMED no Brasil, foi
acrescido também o Preco Maximo de Venda ao Gov@PWVG) dos medicamentos
selecionados, nos respectivos anos de acordo coplamshas de precos para compras
publicas divulgadas no site da ANVISA. Foi consatler o PMVG 0%, ou seja, sem a
aliquota do Imposto sobre Circulacdo de Mercada@i&ervicos (ICMS), uma vez que 0s
medicamentos sdo desonerados desse imposto corformeénios do Conselho Nacional de
Politica Fazendaria (CONFAZ) (9), (10) e tambémodesados de PIS/CONFINS conforme
decreto presidencial (11).

O PMVG é o preco maximo que deve ser observaddo taelos vendedores,
como pelos compradores, nas aquisicdes de meditasnéestinados ao Sistema Unico de
Saude — SUS (entes da Administracdo Publica deetalireta da Unido, Estados, Distrito
Federal e Municipios). PMVG é o resultado da apécado Coeficiente de Adequacédo de
Precos (CAP) sobre o Pre¢co Fabrica (PF) [PF* (1)GFA® CAP, regulamentado pela
Resolugdo CMED n°. 3, de 2 de mar¢o de 2011 (1@), éesconto minimo obrigatdrio a ser
aplicado sempre que forem realizadas vendas decamdntos constantes em um rol

publicado pela CMED ou para atender ordem judicial.

Critérios para conversao dos precos

Para a conversédo dos pre¢cos em moeda estrangeareepss foi utilizada a taxa
média de cambio divulgada pelo Banco Central dsiB(@BCB), do periodo de 60 dias
anteriores a data da ultima reunido de negociaggwetos do respectivo ano onde ocorreu o

aceite de preco entre o MS e o fornecedor de aamaoo artigo 5° da Resolu¢do CMED n°
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2, de 5 de marco de 2004 alterada pela Resoluca@DCM 4, de 18 de dezembro de 2016
(13).

Os precos encontrados foram convertidos para eagxpressos em valores
unitarios de acordo com a menor unidade de congoraeja, de acordo com a unidade de
fornecimento adquirida pelo Ministério da Saude:(eemprimido, frasco-ampola, seringa)
para possibilitar a comparacao internacional. Adie&b dos precosx-factoryunitarios € uma
escolha comum em comparacdes internacionais de,ppeis permite a comparacao de
medicamentos de diferentes tamanhos de embalagdhsH importante ressaltar que sé
foram considerados precos dos medicamentos inoemdou de referéncia, ndo sendo
considerados os precos de medicamentos geneéricesiangue estivessem registrados e
disponiveis nos paises pesquisados.

Para a escolha do preco nos respectivos paisesn foonsideradas a mesma
apresentacao, concentracdo e forma farmacéuticenddgamentos registrados na ANVISA
e adquiridos pelo Ministério da Saude do Brasimm® que possivel. Em alguns paises
pesquisados, ndo estava disponivel o preco da mesrthalagem registrada na ANVISA,
nesse caso, utilizou-se o preco da embalagem maigna com o adequado célculo do

respectivo preco unitario de acordo com a quangigkexl embalagem.

Célculo dos precosex-factory

Os valores exibidos foram os pregosfactoryunitarios, ou seja, os pre¢os dos
fabricantes (preco fébrica), sem impostos e margenscomercializacdo e distribuicéo,
permitindo a comparacdo dos valores. Os devidosulcdl para a retirada de impostos e

margens de comercializacao foram realizados par@spgctivos paises, conforme abaixo:
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Quadro 1 - Célculo para a retirada de impostos e margensmerctalizacéo do preco de
medicamentos por pais

. Impostos e .
Pais margens excluidos Calculo
< $30, margem de 15%
- > $30 e< $45, margem de $4.50
Australia ;??2;2?82‘; :ﬁsrggrgﬁggdga > $45 e< $180, margem de 10%
(15) acordo com o valor do medicamentp_” $180 e< $450, margem de $18.00
> $450 e< $1750, margem de 4%
> $1750, margem de $ 70.00.
PVP PVA
Para calculo do Preco Venda no Até 143,03€ ZVE';;OZ\QPC”VA
Atacado (PVA) foram retiradas as ——
E h{16) margens de comercializacdo e o Eg(t)rzigféMl% € f\z/lé gl(PVPC/IVA /1,04)
span imposto sobre valor agregado (IVA); t, 560.9464€ PVA,— PVPC/IVA /104
a partir do Preco de Venda ao Public ?8ri464é € 50 ;1( ¢ ,04)
(PVP). , I;VA,— PVPc/IVA /1,04
Acima de 578,1464€ = (PvPc .04)
—55,91
Foram retirados do Prego de Vendg
Grécia(15) ao Publico (PVP), o IVA de 9%, a
recia margem das farmacias de 35% e a
margem do distribuidor de 8,433%
O calculo do Prego de Venda no PVP PVA
Atacado (PVA) é obtido a partir do Grupo A e H PVA = PVPc/IVA
Italia (16) Preco de Venda ao Publico (PVP), P 1,650
alia deduzindo-se o IVA de acordo com|o PVA = PVPC/IVA
grupo em que o medicamento esta | Grupo C 0 609_1 X
classificado. ’
PVP PVA
. PVA = (PVPc/IVA —
Até 5,00¢€ 0,04€) / 1,1475
PVA = (PVPc/IVA —
Para a obtengdo do PVA, é necess 1r||Eontre 5.01€ e 7,00¢ 1,95€) /1,1460
deduzir o IVA, as margens de PVA = (PVPc/IVA -
Portugal(16) | comercializagédo (do distribuidor e daEntre 7,01€ e 10,00¢€ 2,66€) /1,1439
farmacia) e a taxa de comercializacg PVA = (PVPCc/IVA -
a partir do PVP. Bntre 10,01€ e 20,00€ 4.17€) ] 1,1393
PVA = (PVPc/IVA —
Entre 20,01€ e 50,00€ 8,00€) / 1,1316
. PVA = (PVPc/IVA —
Acima de 50,00€ 12,73€) /1,1051

Fonte: Elaboracéo propria (2017).

Para os demais paises de referéncia, os prgdactoryja se encontravam

disponiveis nos referidos sites.

Andlise estatistica descritiva
Foi realizada a analise estatistica descritivaddal®s com o programa Microsoft

Excel 2010. A estatistica descritiva foi realizgdaia cada medicamento por ano e também
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por pais conforme constam nos Apéndices A, B, & B. As medidas utilizadas foram:
média, erro padrdo, mediana, desvio padrdo, vasada amostra, curtose, assimetria,
intervalo, minimo, maximo, soma e contagem. Nosdijgés também constam as tabelas

com 0s precos unitarios finais referentes aos oéisps medicamentos.

Correcéao dos valores pela inflacao

Os precos finais em reais foram corrigidos peldcedNacional de Precos ao
Consumidor Amplo (IPCA) da data da ultima reunigonégociacao nos respectivos anos ate
maio de 2017, que corresponde ao ultimo més digpbnod site do Banco Central do Brasil
(BCB). Para realizar a atualizacdo dos precos éramos foi utilizada a calculadora do
cidadao disponivel no site do BCB (17).

O método utilizado se propde a descrever o cenaéo,tendo como objetivo
mostrar causalidade e relacbes entre as variaueis@p objeto do estudo. Em razdo dessas
limitagbes, ndo é possivel fazer inferéncias salsreausas relacionadas aos aumentos ou

reducdes de preco além das informacdes constarggsaimeis.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados foram agrupados segundo aspecto®ldeao dos precos unitérios
internacionais, precos unitarios e volumes adqusricho SUS e evolugdo do impacto
financeiro e precos unitarios no SUS. A apresentadds resultados foi agrupada em
medicamentos biol6gicos e antirretrovirais em raddcsimilaridade do comportamento dos

precos.
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Evolucéo dos precos unitarios internacionais
Na Figura 1 é possivel observar a evolucao doognagitarios de medicamentos
biologicos e antirretrovirais entre os anos de 2812016 nos paises que foram objeto do

estudo.
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Figura 1 - Painel com a evolucdo dos precos unitarios inténats de medicamentos
selecionados, 2011 a 2016.
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Fonte: Elaboracao prépria (2017).

Nota 1: Precos do Infliximabe ndo disponiveis ne da Nova Zelandia. Precos do Darunavir
e LPV/r ndo disponiveis no site de Portugal. Davirn&dAquisicdo da apresentacao de
600mg, porém com valores convertidos para a apias@Ende 300mg.

Nota 2: PMVG 0% corresponde ao preco regulado asiBe a legenda “Brasil” corresponde
ao preco praticado no pais. Para os demais pa@isexiidos 0s precos regulados.
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Ao analisar os dados para o medicamento Adalimumébeg € importante
ressaltar que o preco deste medicamento € negoemdeais pelo MS, o que significa dizer
que o fabricante absorve a variagdo cambial e gonsgvel pelos custos de importacdo e
nacionalizagcdo do produto. Observa-se ainda nard&idguque 0S precos unitarios dos
medicamentos Adalimumabe, 40mg e Etanercepte, 5@&levg@am-se no ano de 2015 em
quase todos os paises, exceto no Brasil, infludosigela forte desvalorizacdo do real no
periodo. No Brasil, em razdo da estratégia de nagfa, aquisicdo centralizada e reducéo
anual de precos adotada pelo MS, tendo como refarérpreco unitario do contrato do ano
anterior e a pesquisa internacional de precosywdsese valores unitarios decrescentes.

Para o medicamento Etanercepte, 50mg, injetaymlsgivel verificar que o preco
unitario do Brasil comeca a série historica em 26dtho o sétimo mais elevado, ficando
abaixo apenas do preco regulado pela CMED (PMVG, (B6ytugal, Australia e Nova
Zelandia, e termina em 2016 como 0 mais baixo evdrgaises pesquisados. Como esse
medicamento € importado e esta atrelado ao délarieeno, também se observa um aumento
generalizado dos precos em 2015, exceto no Bcasilp efeito da forte variacdo cambial no
periodo tendo a média do délar americano dos (dti®@ dias anteriores a reunido de
negociacgao realizada em 11/12/2015 atingido a &otde R$ 3,86.

Paises como Grécia, Italia e Espanha apresentameosres valores para o
medicamento Etanercepte no inicio da seérie histosendo que o pre¢co negociado pelo
Brasil, utilizando o poder de compra do MS paraditeento do SUS, atinge o pre¢o unitario
mais baixo em 2016 entre todos o0s paises pesqggisado

Para o medicamento Infliximabe 100mg os dados dstramn que O preco
unitario nos EUA se mantém entre 0s mais baixosrel@s paises de referéncia, mesmo ao
final da série em 2015. Esse comportamento é ot@@msque se observa com relacdo aos

precos dos medicamentos Etanercepte 50mg e AdahleiMOmg nesse mesmo pais em
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2015 que se mantém em patamares mais elevadosoge@amgarado aos demais paises. Uma
possivel razdo para esse fato pode ser atribu@asténcia de um concorrente biossimilar
(Inflectra®) para esse medicamento no mercado americano epeeyrgermitindo a
competicdo e mantendo 0s precos em patamares anis Inesses paises.

No Brasil, até o ano de 2014, ndo existia nenhumnooconcorrente para o
medicamento Remica8€Infliximabe) com registro na ANVISA. J4 em 2015 fegistrado o
primeiro medicamento biossimilar no Brasil com naroeercial Remsinfa(Infliximabe), o
que abriria a possibilidade de compras via pre@io concorréncia real entre os produtos e
tendéncia de obtencdo de precos ainda menore® [@&ldS. Porém, no final do ano de 2014
foi firmada Parceria de Desenvolvimento Produtiv®P) para a transferéncia de tecnologia
de producao do Infliximabe no pais entre a Jan€daqg, atual fornecedora do medicamento
Remicad&, Bionovis {oint ventureentre indUstrias farmacéuticas nacionais) e dtunstde
Tecnologia de Imunobiologicos (Biomanguinhos) cqgracceiro publico.

Em 2016, foi publicado estudo que analisou as casygio medicamento
Atazanavir, também sob PDP, realizadas pelo Ministia Satude do Brasil de 2005 a 2013,
sendo utilizado como exemplo de como o pais temeetd#do a alta de precos de
medicamentos em situacdo de monopdlio. Segundtudeesos precos do atazanavir pagos
pelo Brasil sdo mais altos do que o menor pregaanfe com desconto pela fabricante BMS e
da versdo genérica. Entretanto, o Brasil ndo tepossibilidade de adquirir uma dessas
alternativas, o que enfraquece seu poder de baagenhegociacdo. Isso ocorre pelo fato de o
Brasil ndo estar entre os paises beneficiadospoditéca de discriminagéo de precos da BMS
e porque as empresas produtoras da versdo geséddicenciadas por ela. Essas licencas
restringem o escopo geografico de comercializagéaises da Africa e india (4).

A PDP garante ao detentor do registro do medicameamia reserva de mercado

para o fornecimento ao SUS durante a vigéncia daepa que pode chegar ao prazo maximo
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de 10 anos de acordo com o novo marco regulatb8ip E importante ressaltar que na Figura
1 consta o preco pago pelo Brasil em 2015 referamemeira aquisicdo do medicamento
Infliximabe, 100mg realizada entre 0 MS e Biomangos via PDP.

Quando se analisa 0 comportamento dos precosmedsraos medicamentos para
tratamento do HIV/AIDS, verifica-se um cenario difiete dos medicamentos bioldgicos. Os
precos unitarios mostrados na Figura 1 para o raedinto Lopinavir, 200mg + Ritonauvir,
50mg no Brasil sdo os menores entre os paisesipadqgs. O preco unitario do medicamento
na Italia, o segundo mais baixo, é quase quatresveaperior (diferenca de 388%) ao preco
unitario no Brasil no inicio da série, ao passo, @efinal da série, 0 preco italiano € quase
cinco vezes superior ao preco brasileiro (diferated95%).

Quando é comparado o preco unitario do medicameafnavir, 200mg +
Ritonavir, 50mg na Australia e no Brasil, essardifiga fica ainda mais evidente. No inicio da
série, 0 preco australiano € 873% superior ao pbzasileiro e ao final da série, essa
diferenca totaliza 1073%. E importante ressalta gase medicamento é negociado em
dolares americanos no Brasil pelo Ministério dadgalsso significa que a variacdo cambial
durante a vigéncia do contrato fica a cargo do B&n dos demais custos de importacao,
custos aduaneiros e alfandegérios para trazer @wameento ao pais. Os valores constantes na
Figura 1 ndo consideram esses custos adicionalgsamdo somente o custo referente a
aquisicao do produto.

Importante ressaltar que o Brasil somente consegjingir precos unitarios bem
inferiores para esse medicamento quando compar@aaises de referéncia, devido a
adocado de estratégias governamentais que envodlém,das negociacdes de preco, acdes
como possivel emisséo de licenga compulsoria, petidoposicdo (subsidio ao exame) para
um dos pedidos de patente do Lopinavir + Riton@\®V/r) no pais, declaracdo de interesse

publico, dentre outras (5).
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Para permitir a existéncia do maior niumero de paisen informacdes de precos
para o medicamento Darunavir, 300mg foram necessatgumas adaptacdes. Nos anos de
2011 a 2012, constam 0s precos unitarios encordtrpai@ a apresentacdo de 300mg. Ja em
2013, o preco unitario dos EUA é resultado da cas@icedo preco da apresentacdo de 600mg,
uma vez que a apresentacdo de 300mg nao estavdispaiaivel no mercado americano. No
mesmo ano, 0s precos unitarios de Canadéa e Aastoédim obtidos a partir da apresentacao
de 150mg com as devidas conversodes. Isso sO feivebspois os precos do medicamento
Darunavir sdo proporcionais entre as apresentadéesicordo com a concentracdo do
principio ativo em miligramas.

Outra informacdo indispensavel é que a partir det28 apresentacdo de 300mg
do medicamento Darunavir foi totalmente substituidaSUS em razdo da incorporacao da
apresentacdo de 600mg, acompanhando o0s registsomercados internacionais. Portanto,
nos anos de 2014 e 2016 foram adquiridas as apaees de 600mg e as pesquisas de
precos internacionais foram realizadas com baseanasva apresentacao registrada na
ANVISA.

A dinamica de precos internacionais do medicamBatanavir, 300mg (Figura
1) assemelha-se a dindmica de precos do medicarhBMb. O preco unitario no Brasil €
bem inferior quando comparado aos paises pesqsisdg®sar de este medicamento ser
negociado em reais no Brasil, ele é fortementewauo ao dolar americano, por essa razao
observa-se uma elevacéo dos precos internacioed@ma pronunciada em 2014 e 2016. A
moeda nacional sofre oscilagdes frente & moedai@nar perdendo seu valor nesse periodo

e chegando a ser cotada a R$ 3,71 em 2016.
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Evolucéo dos precos unitarios e volumes adquiridas SUS
Na Figura 2 estao descritos os dados relacionadeslacido dos precos unitarios
e volumes adquiridos no Brasil de medicamento®biobs e antirretrovirais entre os anos de

2011 e 2016.
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Figura 2 - Painel com a evolucao dos precos unitariosqadtis e volumes adquiridos no
SUS.
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Fonte: Elaboracao prépria (2017).
Obs.: Infliximabe: Aquisicdo de 2015 foi realizada PDP. Darunavir: *Aquisi¢éo da
apresentacao de 600mg. Valores convertidos pgreeaemtacdo de 300mg.

A Figura 2 demonstra que o medicamento Adalimun@lwelume dependente

sendo que a expansao do acesso ao medicamento Sic@ 0 aumento dos volumes
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adquiridos tem ocorrido em funcéo das reducdesiedogreco unitario. Em contrapartida, o
preco regulado pela CMED no Brasil sofre reajusi@sais de acordo com a inflagdo. Por
isso, 0 PMVG 0% apresenta aumentos crescentesitim+s® 0 maior preco unitario em 2016
e passando a frente de paises como Estados Unidasstedlia que apresentam precos
elevados para esse medicamento no respectivo ano.

Ao analisar as informacdes para o medicamento Etepie, observa-se que a
reducdo dos precos unitarios na aquisicdo pelo 8&1& atrelada a um incremento dos
quantitativos adquiridos ao longo dos anos, cone@ie do ano de 2016. Isso significa que o
preco por unidade do medicamento diminui anualmeate os descontos concedidos pelo
fornecedor, porém o gasto total anual para a a@asio medicamento ndo tem reduzido na
mesma proporcao no periodo pesquisado.

Em relacdo ao medicamento Infliximabe 100mg, o®slaghontam para reducdes
sucessivas dos valores unitarios para aquisicam $eIS de forma mais acentuada nos
primeiros trés anos e menos pronunciada nos Ultthoiszsanos. O comportamento de precos e
volumes de Infliximabe, 100mg, no periodo analisatton se mostrado diferente do
comportamento dos precos dos medicamentos Adalilmeim#0mg e Etanercepte, 50mg.
Enquanto no primeiro caso 0s pre¢os unitarios gagsos totais reduzem ano apds ano, no
segundo caso ocorre utnade-off (troca) entre reducdes anuais do preco unitério po
aumentos sucessivos nos quantitativos adquiridosrsequentemente, aumentos dos gastos
totais com as aquisigoes.

Na Figura 2 é possivel observar que os precosrimsitém reais de Kaleffa
(Lopinavir + Ritonavirno SUS aumentam a partir de 2013 quando se cornpdaaano com
0 anterior. Entretanto, quando se comparam os pnagitarios em reais (R$) com os precgos
unitarios em ddlares americanos (US$) notam-seopreqitarios decrescentes em moeda

estrangeira durante toda a série histérica, cordofigura 3. Esses aumentos em reais se
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devem ao efeito da desvalorizacdo do real frenteédar americano, que se intensifica a

partir de 2013.

Figura 3 — Evolugcdo dos precos unitarios em US$ e R$ de Lopin200mg + Ritonavir,
50mg no SUS, 2011 — 2015.
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Fonte: Elaboracéo prépria (2017).

Quando se analisa o volume adquirido do medicanigatonavir 300mg no SUS
e sua relacdo com os precos unitarios, verificasusessivas reducdes de preco e oscilagdes
nos quantitativos adquiridos durante os cinco amadisados. Durante o periodo analisado,
ocorreram aumentos na quantidade adquirida em @®RBL4, chegando a serem adquiridos
8.280.000 comprimidos ao valor unitario de R$ 96@dos da apresentacdo de 600mg).
Entretanto houve forte reducdo do quantitativo €h62e manutencdo do preco unitario do

ano anterior.
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Evolucdo do impacto financeiro e precos unitariosmSUS
Na Figura 4é possivel observar a evolugdo dos precos unitdeiosedicamentos
biolégicos e antirretrovirais entre os anos de 202016 nos paises objeto do estudo.

Figura 4 - Painel com a evolucéo do impacto financeiro e geguotarios praticados no SUS
de 2011 a 2016.
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Fonte: Elaboracéo Propria (2017).
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A Figura 4 demonstra a evolucdo dos precos undado medicamento
Adalimumabe, 40mg no SUS e o gasto total anuals&a, o impacto financeiro com a
compra do medicamento ao longo de 2011 a 2016.aAmks reducdes anuais de preco, 0O
gasto total com a aquisicéo centralizada do medingané crescente até 2015, apresentando
uma reducédo do impacto financeiro em 2016 quandwpacado ao ano anterior. Esse fato
indica sinais de uma possivel estabilizacdo dadgatil com o medicamento e uma limitacao
guanto ao crescimento continuo dos volumes adq@ginds proximos anos.

Em relacdo ao medicamento Etanercepte é possivisicare a relacdo entre
diminuicdo do prece@ersusmaior volume adquirido pelo MS, indicando que hoteducéao
do impacto financeiro para essa aquisicdo nos dad013 e 2016, quando comparado aos
anos anteriores. A reducdo do impacto financeirea porque a economia gerada com o
desconto total concedido superou o gasto total mesom o aumento do quantitativo
adquirido nesses anos. Nos demais anos da sénge reumento do gasto total com a
aquisicdo do medicamento, mesmo com reducdo dosgpuaitarios.

O impacto financeiro referente a aquisicdo do nsdento Lopinavir, 200mg +
Ritonavir, 50mg no SUS diminui de 2011 para 20X#n @aumentos menores entre 2012 a
2014 e um aumento expressivo em 2015 muito em éudgéincremento no quantitativo
adquirido. Cumpre ressaltar que em razéo do contiegse medicamento ter sido fechado em
dblares americanos, 0 MS absorve toda a flutuag@dwhbio durante a execucao do contrato.
Isso implica que apds a entrega de cada parceleodivato e as devidas conferéncias, €
realizado o pagamento da nota fiscal com o fechtorsim cambio do dia anterior a data de
pagamento.

Os valores em reais para o medicamento LopinavRitdnavir mostrados na
Figura 4 levam em consideracdo a média do camlsouttiimos sessenta dias anteriores a

data da negociagao de precos conforme metodolaptada para o estudo. Portanto, n&o



47

consideram os valores da cotacdo real utilizada pagamento de cada um das parcelas
entregues. O impacto financeiro real seria o géstal com a compra do medicamento
acrescido do gasto com a variacdo cambial do dontajue néo foi possivel estimar.

Quando se analisa a evolucdo do impacto finaneeios precos unitarios de
Darunavir, 300mg no SUS nota-se que o gasto taiali 0 medicamento é fortemente
influenciado pelos quantitativos comprados durantgrie historica, tendo o preco unitario
pouca influéncia no impacto financeiro.

Convém destacar a existéncia de medicamentos gesémo mercado
internacional o que pressiona para baixo os prégosedicamento de referéncia para os dois
antirretrovirais. No caso brasileiro, a compra rniméeional de alguns medicamentos via
Organizacdo Pan-Americana da Saude (OPAS) é un@oaggizada com mais frequéncia
pelo Programa de combate ao HIV/AIDS quando nachsga a um preco razoavel entre o
MS e a industria farmacéutica. Para serem adqgsiriekses medicamentos e seus fabricantes
devem passar por um processo de pré-qualificacko @elS. Entretanto essas aquisicoes
envolvem custos adicionais de importacdo, desembatandegério e armazenamento do
medicamento além de demandarem um tempo maiorg@aehimento dos produtos.

Apesar do grande volume de dados referente aocamentos selecionados para
este estudo, o nimero de medicamentos ainda édeduente ao universo de aquisi¢des do
MS. Além disso, a falta de transparéncia quantopaegos de medicamentos com possiveis
descontos obtidos em negocia¢des, dos quantitatidgsiridos e dos acordos comerciais
realizados por outros paises dificulta analisess rmhrangentes sobre o tema. No Brasil, a
regulamentacdo torna obrigatéria a divulgacdo mm@sparéncia relacionadas aos contratos
firmados com fornecedores, informando os pre¢cosos negociados, volumes adquiridos e

totais gastos com a aquisicdo de medicamentog@sansumos.
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Estudos futuros sobre este tema poderiam amphaneero de paises pesquisados
para além da cesta de paises adotados pela CMEDa aucluséo de bases oficiais de paises
de renda média e média-alta para permitir a comgpareom o nivel de renda do Brasil. Além
disso, seria interessante a escolha de outros amditos e de outras classes terapéuticas
diferentes das pesquisadas neste estudo, comoamahitos oncoldgicos, para tratamento de
doencas negligenciadas, vacinas, biossimilare€rges e hemoderivados com o intuito de
verificar se o comportamento de precos se asseraellpgesquisado ou apresenta diferencas

de acordo com a especificidade desses produtos.

CONCLUSAO

Nos paises pesquisados ocorre reducédo do precladegios medicamentos em
moeda estrangeira com o0 passar dos anos alinhadalaode vida desses produtos, que
entram no mercado com um preco mais elevado eperd®r ao longo do tempo. Por outro
lado, a regulacdo de preco promovida pela CMED mwcado farmacéutico brasileiro,
autoriza reajustes anuais pela inflacdo com aureesuoessivos dos precos regulados, ndo
sendo observada nenhuma reducéo desses valoresteampo.

O preco unitario praticado dos medicamentos biotigytem reduzido ao longo do
periodo selecionado no Brasil, porém, de maneiral,ges volumes adquiridos pelo SUS e o
impacto financeiro com a aquisicdo destes medicaaegpelo MS tém aumentado. Com
relacdo aos medicamentos antirretrovirais, 0s oS unitarios também sdo decrescentes,
apesar dos volumes adquiridos pelo SUS e do imga@nceiro com as aquisicdes terem
variado consideravelmente no periodo avaliado.

Com relacdo ao preco regulado, paises como Giétia,e Portugal apresentam
precos menores dentro do grupo ao passo que o Egglado de medicamentos pesquisados

em paises como EUA, Canada e Australia sdo maiadss.
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Existe uma grande diferenca entre os precos pdascale medicamentos no
Brasil pelo Ministério da Saude quando comparadsspaecos regulados no préprio pais e
em paises de referéncia utilizados pela CMED. Eartte ndo ha como afirmar que 0s precos
negociados de medicamentos pelo Brasil estdo estmeais baixos do grupo pesquisado, em
razdo da existéncia de acordos confidenciais entrellstria farmacéutica e 0os governos

desses paises que nao dao transparéncia aosregais pagos pelos medicamentos avaliados.
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ARTIGO 2
ESTRATEGIAS PARA CONTENCAO DE GASTOS E GARANTIA DE ACESSO A
MEDICAMENTOS NOVOS EM PAISES COM SISTEMAS UNIVERSAI S DE

SAUDE: REVISAO DA LITERATURA

RESUMO

O acesso e o financiamento de novos medicamergossentam desafios para os governos de
todo o mundo. Apesar das questdes de custo de anseltos possuirem um grande impacto
nos sistemas de saude, politicas de precos e ddob® especificas para medicamentos
novos com alto custo ainda ndo foram amplameni@belsicidas pelos governos. Desta
forma, este artigo tem por objetivo revisar a éitara sobre as estratégias atuais de contencgéo
de gastos e garantia de acesso a medicamentos ecdeselevado preco em paises com
sistemas universais de saude por meio de uma oenedativa e exploratoria da literatura
internacional. As principais estratégias identdi@s foram o preco baseado em valor (VBP),
os acordos de partilha de risco, e o preco extéenceferéncia (ERP). A estratégia de VBP
associada a Avaliacao de tecnologias em Saude (feh$kido a mais difundida nos paises
pesquisados. A ERP tem perdido espaco como esratégacesso em razdo das limitacdes
quanto a volatilidade da taxa de cambio e a ddedé de comparacdo sem considerar o

contexto de cada pais.

Palavras-chave: politicas de precos de medicamepteso baseado em valor, acordos de

partilha de riscos, preco externo de referéncia.
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STRATEGIES FOR COST CONTAINMENT AND ACCESS TO NEW M EDICINES

IN COUNTRIES WITH UNIVERSAL HEALTH SYSTEMS: LITERAT URE REVIEW

ABSTRACT

Access and financing of new drugs pose challengesgbvernments around the world.
Although drug cost issues have a major impact oaltthesystems, specific pricing and
reimbursement policies for high-cost new medicinage not yet been widely established by
governments. Thus, this article aims to reviewlitegature on the current strategies of cost
containment and guarantee access to new and higedpmedicines in countries with
universal health systems through a narrative armloeatory review of the international
literature. The main strategies identified wereueabased pricing (VBP), risk sharing
agreements (RSA), and external reference pricirRP)E The VBP strategy associated with
Health Technology Assessment (HTA) has been thet madespread in the countries
surveyed. The ERP has lost space as an accesggtbacause of the limitations on exchange
rate volatility and the difficulty of comparison thout considering the context of each

country.

Keywords: Pharmaceutical pricing policies, valusdzhpricing, risk sharing agreements and

external reference pricing.
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INTRODUCAO

O acesso e o financiamento de novos medicamergossentam desafios para os
governos de todo o mundo. Na Europa, mais espacifate, no contexto da busca de
cuidados de saude equitativos e abrangentes, emtexto da crise econdmica global, o
envelhecimento populacional e o aumento contingodd@ncas crénicas néo transmissiveis
(DCNT), a introducdo continua de novos medicameros precos mais elevados é
particularmente preocupante (1).

Diante dessa situacdo, 0s governos sdo obrigadosa decisGes sobre quais
medicamentos novos serdo incluidos nos servicesaudige e como serdo financiados com os
recursos publicos disponiveis. No entanto, paratasupaises, esta € uma area nova ou
emergente, em que as politicas ainda nao estanwidgdas e 0s responsaveis pelas decisées
continuam inseguros sobre como agir (1).

Além disso, segundo a perspectiva dos compradoreseco de medicamentos
deve procurar equilibrar e atender a trés aspefttodamentais e ao mesmo tempo
conflitantes: promover o acesso a medicamentosgpopulacdo, incentivar e recompensar a
inovacgao e, por fim, manter a sustentabilidadenfie&a dos sistemas de saude (2).

Recentemente, medicamentos inovadores tém sidmluridos no mercado pela
industria farmacéutica com precos extremamenteadts/ o que fez surgir uma nova
classificagcdo denominada medicamentos com prpgaaium(3). A crescente pressdo dos
pacientes para terem acesso as novas tecnologiaslevado impacto orgcamentario para
financid-las de forma responsavel abriu a discus#oquais estratégias poderiam ser
utilizadas nesse cenario.

Segundo pesquisa realizada pela Rede de Informaobes Preco e Reembolso
de medicamentos (do ingléBharmaceutical Pricing and Reimbursement Infornratio

Network (PPRI), muitos paises estdo preocupados com astdg@gede custo, entretanto
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politicas de precos e de reembolso especificas ges@s medicamentos ainda ndo foram
pensadas de forma sistematica. A maioria dos pas#svistados ainda ndo possuiam
politicas especificas para a definicdo de preceeenbolso de medicamentos novos e de
elevado preco em comparacédo com outros tipos deameentos (1).

O artigo tem por objetivo revisar a literatura solas estratégias atuais de
contencado de gastos e garantia de acesso a medtoamevos e de elevado preco em paises

com sistema universais de saude com a finalidadevdatar as melhores praticas.

METODOS

Revisao narrativa e exploratéria da literaturarimdeional englobando a pesquisa
documental sobre as estratégias utilizadas paealsdo de precos, contencdo de gastos e
garantia de acesso a medicamentos novos (tambémadba inovadores, de referéncia, de
marca, originais ou patenteados) e de alto custpadses com sistemas universais de saude.
Para essa pesquisa foram considerados os segpaises com sistema universal de saude:
Canada, Reino Unido, Suécia e Austrélia.

Os artigos de revisao narrativa sao publicacoedasmgpropriadas para descrever
e discutir o desenvolvimento ou o "estado da atéelim determinado assunto, sob ponto de
vista tedrico ou contextual. As revisdes narrativasnalmente ndo informam a metodologia
para busca das referéncias, nem os critérios adiig na avaliacdo e selecdo dos
trabalhos. Constituem, basicamente, de andlisdétatatlira publicada em livros, artigos de
revista impressas e/ou eletrénicas na interpretagi@lise critica pessoal do autor (4).

A pesquisa documental foi focada nos sites das caggmresponsaveis pela
Avaliacdo de Tecnologias em Saude (ATS) com aifladk de incorporacdo e reembolso de

medicamentos no Canada (5), Reino Unido (6), S{étria Australia (8).
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Para isso foram realizadas buscas utilizando ootéfftnarmaceutical Pricing
Policies’ juntamente com o nome dos respectivos paisesubon®d. Foram selecionados
artigos somente em inglés e portugués.

A busca na literatura cinzenta foi realizada nasudtentos e relatérios do Banco
Mundial (9), na livraria eletrdnica da Organizacde Cooperacdo e Desenvolvimento
Econbmico (OCDE) (10), no sitio eletrénico da Oigagdo Mundial da Saude (OMS)
voltado para medicamentos essenciais e produt@s gpaaude (11) e nas publicacdes do
Centro de Colaboragcéo da OMS para politica de pregeembolso de medicamentos (12).

Foram incluidas na revisao, publicacbes compleaiasinformacdes relacionadas
diretamente a tematica. Foram excluidas publicagiele ndo estava disponivel o texto
completo, somente com resumo, que nao tratavarnaaiente do tema pesquisado e também
nao vinculadas aos paises pesquisados. Foram doglag artigos duplicados. Nao foram
consideradas publicacdes relacionadas as estmatigicontencédo de gastos de medicamentos
genéricos ou sem prescri¢cao, os quais foram exdydla leitura dos resumos.

Com o objetivo de guiar e categorizar os principathados da revisdo da
literatura foi utilizada a taxonomia proposta pawis et. al (13) para politicas e sistemas de
saude, com foco nos arranjos de governanca e decfamento uma vez que essas duas
dimensdes sdo mais relevantes para a politicaedepde medicamentos.

A partir da classificagdo e andlise realizadagyroxipais achados referentes as
estratégias de contencao de gastos de medicanmenvios e de alto custo adotadas nos paises
com sistemas universais de saude foram sistemasizad um quadro.

O método utilizado néo realizou uma revisdo sisteada literatura disponivel
sobre o tema e limitou-se a fontes e artigos eguéringlesa e portuguesa sobre o0 assunto.
Além disso, a revisdo narrativa da literatura réio por objetivo esgotar todas as fontes de

pesquisas disponiveis a respeito das politicased®p de medicamentos novos.
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RESULTADOS

Como resultados da busca da literatura foram erawiog 539 registros utilizando
o critério de busca definido associado ao nome giadro paises pesquisados. Apos a
remocao de duplicatas e analise dos resumos foedecianadas 37 publicacbes para a
revisdo narrativa.

A busca e selecéo das politicas de preco de meelitame reembolso realizada
na literatura cinzenta, Pubmed e no sitio das dag€de ATS dos paises estudados, procurou
identificar as principais estratégias mais difuagichesses paises visando conter gastos de
medicamentos e, a0 mesmo tempo, garantir 0 acdss@a@entos inovadores.

As estratégias identificadas sdo apresentadasua segn uma introducéao sobre o

seu conceito, assim como sao relatadas suas @imei@ntagens e desvantagens.

Preco baseado em valor (VBP)

O preco baseado em valor (VBP) (do inglédue-based pricingé a estratégia de
definir o preco de uma nova tecnologia de acordo covalor terapéutico adicional pela
comparacao com tratamentos existentes (14). A AR dido o principal instrumento para
colocar essa estratégia em pratica. A ATS € umegsac multidisciplinar que resume
informacdes sobre os aspectos meédicos, sociaisprueos e éticos relacionados ao uso de
tecnologia em saude de uma forma sistematica paagste, imparcial e robusta. O objetivo é
subsidiar a formulacéo de politicas de saude seguedfetivas focadas no paciente, visando
obter a melhor aplicacéo dos recursos financeirdk (

Em alguns paises, a ATS ¢é utilizada para subsaidecisdo de reembolso ou
definicdo do preco de medicamentos. Em outros pam®o Suécia e Reino Unido, a ATS e
suas recomendacdes resultam em uma decisdo deotsamiim novo produto, com ou sem

restricbes, ou rejeitar o seu financiamento. Nasgsaeuropeus, a ATS é utilizada de forma
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sistematica para os novos medicamentos ou somardgeagueles que possuem problemas
especificos como altos precos, incertezas quansobaoeficios clinicos e alto impacto
orcamentario (14).

Em comparacdo a outras abordagens, o VBP geralméstece a promessa de
aumentar a sustentabilidade dos sistemas de sawrdelogs motivos. O primeiro esta
relacionado ao direcionamento dos escassos recpesastecnologias mais custo-efetivas,
garantindo a melhor relagcéo custo-beneficio paaceedade. O segundo motivo, diz respeito
ao alinhamento dos incentivos aos inovadores cormtesesses da sociedade quando se
utiliza essa estratégia. Assim, o VBP, amplameetimido, € uma parte central da garantia de
financiamento sustentavel de terapias inovadof@s (1

O VBP tem sido proposto como uma politica de prdmogio acesso a
medicamentos ao passo que recompensa a inovactietaBto sua implementacédo tem se
mostrado um desafio devido aos aspectos técniaos eustos para sua implantacao (14).

O VBP apresenta beneficios, porém alguns detallnesisam ser definidos
previamente. O principal deles esta relacionadoaisgdimensdes do conceito de valor serdo
consideradas e avaliadas. O conceito de valor @odiecorporar ndo apenas beneficios
clinicos, mas também outras dimens&es incluindorvaniéncia ao paciente, economia de
recursos, grau de inovacdo e custos com Pesquidaesenvolvimento (P&D) do
medicamento. Esse tem sido um grande desafio efo @& falta de consenso sobre quais
dimensdes devem ser levadas em consideracgéo (15).

Outro aspecto que deve ser considerado como liautapssa estratégia, esta
relacionada as possiveis falhas dos ensaios diniealizados antes da aprovacdo do
medicamento pelas autoridades regulatérias nos qganstituicdes em ATS se baseiam para
avaliar os beneficios de uma nova tecnologia aorefietirem o seu valor terapéutico em

reais condi¢des de uso (15).
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Por outro lado, como o argumento de que os altegoprsao necessarios para
justificar a P&D torna-se cada vez mais insusteif&@ industria farmacéutica esta adotando
uma narrativa diferente e altamente contestavstkifigar os precos elevados dos novos
medicamentos com base no suposto valor da inoy@@@oo paciente e o sistema de saude
em grande escala (16).

Essa narrativa foi utilizada pela Gilead fabricadte novo medicamento para
tratamento da Hepatite C (sofosbuvir) que justificeeus altos precos com base em
economias futuras para o sistema de saude, argamgentjue deveria ser recompensada por
custos evitados porque 0s pacientes precisariasards transplantes de figado (16).

Na situacdo em que a saude do paciente ou mesida depende do acesso a um
determinado medicamento, a capacidade de pagappmioto € amplamente independente
do preco do medicamento. Isso significa que assin@d$ farmacéuticas, apoiadas por um
poder de monopdlio ndo controlado, podem aumergaprecos muito além do custo de
producdo e a demanda permanecera alta, independemieedo preco cobrado. No cenério
atual, o preco cobrado por um medicamento novotamente desvinculado de qualquer
relacdo com os custos de producédo ou o custo de-R&duando a concorréncia de genéricos
nao € capaz de corrigir a possibilidade de abusona®pdlio, sua trajetoria ascendente pode

nao conhecer nenhum limite (16).

Acordos de Partilha de Risco (APR)

Dentre as principais estratégias pesquisadas emtlita e nos paises com
sistemas universais de saude, tém-se os acordpariilba de riscos (APR) (do ingl&isk
Sharing Agreements(RSA), Managed Entry AgreementgMEA) dentre outras
denominacdes). O APR é um acordo celebrado entr@latria farmacéutica e os pagadores

(Governo) permitindo o acesso a tecnologias emesaid condicbes especificas. Esses
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acordos podem assumir varias abordagens com oivobjeé reduzir incerteza sobre o
desempenho das tecnologias ou para a incorporas@a tiecnologia visando maximizar seu
uso efetivo ou limitar o impacto orcamentario (1®ormalmente, esses acordos sao
utilizados em tecnologias que ndo tenham se mastrasto-efetivas na primeira ATS como
requisito para a incorporacao ou reembolso do raetkato pelos sistemas publicos de saude.
Segundo a literatura, o acordo promove a reducaanckrteza gerada pelo
elevado preco da tecnologia associado as escasdaa@as dos beneficios do medicamento
em reais condi¢cdes de uso. O APR possui diferaiieslagens e conforme a taxonomia de
Carlson (18), os acordos sdo subdivididos em da@sdgs grupos: acordos financeiros e
acordos baseados em desempenho ou performancei&@rp caso, sdo subdivididos em
acordos de desconto direto, acordos de preco-vohurge impacto orcamentéario e acordos
quanto a dose ou duracdo do tratamento. Por ezda, I@arlson os classifica também como
acordos nao relacionados a desfechos clinicosfefedica € que os acordos de preco-volume
ocorrem em nivel populacional, ja os acordos quantipse e duragdo do tratamento sdo
voltados a atender os pacientes (nivel individiNd) segundo grupo, os acordos baseados em
desfechos clinicos sdo aqueles que relacionam go ptle medicamento aos beneficios
terapéuticos proporcionados pela tecnologia paradigiduos ou populacdo que fazem uso
da terapia (18). Eles séao subdivididos conforméxaba
1) Incorporacao condicionada
a) Acesso/reembolso/cobertura com desenvolvimentwidércias (CED):
I. Somente em pesquis@rfly in Research incorporacdo condicionada apenas
a pacientes participantes de estudos clinicos.
ii. Somente com pesquis®rfly with Researdh incorporacdo condicionada a
conducédo de estudos clinicos para informar o udeatelogia em saude em

toda a populacao alvo.
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b) Continuidade condicionada do tratamento: a cordeme da cobertura do
tratamento para os pacientes € condicionada ancalae metas de tratamento de
curto prazo.

2) Reembolso vinculado a performanceacordos em que o nivel de reembolso para

produtos incorporados esta ligado a mensuracaceskedahos clinicos em condi¢cbes

reais de uso.

a) Garantia de desfecho: acordos em que o fabricamtenedicamentos concede
descontos, abatimentos, reembolso ou ajustes go pesseu produto falhar ao nao
atingir um desfecho acordado.

b) Padrdo ou processo de cuidado: acordos em quelodeiveembolso esta ligado ao
impacto na tomada de decisédo clinica ou padroesatiaa clinica.

Nos acordos denominados “Acesso com desenvolvimdatevidéncias”, o0s
compradores financiam temporariamente uma detedaitecnologia ou medicamento com o
objetivo de facilitar a coleta de evidéncias ne&gas para a reducao de incertezas especificas
a respeito de uma decisao sobre incorporacao (19).

Apesar de o APR tratar-se de uma estratégia maente e inovadora, foi
observado que os quatro paises pesquisados jaaektamndo-a em diferentes estagios. Com
o intuito de levantar as melhores praticas, fdo@ado o Quadro 1 abaixo com os principais
achados em relagdo ao uso do APR segundo a expardnpaises com sistemas universais

de salde, como Australia, Canada, Suécia e ReiioUn



Quadro 1 - As experiéncias de paises selecionados com sisteniversais de saude no uso do APR.
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Elementos
constitutivos

Canada

Suécia

Australia

Reino Unido

Nomenclatura

Product Listing Agreemen{®LA)

Managed Entry Agreements
(MEA)

Risk Sharing Agreemen{RSA) e
Special Pricing arrangements
(SPA).

Patient Access Schem@HAS)

Instituicdo
responsavel pela
ATS

Canadian Agency for Drugs and
Technologies in HealttCADTH)

The Dental and Pharmaceutical
Benefits AgencgTLV)

Pharmaceutical Benefits Advisor
Committeg PBAC)

y National Institute for Health and
Care ExcellencéNICE).

Instituicdo
responsavel por
firmar os APRs

Provincias e Territérios

21 Conselhos Regionais.

Departmento de Saude da
Australia.

Departamento de Saude do Rein
Unido.

Quando é utilizado

Para tecnologias, onde fortes
evidéncias clinicas nédo estdo
disponiveis para suportar a eficag
e / ou a relagdo custo-efetividade
guando comparadas com outras
drogas ja financiadas pelo
programa de assisténcia
farmacéutica da provincia (20).

Para reembolsar medicamentos d
ndo se mostraram custo efetivos
guando ha incerteza quanto a sua

igperformance ou para gerenciar a
adocdo de tecnologias com o
objetivo de maximizar o seu uso ¢
limitar seu impacto orcamentario.
S&o utilizados apenas para
medicamentos de uso ambulatori
e ndo hospitalar (21).

A base do acordo € que um
umedicamento sera incorporado a
e UM prego compativel com sua
1 custo-efetividade de acordo com
evidéncias existentes no moment
do langcamento do produto.

ajustado para cima ou para baixo
baseado nas estimativas de custd
alefetividade resultantes da geraca
de novas evidéncias com o produ

WPosteriormente, o preco podera ser

Os APRs sao utilizados somente
\para financiar medicamentos que
inicialmente ndo foram
recomendados para reembolso p¢
NICE. Existe um fundo nacional

0

e o ) ;
especifico para financiar

_medicamentos oncol6gicos néao
recomendados para uso rotineiro
t(gJeIo NICE (23).

O

no mercado (22).

(0]
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Beneficios relatados

Permite que a demanda dos
pacientes sejam atendidas por m
dos acordos com tecnologias
inovadoras mas com elevadas

incertezas.

Influéncia sobre a geracéo de
evidéncias para garantir que aten

as necessidades dos tomadores demaior probabilidade de responder a

decisdo (24).

Novos medicamentos podem ser
introduzidos em estagio anterior,
sendo que alguns deles estéo
associados a incertezas quanto a
sua utilizacéo e eficacia na pratic;
clinica diaria (18).
dGarantir que o tratamento seja
8irecionado para pacientes com

D

G

um novo medicamento (25).

=

Estratégia que procura satisfazer
expectativas das partes interessa
onde pacientes e médicos tem
acesso oportuno a medicamentos
novos, compradores mantém a
sustentabilidade dos sistemas de
reembolso e a industria
farmacéutica é recompensada po
fnedicamentos inovadores (22).

Réapido acesso a medicamentos €
akatamentos promissores.
dBsferentes tipos de APR sé&o
enderecados para diferentes
necessidades (impacto
orcamentario, falta de evidéncias
clinicas). Seu potencial &€ ampliad
com a possibilidade de combinar
r arranjos financeiros e ndo
financeiros em um mesmo APR &
mesmo tempo (26).

o

Riscos relatados

Potencial investimento em

tecnologias que néo se revelem

custo-efetivas.

Carga extra para monitoramento
revisdo na geracédo da evidéncia

futura.

Possiveis custos associados a co
dos dados caso ndo sejam cobert
pelo fabricante do medicamento.
Dificuldade em desincorporar
tecnologias que ndo se mostrem

custo efetivas (24).

| Potenciais ameagas nos paises €
" que os APRs sdo negociados em

nivel subnacional e os descontos
Iestgo confidenciais. A principal delg

O
(2}

Cobertura de medicamentos em
todas as regides (25).

m

S .
inclui as desigualdades de precos €

Informacdes limitadas sobre os
aspectos técnicos e os resultados
dos acordos restringem o
aprendizado entre os paises.

A confidencialidade dos acordos
cria dificuldades para os paises q
utilizam o ERP para determinar
seus proprios pregos uma vez qu
0s pregos reais dos outros paises
séo desconhecidos (27).

Alguns acordos, em especial os d
geracéo de evidéncias, podem se
muito onerosos e de dificil
gerenciamento pela equipe
responsavel por monitora-los.
Muitas questdes em aberto em
relacdo a implementacéo dos
uacordos baseados em performan
como: quem deve financiar a cole
b dos dados e quem deve ser
responsavel pela coleta (de
preferéncia um terceiro
independente para evitar conflito
de interesse) (26).

)

e
ta

Fonte: Elaboracao prépria (2017).
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Preco Externo de Referéncia (ERP)

Conhecida como Comparacéo Internacional de PrégosnglésExternal
Reference Pricing ERP), o objetivo dessa estratégia € utilizar ec@rde um
medicamento em um ou mais paises com 0 objetivestigbelecer um preco de
referéncia visando definir ou negociar o preco & decnologia em um determinado
pais (19).

Essa abordagem tem sido amplamente utilizada peaisses da Organizacao
para Cooperacdo e Desenvolvimento Econémico (OQRE regular os precos de
entrada ou os precos de reembolso para medicamé@osalmente, cada pais define
uma lista de paises de referéncia, qual tipo deopsera controlado e estabelece o
critério para calculo desses precos.

Segundo umaverview de revisdes sistematicas que incluiu trinta e trés
paises da Europa, quinze deles utilizam como iritgéara definicAo de preco de
medicamentos a média de preco dentro da cestaisiespaete utilizam o pre¢co mais
baixo e sete utilizam outros métodos de célculd. (28

A estratégia da ERP apresenta limitagbes. Uma delgsie 0os precos
disponiveis sdo normalmente heterogéneos (pre¢dalpreco das farmacias e prego
dos distribuidores) tornando a comparacgdo dif@iltra limitacdo esta relacionada ao
fato que o nivel observado de precos € influenc@elo método adotado para a ERP
como a escolha dos paises que serdo utilizados mfaréncia, qual tipo de preco sera
utilizado e as datas em que os precos foram pestpss Além disso, a ERP ignora
outros aspectos do mercado como as necessidadesmida renda, os custos em saude
e a extensdo da variacdo desses aspectos entatses (29).

Os precgos publicos utilizados como fonte para a BBfPnalmente nao

levam em consideracdo os acordos confidenciai® eninddstria farmacéutica e os
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compradores. Essa pratica tem se tornado cada &szcomum para manter oS precos
lista ou regulados elevados enquanto sdo oferecldssontos confidencias que néo
serdo considerados na ERP. Como resultado, o mlecoeferéncia acaba néo se
refletindo no preco atual de mercado, especialmgaia medicamentos em situacao de
monopolio (29).

Como consequéncia do seu uso, a ERP tende a icfwers estratégias de
lancamento de medicamentos realizadas pela indifsminacéutica com subsequente
demora no lancamento do produto, ou em alguns eéas ndo lancamento em paises
considerados de baixo preco. O objetivo é evitas stomparacao ou referéncia a esses
precos (30).

Como forma de sistematizar as informacfes, os ipagc achados
relacionados as estratégias de contencédo de gagarantia de acesso a medicamentos
Nnovos em paises com sistemas universais em satata foompilados no Quadro 2
conforme abaixo.

As trés principais estratégias identificadas forawmaliadas segundo os
seguintes aspectos: conceito, quando € utilizadadelo de financiamento, beneficios

e desafios/limitagdes.
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Quadro 2 —Principais estratégias de contencédo de gastosamtgarde acesso a medicamentos novos em paisesist@mas universais de

saulde.

Subclassificagéo

Preco baseado em

Acordos baseado em desempenho

Acordos Financeiros

valor (VBP)

Incorporacéo
condicionada

Reembolso vinculado a
performance

Acordos de preco e
volume ou impacto
orgamentario

Acordos quanto a dose ou
a duragao do tratamento
(Utilization Caps)

External Reference Pricing
(ERP)

Conceito

Definir o preco de uma
nova tecnologia de
acordo com o valor
terapéutico incremental
quando comparado ao
tratamento existente
(29).

Incorporagao provisoria
de determinados
tratamentos que nao
apresentam evidéncia
adequada de beneficios ¢
riscos nos estudos clinicg
planejados com a
finalidade de obter
evidéncias necessarias q
determinem se a
incorporacao definitiva
deve ser concedida (31).

Acordos em que o nivel
de reembolso para o
produto esta ligado a
mensuracao de desfecho
clinicos em condicdes
reais de uso (31).

Governo e industria
farmacéutica se obrigam
compartilhar o risco
guanto a possibilidade dg
despesas publicas
decorrentes da demanda
pelo medicamento
extrapolarem um marco
financeiro determinado
pelas partes (31).

E uma forma de acesso a
medicamentos onde o0s
fabricantes e os pagadores
concordam com um nivel d
consumo predeterminado €
os fabricantes sao
responsaveis pelos custos
incorridos além desse limitg
(32).

Comparacéo internacional d¢
precos de medicamentos de
acordo com uma lista definid
de paises de referéncia (19).

D

D

Situacdo em que é
utilizada

Uso da ATS para
estabelecer os beneficid
clinicos podendo utilizar
outros aspectos
econdmicos para
subsidiar a deciséo sob
a incorporacgéo ou
reembolso de uma
tecnologia.

Quando embora
necessaria, a tecnologia
néo atende a todos 0s
requisitos de custo-
efetividade para sua
incorporacao (31).

Quando ha incertezas
guanto aos beneficios da|
tecnologia em reais
condicdes de uso (31).

Quando o preco de cada
medicamento é mais
elevado que a tecnologia
comparada ou vigente ng
sistema publico de saude
gquando ha potencial pard
alta prescrigao ou quandd
ha incerteza significativa
sobre o volume estimado
(32).

Quando ha incerteza
relacionada a quantidade d
comprimidos ou doses, que
variam de acordo com a
demanda de cada paciente
para a continuidade do
tratamento (31).

Na maioria dos casos, é
utilizada para definicdo do
preco de entrada e reembols|
de medicamentos.
Medicamentos reembolsavei
sdo aqueles em que o custo
coberto pelo sistema publico
de salde (totalmente ou
parcialmente por meio de co
pagamentos) (32).

[ONZ
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Modelo de
financiamento

Uso de avaliagdo de
custo-efetividade, custo
utilidade, impacto
orcamentario e outras
andlises baseadas nas
evidéncias disponiveis
no momento de registro
da tecnologia.
Medicamentos mais
custo-efetivos que o
tratamento existente
podem receber um preg|
mais elevado enquanto
outros tendem a ter
precos similares ou mai
baixos que o
comparador (14).

Cria a possibilidade de
incorporacao proviséria e
limitada da tecnologia
com o objetivo de coletar
evidéncias adicionais par
suportar a decisao
definitiva quanto a sua
incorporacéo. A decisdo
pode ser pela
continuidade, ampliagdo
ou desincorporacéo da
tecnologia (31).

Quando é autorizada a
incorporagéo da
tecnologia no sistema
publico de saude embora
submeta o valor a ser
pago pela tecnologia ao
alcance de determinados
desfechos clinicos (31).

A indUstria farmacéutica
concorda com a reducéo
do preco que pode chega
a 100% para todo o gastd
gue exceda o volume
financeiro previamente
acordado (31)

1) Se expectativa dos
pagadores é superada pois
paciente precisa de mais
medicamento que o
esperado, a industria
farmacéutica responde por
esse aumento arcando con
até 100% da quantidade
adicional.

2) O contrato determina a
reducdo no prego do
tratamento se, apds
determinado periodo o
paciente demandar por sey
prolongamento. E aplicado
um desconto que pode
chegar a 100% do valor do
medicamento e a industria
farmacéutica é responsave
pela continuidade no
tratamento (31).

O valor de reembolso da
tecnologia corresponde ao
preco internacional calculadd
de acordo com critérios
adotados por cada pais,
podendo ser 0 menor preco,
média de precos ou outros
critérios (28).

Beneficios

Inclui na analise o valor
terapéutico da
tecnologia segundo a
perspectiva do paciente|
e da sociedade, além d¢
outros aspectos.
Direciona 0s escassos
recursos para as
tecnologias com maior
custo-beneficio para a
sociedade (15).

Tende a permitir 0 acess(
a tecnologias inovadoras
evitando os maleficios
tanto do atraso da
incorporacdo como da
deciséo precipitada pela
adocao da tecnologia, um
vez que novas evidénciag
podem revelar sua
inadequacéo ao sistema
publico (31).

Oferecem aos fabricantes
certa previsibilidade em
relacdo ao preco inicial e
uma expectativa quanto g
recompensa financeira n(
futuro, incentivando a
inovacao (33).

Repartir o risco financeirg
do aumento de despesas|
estimular o uso racional
de medicamentos,
impedindo, indiretamente
estratégias da industria
farmacéutica que
estimulem maior consum
e prescri¢cdo do produto.
monitoramento do volumg
de pacientes contribui
para que os compradores
possam aperfeicoar os
Protocolos Clinicos e as
indicacdes de uso
afastando o usoff label

de medicamentos (31).

Compartilhamento do risco
com a industria
farmacéutica quando a
duracgéo do tratamento for
superior ao esperado
evitando o aumento do
impacto no orgamento
estatal inicialmente previstg
E uma estratégia benéfica
para os pagadores para
tratamentos de duracéo
variavel, como no caso dog
medicamentos oncoldgicos
(32).

Promove a convergéncia
(préximos da média) para
baixo, principalmente quand
é utilizado o critério de meno
preco dentre os paises da
cesta.

Visa promover um maior
controle de pre¢os e uma
rapida erosdo do valor do
medicamento (28).
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Desafios/Limitacdes

VBP estimaao
beneficio da tecnologia
no momento de sua
incorporacéo e
precificacdo em
detrimento das
evidéncias em reais
condi¢Bes de uso (31).
Falta de consenso sobr
quais dimensdes do
conceito de valor serao
consideradas e avaliadg
(15).

Falta de transparéncia uma vez que o preco do
medicamento nesses acordos permanece sob sigilo
acordos séo intensivos em recursos em razdo da
necessidade de administra-los, coletar dadosmidiri
aspectos legais dentre outros. Essa barreiraciagli
em todos os tipos de acordo, mas sdo mais evidente
nos acordos de performance.

Ha um elevado nivel de incerteza entre as partes
envolvidas quanto a capacidade para monitorament
efetividade no mundo real, além da coleta e andiise
dados de forma eficiente (24).

N&o esta estruturada em torno de evidéncias de
desempenho ou uso racional do medicamento. O peeq
vincula exclusivamente a dados objetivos e finansei
(32).

Falta de fontes confiaveis de
informacao de prego.
Heterogeneidade dos precos.
Volatilidade da taxa de
cambio. Descontos
confidenciais. Como
consequéncia do seu uso, tem
incentivado a industria
farmacéutica a adotar
estratégias como "sequéncia
de langamento do produto”
(28).

Quais paises utilizam
cada estratégia

Reino Unido
Canada
Suécia

Austrélia

Reino Unido
Canada
Suécia

Australia

Reino Unido
Canada
Suécia

Australia

Canada e Australia

Fonte: Elaboracao prépria (2017).
Usooff labet Uso de medicamentos para outras indicacfes dagjdeterminadas nos estudos clinicos ou no progyistro.
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DISCUSSAO

Os APR poderiam ser instrumentos Uteis para pronmaeesso dos pacientes a
tratamentos inovadores ao mesmo tempo em que &ircihanciamento publico ao valor
terapéutico da tecnologia. Entretanto, ainda ndevigéncia suficiente para ter confianca na
sua utilidade. Como o uso desses acordos tem aanueEnnos paises de alta renda, seus
resultados em relacdo aos beneficios e custos piedesam ser avaliados. A avaliacdo deve
se concentrar no formato (design) desses acordasvpdficar se todos eles seriam viaveis
bem como nos seus desfechos (30).

Os APR tém sido adotados como uma das abordageestes para permitir o
acesso a doencas raras. Isso se deve ao fato dasamentos para essas doencas possuirem
precos extremamente elevados para compensar o®rmeqwolumes e ndo possuirem
evidéncias suficientes para sua incorporacdo aubrekso pelos sistemas publicos de saude,
em razao da restrita populacédo que faz uso do areditto. Com isso o uso do APR permite
0 acesso antecipado de drogas 6rfés aos pacienteesano tempo em que permite a geracao
de evidéncias em reais condicbes de uso e o mamtoto do custo efetividade apds a
incorporacao.

No caso de doencas raras, nem sempre decisdesrecas®ao suficientes para
justificar a ndo incorporacdo de uma droga orfatddsadores de decisdo se encontram em
um verdadeiro dilema pois ndo gostam de negar ssace tratamento a populacdo por
guestbes econOmicas ao passo que eles gostariamcelgivar o desenvolvimento de
medicamentos para um pequeno grupo de paciented@amgas severas (30).

Na Austrélia, oLife Saving Drugs PrograniLSDP) prové acesso subsidiado a
medicamentos de alto custo e que salvam vidaspaa&iantes elegiveis com doencas raras e
que ndo sao recomendados para inclusdBhaymaceutical Benefits ScherfieBS). Antes

que um medicamento seja disponibilizado no LSDR: dkeve ser avaliado pelo
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Pharmaceutical Benefits Advisory Committé@BAC) como clinicamente necessario e
efetivo, mas ndo recomendado para inclusdo no RB&la a inaceitavel relacdo custo-
efetividade. Atualmente, nove medicamentos saondisalos pelo programa para o
tratamento de pacientes para sete diferentes doearges (34).

Todos os APR naquele pais sdo aplicaveis a meditam@atenteados e séo
normalmente descontinuados quando ocorre a expidgfatente e medicamentos genéricos
sao incorporados no PBS (27). A maioria dos arseas@o aqueles nao relacionados aos
desfechos clinicos (acordos de preco-volume). Airead confidencial dos APR limita a
avaliacdo dos beneficios da incorporacao e os preéemovos medicamentos comparado a
outros paises (27).

Além da estratégia de preco baseado em valor, @cSaéota valores sociais nas
decisbes de incorporacdo e reembolso de medicasndet@cordo com trés principios: de
custo efetividade, onde o custo de um medicameste der razoavel segundo a perspectiva
médica, humanitaria, societal e econdmica; da satade e solidariedade, onde aqueles com
as maiores necessidades médicas devem recebeliaresraiidados e recursos em saude do
gue outros grupos de pacientes e por fim, o primap valor humano, onde os cuidados em
saude devem garantir o respeito ao igual valor fog@s os seres humanos (21).

No Reino Unido, apesar dos recentes acordos baseag®rformance visando a
geracdo de mais evidéncias para os medicamentofgiuos, a maioria dos APRs ainda sao
acordos financeiros com simples descontos. Em Z0il@riado um fundo especifico para o
financiamento de medicamentos oncoldgicos,Cancer Drugs Fund(CDF) com um
orcamento de 200 milhdes de libras. Em 2011, o Nflekibilizou o critério de custo
efetividade para drogas “do final da vida”, aumedtao limite do critério de “anos de vida
ajustado pela qualidade” (QALY) para pacientes dmsixa expectativa de vida e se 0

tratamento pudesse estender a vida do pacientegsrde trés meses (23).
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Em 2016, foram feitas modificacbes nos critériogapa avaliacdo dos
medicamentos oncologicos e o NICE passou a teowligpl uma terceira recomendacao além
das recomendacfes binarias (sim ou nao). A charfradamendacédo para uso no CDF”,
possibilitou a incorporacdo de medicamentos onaaé&gcom potencial para serem custo-
efetivos, porém condicionada a coleta de mais dedogazao das incertezas clinicas da
tecnologia (35).

Para que o medicamento fique disponivel no CDFo&gsario estabelecer um
APR entre a industria farmacéutica e o sistemaaddesinglés (NHS) com o estabelecimento
de um acordo para a coleta de dados para defiairdgsfecho clinico sera monitorado e um
acordo comercial para estabelecer o custo do nmadi@ durante o periodo de acesso
condicionado (35).

E importante ressaltar que alguns paises como RAiidb e Suécia ndo utilizam
mais a ERP como uma estratégia para a definicjoed®s de reembolso de medicamentos
inovadores. Esses paises ja migraram para a gsrde preco baseado em valor terapéutico
da tecnologia associado ao uso de acordos dehpadeg risco conforme as incertezas
apresentadas pelo medicamento e avaliando as @®i@@aso a caso. Entretanto, a grande
maioria dos paises da Unido Europeia utiliza unmbioacdo de estratégias da ERP e VBP
para a precificacdo de medicamentos novos, senel@g|APRs estdo presentes em numero
reduzido por se tratarem de uma estratégia maeecporém sua adogcdo vem crescendo
entre os paises desenvolvidos.

O preco baseado em valor (VBP) e o APR estao dietge relacionados uma
vez que o uso de Avaliacdo de Tecnologias em SEIHE), um dos principais instrumentos
da VBP, € um pré-requisito para a implementacaoadasdos baseados em performance
visto que é necessario avaliar o valor terapéutacéecnologia previamente para estabelecer

em qual situacdo hd incerteza quanto ao seu desbmpe
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Apesar dos beneficios alegados pelos paises padgsiem relacdo ao uso do
APR, existem poucas evidéncias quanto aos reaiaciop e efeitos dessa estratégia na
pratica e também a extensdo dos desafios e linesagdvolvidas na sua implementacéo (33).

Atualmente existem poucos estudos de qualidaddcadbls avaliando o efeito
das politicas de precos de medicamentos no gastonoedicamentos conforme demonstra
recente revisado sistematica publicada sobre o t@ntieabalho concluiu que até o momento o
efeito da maioria das politicas de preco na redu@@asto com medicamentos ainda é
incerto devido a poucas evidéncias disponiveis (36)

A presente pesquisa se limitou a identificar aagipais abordagens utilizadas
pelos paises selecionados que ao mesmo tempo buiedamir 0s crescentes gastos com
medicamentos novos e também possibilitam o acesgopllacdo a tratamentos inovadores.
O estudo ndo teve por objetivo avaliar o impacto imi@lementacdo das abordagens
apresentadas nos respectivos paises.

Apesar da importancia do levantamento realizado,nlonero de paises
pesquisados ainda é reduzido frente ao univergmaides que adotam sistemas universais de
saude. Além disso, a pesquisa nao foi exaustivatguatematica uma vez que existem varias
outras estratégias e abordagens adotadas por qati®ss que se propde a cumprir com a
mesma finalidade de contencdo de gastos e gadetéesso a medicamentos novos e de
elevado preco.

O sistema de propriedade intelectual encoraja unetoale negdécios que permite
aos desenvolvedores de produtos recuperarem asaet&D e lucrar através da cobranca
de consumidores com base na exclusividade confpealiadireito de propriedade intelectual.
Dependendo das politicas de precos do fabricantmelicamentos novos em paises em
desenvolvimento, isso pode resultar no pacientegqueles que compram em nome de um

paciente, como um governo ou uma seguradora deesa@thdo incapaz de pagar um
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tratamento que pode salvar vidd3elinkage que pode acontecer de varias maneiras
diferentes, € um meio de se dissociar o financiéoneé® P&D do preco do produto. Uma vez
que uma patente expirou, a desvinculacdo ocorneralatente porque a concorréncia de
geneéricos deve reduzir o preco aos niveis detedospelas condicbes do mercado e pelo
custo de producédo e ndo pelos custos de P&D (37).

Essa nova tendéncia poderia evitar as ineficiénmaasadas por medicamentos
em situacdo de monopdlio, separando (desvinculamdegompensa pela inovacdo do preco
das tecnologias. Uma das formas de se atingielmkageseria os governos financiarem a
P&D diretamente e permitirem a competicdo produties medicamentos resultantes. A
segunda forma seria oferecer um prémio para o dels#mento de uma nova droga, que

posteriormente seria produzida de forma compet{fig.

CONCLUSAO
A estratégia de VBRssociada a ATS tem sido a mais difundida atuakneos

paises pesquisados uma vez que € a base para aatotea decisdo quanto ao
reembolso/incorporacdo de medicamentos novos peEltses com sistemas universais de
saude. A ERP tem perdido espa¢co como estratégiaedso em razéo das limitagées quanto a
volatilidade da taxa de cambio e a dificuldade ommaracdo sem considerar o contexto de
cada pais apesar de ainda ser amplamente utilimedpaises europeus para a precificacéo e
negociacdo de medicamentos novos. Os APR se afaes@omo uma abordagem mais
recente e inovadora, com crescente uso para femanoedicamentos oncolégicos e para
tratamento de doencas raras em paises com sist@massais de saude. Entretanto, segundo
a experiéncia dos paises pesquisados, muitos aedafiam relatados principalmente em

relacdo a implementacéo e gestado desses acordos.
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6. CONCLUSAO

Existe uma grande diferenca entre os precos pdascale medicamentos no
Brasil quando comparados aos precos regulados ésespde referéncia utilizados pela
CMED. Entretanto ndo ha como afirmar que os preggociados de medicamentos pelo
Brasil estdo entre os mais baixos do grupo pestmisam razdo da existéncia de acordos
confidenciais entre a industria farmacéutica e osemos desses paises que ndo dao
transparéncia aos reais precos pagos pelos medit@sravaliados.

E necessario avaliar os beneficios e as limitagiesada uma das estratégias
identificadas de acordo com a situacdo de cadacar@énto buscando a mais indicada para
cada caso. E importante notar que a combinacisteégias pode ser mais efetiva para a
reducdo de gastos e promocao de acesso a mediocandentjue a utilizacdo delas de forma

isolada.
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APENDICE A — Andlise estatistica descritiva e precos unigdiimais do Adalimumabe, 40 mg, injetavel

Tabela 1- Andlise estatistica descritiva por pais do Adatnabe, 40 mg, injetavel
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Nova

Grécia Italia Franca Portugal Canada Brasil Zelandia EUA Australia Espanha PMVG 0%
Média 738,17 1.039,85 1.327,67 1.585,73 1.608,71 897,30 .711134 1.657,07 1.792,49 1.665,78 2.061,51
Erro padrao 107,26 78,49 96,49 82,05 129,55 81,46 137,98 265,22 125,79 311,88 96,47
Mediana 738,17 1.015,78 1.262,18 1.585,63 1.518,69 848,16 .695107 1.402,98 1.719,07 1.885,04 1.979,80
Desvio padrao 151,70 192,26 236,35 200,99 317,34 199,53 337,98 9,664 308,12 540,19 236,30
Variancia da 23.011,53 36.964,72 55.862,78 40.395,39 100.704,89.813,10  114.232,78 422.038,79 94.935,40 291.801,555.839,02
amostra
Curtose -1,17 2,91 -1,03 -0,82 0,05 0,03 -1,61 -0,71 1,00
Assimetria 0,13 1,61 0,32 0,33 0,74 0,25 0,78 0,26 -1,53 61,2
Intervalo 214,53 518,87 665,78 517,43 863,13 557,45 970,16 546158 849,01 1.011,43 632,10
Minimo 630,90 785,39 1.102,67 1.363,94 1.189,02 659,68 50132 1.032,28 1.377,96 1.050,44 1.840,95
Maximo 845,43 1.304,26 1.768,46 1.881,37 2.052,15 1.217,132.220,47 2.578,86 2.226,97 2.061,87 2.473,05
Soma 1.476,34 6.239,12 7.966,03 9.514,40 9.652,26 57833, 10.268,03 9.942,41 10.754,92 4.997,35 12.369,06
Contagem 2 6 6 6 6 6 6 6 6 3 6

Fonte: Elaboracéo prépria (2017).



Tabela 2- Andlise estatistica descritiva por ano do Adahmabe, 40 mg, injetavel
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2011 2012 2013 2014 2015 2016

Média 1.252,55 1.301,44 1.348,82 1.433,45 1.906,88 15856,

Erro padrao 98,90 119,46 110,84 130,64 164,79 172,75

Mediana 1.233,72 1.322,12 1.316,71 1.479,33 2.057,01 13297,

Desvio padréo 312,74 377,78 350,51 391,92 521,11 546,29

;’r"’r‘]rc'g?r‘;a da 97.803,61 142.714,73 122.857,98 153.599,28 2718959, 298.437,30

Curtose 1,97 -1,33 - 0,95 -0,63 1,58 0,48

Assimetria - 0,09 0,08 0,24 -0,29 -1,25 -0,79

Intervalo 1.210,05 1.111,81 1.067,80 1.195,47 1.802,77 13913,

Minimo 630,90 785,39 879,38 816,94 776,09 659,68

Maximo 1.840,95 1.897,20 1.947,18 2.012,41 2.578,86 20573,

Soma 12.525,52 13.014,42 13.488,18 12.901,04 19.068,77 7.565,76

Contagem 10 10 10 9 10 10

Fonte: Elaboracéo proépria (2017).

Tabela 3- Pre¢os unitarios finais do Adalimumabe, 40mggténjel

Grécia Itlia Franca Portugal Canada Brasil Nova Zelandia EUA Austrélia Espanha PMVG 0% Média

2011 R$630,90 R$1.09531 R$1.102,67 R$1.531,84 R$1.189,02 R$1.217,13 R$1.250,31 R$1.289,41 R$ 1.377,96 R$ 1.840,95 R$1.187,17
2012 R$84543 R$78539 R$1.180,11 R$1.639,41 R$1.464,12 R$1.03456 R$1.483,94 R$1.032,28 R$1.651,96 R$ 1.897,20 R$ 1.235,25
2013 R$ 936,26 R$1.269,47 R$1.363,94 R$1.558,04 R$879,38 R$1.661,15 R$1.174,04 R$1.648,28 R$1.050,44 R$ 1.947,18 R$1.282,33
2014 R$ 925,49 R$1.254,88 R$1.380,26 R$1.479,33 R$816,94 R$1.729,00 R$1.51655 R$1.786,17 R$2.012,41 R$ 1.361,08
2015 R$ 1.304,26 R$1.768,46 R$1.881,37 R$2.052,15 R$776,09 R$222047 R$2.578,86 R$2.22697 R$2.061,87 R$2.198,27 R$ 1.874,50
2016 R$1.192,41 R$1.390,44 R$1.717,57 R$1.909,59 R$659,68 R$1.92315 R$2.351,26 R$2.063,57 R$1.88504 R$2.473,05 R$ 1.676,97

Fonte: Elaboracao prépria (2017).
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APENDICE B — Anélise estatistica descritiva e precos unigdiitais do Etanercepte, 50 mg, injetavel

Tabela 4- Andlise estatistica descritiva por pais do Htzepe, 50 mg, injetavel

Grécia Italia Franca Portugal Canada Brasil Nova EUA Austrélia Espanha PMVG
Zelandia 0%

Média 326,17 463,14 647,88 695,87 798,46 433,69 858,70 6,983 868,71 577,17 971,78
Erro padrao 10,06 42,40 34,57 54,66 65,82 43,19 53,56 207,16 ,7654 38,79 46,97
Mediana 326,17 444,53 641,84 678,95 767,27 402,40 892,15 6,582 861,99 585,69 931,50
Desvio padrao 14,23 103,85 84,68 133,90 161,23 105,79 131,20 4307, 134,13 95,01 115,06
Variancia da 202,41 10.784,46 7.170,02 17.928,19 25.994,78 11719 17.213,11 257.485,96  17.991,76 9.027,52 13%937
amostra
Curtose - 0,65 -1,28 3,00 -0,28 0,85 -0,61 -1,72 0,64 -0,44 1,27
Assimetria 0,65 0,17 1,29 0,54 1,16 -0,62 0,50 0,43 0,19 21,3
Intervalo 20,12 273,06 221,28 404,64 449,19 285,15 356,14 07342 394,17 260,87 308,48
Minimo 316,11 350,02 540,90 535,91 597,22 330,85 659,03 8,830 687,66 457,90 866,13
Maximo 336,23 623,08 762,18 940,55 1.046,41 616,00 1.015,1 1.516,22 1.081,82 718,76 1.174,61
Soma 652,35 2.778,82  3.887,28 4.175,21 4.790,76 2.602,13 5.152,18 5.021,78 5.212,24 3.463,04 5.830,69
Contagem 2 6 6 6 6 6 6 6 6 6 6

Fonte: Elaboracao prépria (2017).



Tabela 5— Analise estatistica descritiva por ano do Eteme, 50 mg, injetavel

2011 2012 2013 2014 2015 2016
Média 554,47 571,93 690,82 698,19 909,62 818,97
Erro padréo 54,01 56,56 53,59 61,02 99,38 98,55
Mediana 597,22 535,91 707,92 708,47 977,86 808,18
Desvio padréo 179,14 187,60 169,47 192,98 314,27 311,65

Variancia da amostra 32.090,31 35.193,55 28.719,94 37.239,85 98.764,98 97.126,74
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Curtose -0,78 -1,08 -0,89 -0,91 0,99 -0,15

Assimetria -0,01 0,37 - 0,40 -0,33 0,14 0,35

Intervalo 557,32 556,42 492,35 565,85 1.158,54 1.049,72

Minimo 308,81 336,23 423,80 381,00 357,68 330,85

Méaximo 866,13 892,65 916,15 946,85 1.516,22 1.380,57

Soma 6.099,20 6.291,24 6.908,19 6.981,95 9.096,18 8.189,71

Contagem 11 11 10 10 10 10

Fonte: Elaboracéo propria (2017).

Tabela 6- Precos unitarios finais do Etanercepte, 50 mjgtavel

Grécia Italia Franca Portugal Canada Brasil Nova Zédndia EUA Australia Espanha PMVG 0% Média

2011 R$316,11 R$350,02 R$540,90 R$699,42 R$597,22% 618,00 R$ 659,03 R$ 308,81 R$ 687,66 R$ 457,90 868$L3 R$ 523,31
2012 R$336,23 R$372,30 R$575,33 R$53591 R$693,01549,80 R$ 749,80 R$ 363,01 R$793,16 R$487,04 8RHB5 R$ 539,86
2013 R$ 445,61 R$72520 R$641,44 R$778,71 R$423,8(R$ 878,62 R$ 690,64 R$ 825,08 R$582,95 R$916,15 $668,78
2014 R$ 443,45 R$638,16 R$661,11 R$75582 R$381,0R$ 905,69 R$ 762,53 R$898,90 R$58844 R$946,85 $6M,57
2015 R$ 623,08 R$762,18 R$940,55 R$1.046,41 R$ 857,6R$ 1.015,17 R$ 1.516,22 R$1.081,82 R$ 718,76 1.B%4,30 R$ 895,76
2016 R$ 544,37 R$64551 R$696,78 R$919,58 R$ 330,8R$ 943,86 R$ 1.380,57 R$925,62 R$627,96 R$ 16174, R$ 779,46

Fonte: Elaboracé&o propria (2017).



APENDICE C — Andlise estatistica descritiva e precos unigiimais do Infliximabe, 100 mg, injetavel

Tabela 7— Andlise estatistica descritiva por pais doxifiabe, 100 mg, injetéavel

Grécia Italia Franca Portugal Canada Brasil EUA Australia Espanha P'(\)/lo\/z G

Média 892,50 877,82 1269,45 1416,42 1814,69 1047,85 896,76 1405,17 1395,00 1938,44
Erro padréo 35,62 54,57 46,26 41,18 98,64 57,54 59,91 59,06 0,00 30,20
Mediana 863,15 880,44 1311,24 1447,68 1929,35 1023,03 909,01 1415,61 1395,00 1942,48
Desvio padrédo 61,69 122,01 92,52 92,08 220,56 128,66 133,97 132,05 67,53
Variancia da amostra 3806,13 14887,49 8560,39 8479,29 48644,89 16554,39 17946,64 17438,02 4560,07
Curtose -2,95 3,84 3,77 -3,06 -1,87 1,82 -2,27 -2,38
Assimetria 1,66 -0,04 -1,95 -1,91 -0,45 0,48 -0,17 -0,17 -0,12
Intervalo 112,43 254,22 192,88 222,80 460,69 299,64 376,82 309,22 0,00 156,72
Minimo 850,96 747,07 1131,22 1256,84 1576,66 920,36 703,74 1243,16 1395,00 1857,27
Maximo 963,39 1001,29 1324,09 1479,64 2037,36 1220,00 1080,56 1552,37 1395,00 2013,99
Soma 2677,50 4389,10 5077,78 7082,08 9073,44 5239,23 4483,78 7025,86 1395,00 9692,19
Contagem 3 5 4 5 5 5 5 5 1 5

Fonte: Elaboracéo proépria (2017).
Nota: Precos néo disponiveis na Nova Zé&énols anos pesquisados.



Tabela 8 Analise estatistica descritiva por ano do linflixbe, 100 mg, injetavel

2011 2012 2013 2014 2015

Média 1.295,03 1.198,07 1.293,44 1.339,09 1.407,03

Erro padrao 144,06 131,75 146,07 130,63 144,65

Mediana 1.303,16 1.136,70 1.256,84 1.356,55 1.399,57

Desvio padréo 381,14 395,25 438,20 413,09 409,13

Variancia da amostra  145.266,74  156.225,45 192.016,08 170.639,27 1672886

Curtose - 0,57 - 0,65 -1,13 -0,48 -1,17

Assimetria - 0,07 0,42 0,63 0,76 0,42

Intervalo 1.110,20 1.181,05 1.101,51 1.128,34 1.093,63

Minimo 747,07 703,74 850,96 909,01 920,36

Méaximo 1.857,27 1.884,79 1.952,47 2.037,36 2.013,99

Soma 9.065,21 10.782,60 11.641,00 13.390,92 11.256,24

Contagem 7 9 9 10 8

Fonte: Elaboracao Propria (2017).

Tabela 9- Precos unitarios finais do Infliximabe, 100 rimgetavel

Grécia Italia Franca Portugal Canada Brasil EUA Audralia Espanha PMVG 0% Média

2011 R$ 747,07 R$ 1.447,68 R$1.577,60 R$1.220,00 9RM4 R$1.303,16 R$ 1.857,27 R$1.201,32
2012 R$863,15 R$76356 R$1.131,22 R$1.479,64 R%1667 R$1.136,70 R$703,74 R$1.243,16 R$ 1.884R$ 1.112,23
2013 R$850,96 R$880,44 R$1.304,37 R$1.256,84 R%®7495 R$1.023,03 R$878,03 R$ 1.552,37 R$ 1.942R8 1.212,32
2014 R$963,39 R$996,76 R$1.318,10 R$1.422,89 R$/2383 R$ 939,14 R$909,01 R$1.41561 R$1.395001.8%3,66 R$ 1.266,36
2015 R$1.001,29 R$1.324,09 R$1.475,04 R$1.929,35 9§36 R$1.080,56 R$1.511,56 R$ 2.013,99 R332

Fonte: Elaboracéo propria (2017).

Nota: Precos ndo disponiveis na Nova Zelandia nos pesquisados.
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APENDICE D — Anélise estatistica descritiva e precos unigéiitais do Lopinavir 200mg + Ritonavir 50 mg coimpdo

Tabela 10— Andlise estatistica descritiva por pais do Lapin200mg + Ritonavir 50 mg comprimido

Grécia Italia Franca Canadd Brasil Nova Zelandia EUA  Austrdlia  Espanha P'glo\/{) G
Média 5,068 4,692 9,769 10,465 1,002 10,657 8,538 10,832 11,320 7,638
Erro padréo 0,118 0,307 0,553 0,609 0,035 0,787 0,611 0,580 0,352 0,118
Mediana 5,007 4,583 10,313 11,021 1,010 10,885 8,475 11,552 11,563 7,650
Desvio padrédo 0,205 0,686 1,236 1,361 0,078 1,573 1,367 1,296 0,610 0,265
Variancia da amostra 0,042 0,471 1,527 1,852 0,006 2,475 1,868 1,679 0,373 0,070
Curtose -2,616 2,006 -1,755 -0,792 - 0,260 -1,076 -0,733 - 2,304
Assimetria 1,228 0,217 -1,514 -0,319 0,491 - 0,704 0,429 -1,004 - 1,507 - 0,092
Intervalo 0,396 1,549 3,041 3,335 0,189 3,638 3,383 3,036 1,146 0,620
Minimo 4,901 3,955 7,732 8,726 0,924 8,610 7,047 8,904 10,625 7,320
Maximo 5,297 5504 10,773 12,061 1,113 12,248 10,430 11,941 11,771 7,940
Soma 15,205 23,461 48,847 52,325 5,010 42,626 42,692 54,162 33,959 38,190
Contagem 3 5 5 5 5 4 5 5 3 5

Fonte: Elaboracéo proépria (2017).
Nota: precos ndo disponiveis em Portugal nos pesguisados.
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Tabela 11— Andlise estatistica descritiva por ano do Logim200mg + Ritonavir 50 mg comprimido

2011 2012 2013 2014 2015

Média 6,249 6,942 8,176 8,846 9,182
Erro padrao 0,952 1,014 1,145 1,206 1,245
Mediana 7,184 7,474 9,406 10,313 10,625
Desvio padréo 2,694 3,042 3,620 3,618 3,736
Variancia da amostra 7,256 9,255 13,101 13,091 13,956
Curtose 0,804 0,343 0,025 1,823 1,826
Assimetria -1,148 -1,028 -0,972 -1,514 -1,524
Intervalo 7,894 9,162 10,748 10,739 11,135
Minimo 1,010 0,930 0,924 1,032 1,113
Maximo 8,904 10,092 11,672 11,771 12,248
Soma 49,992 62,475 81,764 79,612 82,635
Contagem 8 9 10 9 9

Fonte: Elaboracéo proépria (2017).

Tabela 12— Precos unitérios finais do Lopinavir 200mg +oRévir 50 mg comprimido

Grécia ltalia Franga Canadd Brasil Nova Zelandia EWA  Austrdlia Espanha PMVG 0% Média
2011 R$530 R$395 R$7,73 R$873 R$1,020 R$ 7,05% 8,80 R$ 7,32 R$ 6,10
2012 R$4,90 R$4,13 R$950 R$941 R$0,935 R$ 8,61 7R% R$ 10,09 R$ 7,43 R$ 6,88
2013 R$5,01 R$4,58 R$10,53 R$11,02 R$0,924 R$ 10,34 R$ 8,48 R$11,67 R$ 11,56 R$ 7,65 R$ 8,23
2014 R$5,29 R$10,31 R$11,11 R$1,032 R$ 11,43 R$9,R$ 11,55 R$ 11,77 R$ 7,85 R$ 8,97
2015 R$5,50 R$10,77 R$12,06 R$1,113 R$ 12,25 R$310,R$ 11,94 R$ 10,63 R$ 7,94 R$ 9,34

Fonte: Elaboracéo proépria (2017).
Nota: precos ndo disponiveis em Portugalamos pesquisados.



APENDICE E — Anélise estatistica descritiva e precos unigéiitais do Darunavir, 300 mg comprimido

Tabela 13— Andlise estatistica descritiva por pais do Davirn300 mg comprimido

Grécia Itdlia Franca Canada Brasil Nova Zelandia EWA Austrdlia Espanha Plglo\/{)G
Média 8,03 7,40 15,54 14,81 5,69 17,49 12,62 17,63 17,19 9,18
Erro padréo 0,85 0,90 1,78 1,54 0,45 2,14 2,88 1,65 5,00 0,22
Mediana 7,85 7,40 13,94 13,91 5,70 16,48 10,10 17,25 17,19 9,26
Desvio padrédo 1,47 1,28 3,98 3,45 1,00 4,79 6,45 3,68 7,08 0,49
Variancia da 2,15 1,63 15,84 11,88 1,00 22,92 41,55 13,56 50,08 0,24
amostra
Curtose 2,44 2,61 0,53 0,69 3,00 2,63 1,16
Assimetria 0,55 1,62 1,58 0,93 1,03 1,74 1,45 -0,51
Intervalo 2,91 1,80 9,55 8,64 2,43 12,14 15,59 9,66 10,01 51,3
Minimo 6,67 6,50 12,64 11,94 4,80 12,77 7,97 14,08 12,18 ,458
Maximo 9,58 8,30 22,19 20,57 7,23 24,91 23,57 23,73 22,19 9,80
Soma 24,10 14,80 77,70 74,05 28,46 87,44 63,10 88,15 3834, 45,90
Contagem 3 2 5 5 5 5 5 5 2 5

Fonte: Elaboracéo prépria (2017).
Nota: precos nao disponiveis em Portugslamms pesquisados.
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Tabela 14— Andlise estatistica descritiva por ano do Daritnd@00 mg comprimido

2011 2012 2013 2014 2016
Média 10,22 11,00 11,32 12,93 18,97
Erro padrdo 1,03 1,16 1,29 1,76 2,63
Mediana 10,19 11,06 11,14 14,10 22,19
Desvio padréao 2,92 3,28 4,06 4,99 7,44
Variancia da 8,55 10,75 16,52 24,91 55,32
amostra
Curtose -2,18 -1,08 -1,35 -1,04 0,68
Assimetria 0,04 -0,11 0,09 - 0,47 -1,45
Intervalo 7,41 9,65 11,55 14,28 20,11
Minimo 6,67 5,93 5,70 4,80 4,80
Méximo 14,08 15,58 17,25 19,08 24,91
Soma 81,74 87,98 113,17 103,42 151,76
Contagem 8 8 10 8 8

Fonte: Elaboracao prépria (2017).

Tabela 15— Precos unitarios finais do Darunavir, 300 mg gomido

Grécia Itélia Franca Canada Brasil Nova Zelandia EUA Australia Espanha PMVG 0%  Média

2011 R$6,67 R$ 12,64 R$11,94 R$7,23 R$ 12,77 R$ 7,97 R$ 14,08 R$8,45 R$10,47
2012 R$9,58 R$ 12,76 R$ 12,54 R$5,93 R$ 14,20 R$ 8,35 R$ 15,58 R$9,04 R$11,28
2013 R$7,85 R$6,50 R$13,94 R$ 13,91 R$5,70 R$ 16,48 R$ 10,10 R$17,25 R$12,18 R$9,26 R$11,55
2014~ R$ 8,30 R$ 16,17 R$ 15,10 R$ 4,80 R$ 19,08 R$ 13,11 R$17,51 R$9,35 R$13,44
2016* R$ 22,19 R$ 20,57 R$4,80 R$ 24,91 R$ 23,57 R$23,73 R$22,19 R$980 R$20,28

Fonte: Elaboracédo prépria (2017).
Nota: precos ndo disponiveis em Portugal nos agsgusados.
* Aquisicao da apresentacdo de 600mg, po@mwvalores convertidos para a apresentacdo de 300mg



